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OZET

Amagc: Uriner sistem enfeksiyonu (USE) kaynakli hastane yatis1 sikligi
giderek artmaktadir. Bu ¢alismada hastalarin yatig sebepleri, klinik 6zellikleri ve risk
faktorlerinin irdelenmesi, etiyolojik ajanlar ve direng profilleri saptanarak bélgesel
epidemiyolojik verilere katkida bulunulmasi, uygulanan tedaviler ve tedavi
basarisina etki eden faktorlerin incelenmesi hedeflenmistir.

Gereg ve Yontem: Saglik Bilimleri Universitesi Haydarpasa Numune Saglik
Uygulama ve Arastirma Merkezi'ne, 1 Ocak 2019-31 Aralik 2021 tarihleri arasinda
USE tanist ile yatirilan >18 yas hastalarm kayitlari, hastane bilgi sisteminden geriye
doniik olarak incelendi. Hastalarin klinik ve laboratuvar bulgulari, kiiltiir ve
antibiyogram sonuglari, yatis siireleri, risk faktorleri, uygulanan tedavileri ve bir yil
icinde USE nedenli tekrarlayan basvurulari kaydedildi.

Bulgular: Toplam 384 hastanin 495 USE atag: incelendi. Hastalarin %53’
erkekti. Ortalama yas 65.57+18.08, ortanca yatis siiresi 14 giindii. Olgularin 21’1
(%4.2) asemptomatik bakteriiiri, 65’1 (%13.1) sistit, 409u (%82.7) piyelonefrit
tanil;, 396°s1 (%80) komplike USE idi. Hastalarin %64.8’inde en az bir iiropatoloji
mevcuttu. En sik yatis sebepleri genel durum bozuklugu (%41) ve genis spektrumlu
ampirik tedavi gereksinimiydi (%35). En sik saptanan etkenler E.coli (%44.8),
Klebsiella spp. (%21.7), P.aeruginosa (%13) idi. Coklu ilaca direng oran1 %63.7’ydi.
Olgularin %84’tinde tedavi ampirik olarak baslanmisti. Tiim baslangi¢ tedavilerinin
%20.6’s1 antibiyotik duyarlilik testi sonucuna uygun degildi. En sik kullanilan ajan
ertapenemdi (%40.1). Toplam tedavi siresi ortalama 13.24+3.88 gundi. Kontrol
idrar kiiltiirii alinma siiresinin ortanca degeri dort giindii. Hastalarin 18’inde (%6.3)
ayni etken iliremeye devam etmisti. Yatist sirasinda hastalarm %2.9°u yogun bakim
unitesine nakil olurken, %3.5’1 kaybedilmisti. Olgularin, 105’1 (%24) 60 giin i¢inde
olmak tizere, 152°si (%34.8) bir y1l i¢inde tekrar bagvurmustu. Cok degiskenli lojistik
regresyon analizinde prostat kanseri, renal tas, anatomik bozukluk, bez kullanimi,
sepsis, nefrostomi ve GSBL iireten mikroorganizma varligmin tekrar basvuru riskini
artirdig1 belirlendi. Tedavi siiresi ve uygun olmayan ampirik tedavi baglanmasi tekrar

bagvuru ile iligkili degildi. Komplike piyelonefritli hastalardan <10 giin tedavi
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alanlarin 22’si (%40), >10 giin tedavi alanlarin 83’1 (%37.6) bir yil i¢inde tekrar
basvurmustu. Tedavi suresi ile tekrar basvuru arasinda anlamli iligki yoktu (p>0.05).
Sonug: USE’lerde etkenlerin direng oranlar1 ve hastane yatis sikligr 6nemli
bir sorundur. USE’lerin ve tekrarlayan basvurularin risk faktérlerinin belirlenmesi,
bu risklere yonelik onlemlerin alinabilmesi i¢in dnemlidir. Caligmamizda daha kisa
tedavi siireleri ile tekrar bagvuru sikhiginin artmadig1 gdsterilmistir. USE tedavisinde
daha kisa siireli antibiyotik kullanimmin, artan ¢alismalar ile net oneriler haline
gelecegini, bu sayede antibiyotik direnci, maliyet, yan etki gibi sorunlara azaltici

yonde katki saglanacagini diistinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: iiriner sistem enfeksiyonu, hastane yatisi, antimikrobiyal

direng, coklu ilaca direng, risk faktorleri, rekirrens
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ABSTRACT

Aim: The frequency of hospitalizations due to urinary tract infections (UTI)
is steadily increasing. This study aims to examine the reasons for hospitalization,
clinical features, and risk factors of patients, contribute to regional epidemiological
data by determining etiological agents and resistance profiles, and investigate the
treatments applied and factors influencing treatment success.

Materials and Methods: The records of patients aged 18 and older
hospitalized with a diagnosis of UTI between January 1, 2019, and December 31,
2021, at the University of Health Sciences Haydarpasa Numune Health Application
and Research Center were retrospectively examined. Clinical and laboratory
findings, culture and antibiogram results, duration of hospitalization, risk factors,
applied treatments, and recurrent admissions due to UTI within one year were
recorded.

Results: A total of 384 patients with 495 UTI attacks were examined. 53% of
the patients were male. The mean age was 65.57+18.08, and the median length of
stay was 14 days. 4.2% of the cases were asymptomatic bacteriuria, 13.1% were
cystitis, 82.7% were pyelonephritis, and 80% were diagnosed with complicated UTI.
64.8% of the patients had at least one uropathology. The most common reasons for
hospitalization were toxic appearance (41%) and the need for broad-spectrum
empirical treatment (35%). The most commonly detected agents were E.coli (44.8%),
Klebsiella spp. (21.7%), and P.aeruginosa (13%). The rate of multidrug resistance
was 63.7%. Empirical treatment was started in 84% of the cases, and 20.6% of all
initial treatments were inappropriate according to the antibiotic sensitivity tests. The
most commonly used agent was ertapenem (40.1%). The total duration of treatment
was an average of 13.24+3.88 days. In follow-up urine cultures with a median value
of four days, the same agent continued to grow in 18 (%6.3) patients. During
hospitalization, 2.9% of the patients were transferred to the intensive care unit, and
3.5% were lost. Of the cases, 24% had a recurrence within 60 days, and 34.8% had a
recurrence within one year. In multivariate logistic regression analysis, prostate
cancer, renal stones, anatomical abnormalities, immobility, sepsis, nephrostomy, and

the presence of ESBL-producing microorganisms were found to increase the risk of



recurrence. The duration of treatment and the initiation of inappropriate empirical
treatment were not associated with recurrence. Of the patients with complicated
pyelonephritis who received <10 days of treatment, 40% had a recurrence within one
year, while 37.6% of those who received >10 days of treatment had a recurrence.
There was no significant relationship between the duration of treatment and
recurrence (p>0.05).

Conclusion: The resistance rates of agents in UTIs and the frequency of
hospitalizations are significant problems. ldentifying risk factors for UTIs and
recurrent admissions is important for taking measures against these risks. In our
study, it was shown that shorter treatment durations did not increase the frequency of
recurrence. We believe that shorter antibiotic treatments in UTI management will
become clearer recommendations with increasing studies, contributing to reducing

antibiotic resistance, costs, and side effects.

Keywords: urinary tract infection, hospitalization, antimicrobial resistance,

multidrug resistance, risk factors, recurrence



1. GIRIS VE AMAC

Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE) iiriner yolakta iiretra, mesane, treterler ve
bobrekler gibi herhangi bir bdlgeyi tutabilen enfeksiyonlardir. Fungal, viral veya
paraziter olabilse de ¢ogunlukla bakteriyel kaynaklidir ve toplumda en sik goriilen
bakteriyel enfeksiyonlardan biridir (1). Klinik spektrumu basit sistitten,
bakteriyemiye ve sepsise kadar degisebilir (2).

Saglik kurulusu basvurularmin 6nemli bir kismimm1 USE olusturur. Amerika
Birlesik Devletleri’nde (ABD) USE nedeni ile yilda yedi milyon poliklinik, bir
milyon acil servis basvurusu olmaktadir (1). USE nedenli hastane yatis insidansinda
1998-2011 arasinda %52 artig goriilmiistiir. Yilda 400 000’in {izerinde hastane
yatisina sebep olarak yaklasik 2.8 milyar dolar maliyete sebep oldugu tahmin
edilmektedir (3). USE cogunlukla ayaktan tedavi edilse de artan direng oranlar1 oral
tedavi segeneklerini kisitlamaktadir. Bu durum basit sistit olgularinin bile intraventz
(IV) tedavi ihtiyac1 nedeni ile yatirilarak takip edilmesine sebep olmaktadir. USE
yatis sebeplerinin incelenmesi, yatiglarin onlenmesine yonelik saglik politikalar1
gelistirilmesi i¢in gereklidir.

Idrar kiiltiirii ve antibiyotik duyarhlik testlerinin (ADT) sonuglanmasi dort
giine kadar siirebildiginden USE tedavisi genellikle ampirik olarak baslanir. Birgok
calisma bakteriyel enfeksiyonlarin cogunda, 6zellikle sepsiste erken ve dogru tedavi
baslamanmn 6nemini belirtmistir (4). USE de sepsisin en sik sebeplerinden biridir.
Olas1 etkenler ve diren¢ paternleri zaman icinde ve bdlgelere gore degisebilir.
Ornegin, USE’lerde en sik saptanan etkenlerden olan enterobakterilerde genislemis
spektrumlu beta laktamaz (GSBL) direnci goriilme sikligi tiim diinyada hizla
artmustir (5). Bu nedenle USE kaynakli ciddi klinik tablolarda dogru tedavinin hizla
ampirik olarak baslanabilmesi i¢in epidemiyolojik verilerin bilinmesi dnem tasir.
Ayrica hafif seyirli tablolarda uygulanan yanlis tedaviler de antibiyotik direncine
ciddi oranda katkida bulunmaktadir.

Degisen antibiyotik direng profilleri yaninda giiniimiizde hastalarin yas ve
komorbiditeleri, saglik hizmetlerine erigimi ve irolojik girisimlerin sikligi da artis
gostermistir. Bu nedenle USE’lerin klinik &zellikleri ve risk faktdrlerinin yeniden

degerlendirilmesi ihtiyac1 dogmustur.



USE toplumda sik goriilen bir enfeksiyon olmasina ragmen tedavisi olduk¢a
karmagik hale gelebilmektedir. Enfeksiyonun smiflandirilmasma ve hastanin
karakteristik Ozelliklerine gére rehberlerde farkli tedavi Onerileri mevcuttur (6-8).
Son donemde yapilan bazi randomize kontrollii ¢alismalarda (RKC) daha kisa tedavi
stirelerinde tedavi basarisinin degismedigi bildirilirken, farkli hasta gruplar1 ve
ajanlarla yapilan caligmalarda kisa siireli tedavi ile tedavi basarisizligmin arttigi
yoniinde bulgular da mevcuttur (9-13). USE ydnetimini zorlastiran bir diger durum
da bazi hastalarda enfeksiyonun sik sik tekrarlamasidir. Tekrarlayan enfeksiyonlar ve
hastane yatislar1 hem USE’lerin mali yiikiinii artirmakta hem de tedavi kararlarini
etkileyebilmektedir.

Bu calismada siklig1 giderek artmakta olan, USE tanisiyla hastaneye yatirilan
hastalarin yatis sebepleri, klinik Ozellikleri ve risk faktorlerinin irdelenmesi,
etiyolojik ajanlar ve direncg profilleri saptanarak bolgesel epidemiyolojik verilere
katkida bulunulmasi hedeflendi. Uygulanan tedaviler ve tedavi sireleri ile hastalarin
Klinik yanitlari, tekrar basvurulari ve mortalitesi arasindaki iliskinin incelenmesi,
tedavi basarisina etki eden faktorlerin belirlenmesi, boylelikle USE tedavisindeki

belirsizliklerin giderilmesi amaglandi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. EPIDEMIYOLOJI

USE insidans ve prevalansi, tutulan bdlgeye, yas, cinsiyet, komorbidite ve
altta yatan risk faktorlerine bagli olarak degismektedir. Enfeksiyonun toplum
kaynakli, saglik bakimi iliskili veya hastane kaynakli olmasi ise birgok ydnden
farkliliklar barindirir. Yas, cinsiyet dagilimi, rekiirrens, morbidite ve mortalite siklig1
bu hasta gruplarinda ayr1 olarak ele alinmaktadir.

USE epidemiyolojisi ve etiyolojisine dair ¢alismalar daha ¢ok saglk bakimi
iliskili USE’lere odaklanirken, toplum kaynakli USE icin ¢ok sayida bdlgesel kiiciik
capl calisma olsa da global veriler sinirhidir.

2.1.1. Toplum Kaynakh USE

ABD’de 2000 yilinda yapilan bir anket galigmasmda, son bir yilda hekim
tarafindan USE tanist konulma oykiisii sorgulanmustir. Yillik USE insidansi 18
yasindan biyiik kadmlarda %12.6, erkeklerde ise %3 olarak saptanmistir (14). Bu
veriye dayanarak kadinlar i¢in dmiir boyu risk %60.4 olarak hesaplanmistir (15).

Kanada’da yapilan ve bolgedeki 1.2 milyon kisinin tamaminin iki y1l boyunca
takip edildigi calismada toplam 30851 hastada 40618 atak saptannmustir. Yilhik USE
insidansi binde 17.5 olarak belirlenmistir (16).

ABD’de 2006-2010 yillar1 arasinda, USE nedeni ile hastaneye ayaktan
bagvuran hasta sayismin yaklasik 40.9 milyon oldugu tahmin edilmektedir (17).
USE, ayaktan basvuru sebeplerinin %0.7’sini olusturur ve basvuranlarm ¢ogunlugu
kadm hastalardir. Her yil 7 milyon kadmn komplike olmayan USE nedeni ile
hastanelere bagvurmaktadir (18).

Toplum kaynakli USE yas ve cinsiyetle dramatik olarak iligkilidir. Bir yas alt1
cocuklar hari¢ tiim yas gruplarinda kadmn cinsiyeti anlamli risk faktoriidir (16).
Kadmlarin %50-60’min yasamlar1 boyunca en az bir kez USE gegirecegi tahmin
edilmektedir (19). Erkeklerde bir yastan orta yas grubuna kadar USE nadirken, orta
yas grubunda ise her 10 yilda bir insidans anlamli olarak artig gosterir (16, 18).
Kadmlarda ise ¢gocukluk ve adolesan donemde siklig1 hafif azalma gosterirken, 15-30
yas arasinda komplike olmayan USE siklig1 pik yapar. Sonrasinda orta yas grubunun

sonuna kadar azalma egilimindedir. Postmenopozal donemde ve 65 yastan sonra ise
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yeniden artar (16, 18-20). Altmis bes yastan sonra bakimevinde kalmayan Kkisiler
arasinda USE sikhig1, erkeklerde %10.9, kadnlarda ise %14’tiir (18). Cok ileri
yaglarda ise siklig1 cinsiyetler arasinda birbirine daha yaklagmaktadir (16).

ABD’de yilda yaklasik 250 000 piyelonefrit olgusu goriilmektedir. Kadinlar
arasinda daha sik goriilen piyelonefritin insidansinin 18-49 yas arasi kadinlarda
10000’de 28 oldugu ve bunlarin %7’ sinin hastane yatigi gerektirdigi tahmin
edilmektedir (19). Giiney Kore’de ise kadinlarda piyelonefrit sikligi 10000°de 59,
erkeklerde 12.6 olarak saptanmustir (21).

2.1.2. Rekurrens

USE tekrar etme egilimindedir. Ilk USE’sini geciren saghkli geng kadmlarda
alt1 ay icinde tekrar USE gegirme riski %24-27, bu stre icinde ikinci bir atak gegirme
riski %2.7°dir (19, 20). Erkeklerde ise rekirrens riski daha disiiktiir. Bir ¢alismada
ayaktan tedavi edilen erkek haslarda 30 giin iginde rekirrens riski %4.1 iken, bir ay
ile bir yil aras1 rekirrens sikligi %8.1°di (22). Kanada’da yapilan ¢alismada 30851
hastanin %14’ iki y1l icinde birden fazla USE atag gegirirken %2’si ise alt1 veya
daha fazla atak geg¢irmistir (16).

Piyelonefritte rekirrens komplike olmayan sistite gore daha nadirdir.
Kadinlarin %9’u ve erkeklerin %5.7°si yil icinde ikinci piyelonefrit atagmi
yasamaktadir. Takip eden ataklarda ise rekiirrens riski, kadmnlarda ikinci ataktan
sonra %21.7, besinci ataktan sonra ise %53’e kadar yiikselmektedir. Erkeklerde ise
risk ikinci rekirrenste %21.6, besincide %50’dir (21). Etkenin Uropatojenik
Escherichia coli (UPEC) olmasi alt1 ay i¢inde rekiirrens riskini artirir (19).

2.1.3. Saghk Bakim iliskili USE

Saghk bakmu iligkili (SBI) USE, tiim SBI enfeksiyonlar iginde en sik
saptanan enfeksiyondur ve prevalanst ABD’de %12.9, Avrupa’da %19.6 iken
gelismekte olan tilkelerde %24’¢ kadar ¢ikmaktadir (19).

SBi USE sikhigi farkli hizmetler arasinda da degisebilir. Avrupa Hastalik
Onleme ve Kontrol Merkezi’ne (European Centers for Disease and Control-ECDC)
gore psikiyatri, geriatri ve rehabilitasyon merkezlerinde SBI enfeksiyonlar arasinda
birinci sirada gelirken, jinekoloji-obstetri servislerinde ikinci sirada gelmektedir (18).

Uroloji hastalarinin arastirildigi cok uluslu GPIU calismasinda hastalarin %9.4’iiniin



SBI USE gegirdigi bildirilmistir. Hastalarm %27°si asemptomatik bakteriiiri (ASB),
%?26°s1 sistit, %20’si piyelonefrit, %10’u ise tirosepsis tanis1 almistir (23).

Uriner kateterler SBI USE i¢in major risk olustururlar ve takili olduklar1 her
gin bakteritri riskini %3-10 artirirlar (15). Hollanda’da yapilan bir ¢aligmada
yatirilarak izlenen hastalarm %]1.7’sinin semptomatik USE gegcirdigi ve %1.2’sinin
kateter iliskili (Ki) oldugu saptanmistir. Uriner kateterli 1497 hastanin 14 giin takip
edildigi bir ¢aliymada hastalarin %15.6’sinda USE gelismistir (20).

2.1.4. Maliyet

USE’lerde morbidite diisiik olmasmma ragmen insidans ¢ok yiiksek
oldugundan maliyet yiiksektir. USE maliyeti 1995°te 1.6 milyar dolar hesaplanmustir
ve 2010°da tahmin edilen maliyeti 2.3 milyar dolardir. Hastane kaynakli USE’nin
2010 yilinda faturaya ortalama 842 dolar ekledigi, hastane yatis siiresini uzatarak
yilda bir milyon ekstra hastane giiniine sebep oldugu saptanmustir (20).

Rekirren USE ise hem toplumsal hem de bireysel etkilere sahiptir. Rekiirren
USE’nin sosyal, ekonomik ve yasam Kkalitesi iizerindeki etkilerinin incelendigi ¢cok
uluslu Avrupa ¢alismasinda (GESPRIT) kadinlarda yillik ortalama 2.78 doktor viziti,
3.09 giin hastalik izni ve 3.45 giin aktivite kisitlamasi saptanmistir. Bu durumun hem
hastalarin yasam kalitesini ciddi oranda etkiledigi hem de ciddi ekonomik yiike sebep

oldugu saptanmustir (24).

2.2.  ETIiYOLOJIi VE DIRENC

USE etiyolojisinde yer alan tiropatojenler ve direnc profilleri enfeksiyonun
kaynagima, yas ve cinsiyete, altta yatan risk faktorlerine gore farklilik gosterir. Yas,
cinsiyet, klinik tablo ve enfeksiyonun edinildigi ortamdan bagimsiz olarak tiim
gruplarda en sik saptanan etken Esherichia coli (E.coli)’dir. USE’lerin ayaktan
hastalarda %74.4’0, hastane kaynakli enfeksiyonlarda %65'i ve bakimevinde kalan
hastalarda %47'si E.coli’den kaynaklanir (16). italya’da yapilan bir galismada
ayaktan bagvuran hastalarin idrar kiiltiirleri incelenmis ve %67.6’sinda E.coli
saptanmustir (25).

Ayaktan hastalarda Klebsiella pneumoniae (K.pneumonia) %6.2-8.8,
Enterococcus spp. %05.3-6.3, Streptococcus agalactiae (S.agalactia) %2.3-2.8,

Proteus mirabilis (P.mirabilis) %2.0-5.2, Pseudomonas aeruginosa (P.aeruginosa)
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%2.5 ve Staphylococcus saprophyticus (S.saprophyticus) %1.4 oraniyla E.coli’yi
takip etmektedir (16, 25) .

Tekrarlayan USE’si olan hastalarda, erkeklerde, yabanci cisim veya
obstriksiyonu olanlarda veya uriner kateteri olanlarda, E.coli dis1 etkenlerin goriilme
olasilig artar (20). Diyabetes mellitus (DM), spinal hasar veya diger komorbiditeler
gibi komplike edici faktorleri bulunan hastalarda Candida spp, Enterococ spp. gibi
diisiik viriilansli patojenler daha sik goriiliir (26). Ust ve alt USE’de patojen
spektrumu benzerdir (27).

Hastane kaynakli USE etiyolojisinde de Gram negatifler baskindir (18).
E.coli halen en sik etken olsa da toplum kaynakli USE’ye gore daha diisiik olarak
%350’nin altinda gorilir (28). ABD’de yapilan bir ¢alismada Klebsiella spp. ve diger
nadir gorilen patojenlerin arttigi goriilmistiir (29). GPIU calismasinda {iroloji
servisinde yatan hastalarda etkenlerin siklig1 incelendiginde UPEC 9%39.7,
Enterococcus spp. %11,5, Klebsiella spp. %11,1, P.aeruginosa %10,8, Proteus spp.
%b5.7, Enterobacter spp. %5.3, Staphylococcus aureus (S.aureus) %3.1 olarak
saptanmustir (23).

Bir¢ok caligmada trimetoprim/siilfametoksazol (TMP/SMX) ve diger birinci
basamak ajanlara karsi diren¢ oranlarmin arttigir gosterilmistir. Ancak toplum
kaynakli USE’de genellikle komplike ve tekrar eden enfeksiyonlarda idrar Kiilttirii
alindigindan veriler direng oranlarmi yiiksek gosteriyor olabilir (16).

Ampisilin direnci tiim diinyada iiropatojenler arasinda %33-80 arasinda
degismektedir. Komplike olmayan USE tedavisinde ilk seceneklerden olan TMP-
SMX’e kars1 direng ise %9’dan 61°e¢ kadar degisebilmektedir (16, 20). Diinya
genelindeki 2009-2014 arasi Gram negatif tropatojen direng ¢alismalarinin
toplaminda, cografi bolgelere gore florokinolon direnci %10-80, 3.kusak sefalosporin
direnci %10-70, karbapenem direnci %5-35 arasinda degismektedir (30).

Italya’da ayaktan hastalarm degerlendirildigi bir g¢alismada test edilen
kinolonlarim UPEC’e karsi esit derecede aktif oldugu (siprofloksasin %76.6,
levofloksasin  %77.1) ve amoksisilin/klavulanat (AMK) etkinliginin (%77.5)
kinolonlar ile benzer oldugu sonucuna varildi. E.coli'nin gentamisin, seftriakson ve
sefazolin duyarliligi %84.3-91 arasinda degisirken, piperasilin/tazobaktam (TZP),
amikasin, meropenem ve imipenem duyarlilig1 daha yiiksekti (%95.4- 100) (25).
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Istanbul’da yapilan ve laboratuvar verilerine dayanan bir calismada 2017-
2021 arasinda 19303 poliklinik hastasinin idrar kiiltiirii sonucunda E.coli igin
fosfomisine %6.4, ampisiline %63, AMK’ye %38, TMP-SMX’e %32.9, seftriaksona
%33.1, siprofloksasine %33.1, meropeneme %0.1 oraninda direng saptanmisti (31).

Hastane kaynakli USE’lerin incelendigi GPIU calismasma gére 2003-2010
arasinda iiroloji servislerinde direng oranlarinda artis olmamisti. Ancak yine de diger
kliniklere gore direng oranlar1 yiiksekti. Asya’da Avrupa’ya gore daha yiiksek direng
oranlar1 goriliirken, Avrupa’da ise Akdeniz’e kiyisi olan tlilkelerde kuzey tilkelere
gore direng daha ylksekti. Kinolonlara ve ikinci kusak sefalosporinlere karsi direng
%350'ye varmaktaydi (23). Kinolonlara kars1 %35-57 arasinda degisen yiksek direng
oranlari son yillarda yaygin olarak kullanilmalariyla iligkilendirilmistir (28).

Son donemde GSBL iireten bakterilerin artisi bir halk sagligi tehdidi
olusturmaktadir. Ispanya’da yapilan bir calismaya gore 2015°te iiroloji bdliimiinde
hastane kaynakli USE’ye sebep olan, GSBL (reten bakteri oran1 %26.4 saptannustir
(32). lleri yas, erkek cinsiyet, DM, iiriner veya nazogastrik sonda, daha 6nce bakim
evlerine yatis ve Onceki idrar yolu enfeksiyonlar1 GSBL Ureten bakteri izolasyonu
icin risk faktorleridir (28). Bir c¢alismada 2003-2017 arasinda {iirosepsis tanili
hastalarda antimikrobiyal direncin, sepsisi olmayanlara goére daha ylksek oldugu
bildirilmistir (33).

Klebsiella spp.'nin neden oldugu enfeksiyonlarda, temel ayirici dzellik E. coli
izolatlarina gore daha yiiksek diren¢ oranlar1 gértlmesidir. P. aeruginosa, TZP’ye
%36, karbapenemlere %30 ve kinolonlara %55 olmak (zere yiiksek oranlarda direng
gostermektedir (28).

Gram negatif basillerin duyarliligini inceleyen global siirveyans ¢aligmasi
SMART programinin parcast olan SMART Tiirkiye ¢alismasinda 2011-2012 arasinda
toplum kaynakli ve hastane kaynakli USE’ler incelendiginde E. coli icin GSBL
{iretimi hastane kaynakli USE’de toplum kaynakli USE’ye gore daha yiiksek iken
(%50.5-38.2), K.pneumonia igin benzer bulunmustur (%44.3-41.7). Amikasinin hem
hastane kaynakli hem de toplum kaynakli USE’lerde; ertapenem, imipenem ve
sefoksitinin ise yalmizca toplum kaynakli USE’lerde Gram negatif patojenlerin
%90’na kars1 etkili oldugu saptanmustrr. Calismada toplum kaynakli USE’lerde

karbapenemaz direnci gorilmezken, hastane kaynakli USE’lerde, biiyiik ¢ogunlugu

7



K.pneumonia’da olmak tizere %5.3 oraninda saptanmistir. Sonug olarak Tirkiye’de
kinolonlara, ampisilin sulbaktama ve sefalosporinlere karst duyarlilik diisiiktiir. E.
coli ve K. pneumoniae’lardaki yiiksek GSBL oranlar1 da dikkate alindiginda,
ozellikle hastane kaynakli USE’lerde, ampirik tedavi secenekleri oldukca
kisitlanmaktadir (34).

2.3. PATOGENEZ

USE’lerin gelismesinde en sik ve en énemli yol asendan yoldur. Cok daha
nadir olarak hematojen yol veya komsuluk yolu ile de USE gelismesi miimkiindiir
(35). Periiiretral, perineal ve perirektal bolgeyi kolonize eden bakteriler hem kadin
hem de erkeklerde iiretral meatus araciligiyla iiriner yolaga girer. Medikal
miidahaleler veya giinliik aktiviteler sirasinda yapilan {irogenital manipiilasyonlar
bakterilerin (retraya ilerlemesinin 6nemli sebepleridir. Ancak bu bakteriler
cogunlukla miksiyon smrasinda yikanmayla mekanik olarak {iriner yolaktan
uzaklastirilirlar (2, 20, 36). Bakteriler Uretraya girip ¢ogalsa bile bakteriyel
kolonizasyon nadiren semptomatik USE ile sonuglamr. Asemptomatik
kolonizasyonun gerilemesi veya semptomatik USE’ye ilerlemesi ve enfeksiyonun
siddeti, konaga ve tiropatojene ait 6zellikler arasindaki dengeye baghdir (2, 20).

2.3.1. Bakteriye Ait Faktorler

Tiim yas gruplarinda ve klinik kategorilerde en sik etken E. coli oldugundan
USE patogenezi genellikle E.coli iizerinden agiklanmaktadir. Bazi1 ekstraintestinal
E.coli tiirlerinin {iriner sistemi invaze etme yetenegini artiran viriilans faktorleri
bulunur ve bu tirler UPEC olarak adlandirilir. Bakterinin, virtilans faktorleri ve
idrarmn elverigsiz ortaminda hayatta kalmasini, konak savunma mekanizmalarindan
kagmasimi saglayan 6zellikler patogenezde rol oynar (2, 37).

Bakterilerin {irogenital mukoza epiteline tutunmasimi saglayan fimbrial ve
nonfimbrial adhezyon faktorleri bulunur. Ayrica hareketi saglayarak besin yarisinda
bakterileri 6ne gegiren ve iist Uriner sisteme disseminasyonu kolaylastiran flagella da
USE patogenezinde énemli faktorlerdendir (2, 38, 39).

Idrar, bakteri icin hayati dneme sahip bazi enzimlerin kofaktorii olan demir ve
diger metallerden fakir bir ortamdir. Etkin demir edinme mekanizmasi olan

aerobaktin gibi sideroforlar bakterinin bu ortamda hayatta kalmasini saglar. UPEC
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ayrica, hemolizin ve sitotoksik nekrotizan faktor gibi toksinler ireterek konagm doku
ve defans hiicrelerini pargalar. Boylece hem invazyonu kolaylagir hem de besin
molekiilleri agiga ¢ikar (2, 35, 40).

Gram negatiflerin dis membraninda bulunan lipopolisakkaritler ise konak
immin yanitin1 giiclii sekilde uyararak sepsis gelismesinde rol oynar. Konak
savunmasint inaktive eden enterobaktin gibi molekiillerin sentezi, ndtrofil
migrasyonu ile reaktif oksijen tiirlerinin {iretiminin baskilanmasi ve hizli antijen
degisiklikleri ise bakterinin immin sistemden kagisini kolaylastiran faktorlerdir (35,
37, 40).

Bir diger viriilans faktorii ise biyofilm olusumudur. Biyofilm, polimerik
matriks adheranlar1 igindeki mikroorganizma toplulugudur. Biyofilm olusumundaki
molekiiller her mikroorganizma igin farklilik gosterir. Bakterilerin immiin sistem,
antimikrobiyaller ve diger stres faktorlerinden korunmasini saglar. Bu sayede
bakteriliri persiste edebilir veya rekirren enfeksiyonlara neden olabilir. Ozellikle
iriner kateter, tas veya obstriiktif iiropati gibi risk faktorleri varhiginda biyofilm
olusumu kolaylasir. Diisiik virlilansli P.aeruginosa, Enterococcus faecalis gibi
bakteriler biyofilm olusumu sayesinde siddetli enfeksiyonlara sebep olabilir (2, 26).

Tutunma sonrasimnda UPEC, epitel hiicrelere internalize olabilir. Intraseliiler
ortamda ¢ogalarak biyofilm benzeri intraseliiler bakteriyel komiiniteleri olusturur ve
buradan yeniden mesane liimenine ¢ikabilir (26, 40). Bu intraseluler rezervuar
antibiyotik tedavisine ragmen uzun siire sessiz kalip daha sonra rekdirren
enfeksiyonlara sebep olabilir (41).

ASB’ye neden olan E.coli tiirlerinde birgok viriilans geninin eksik oldugu
saptanmustir (35).

2.3.2. Konaga Ait Faktorler

Bakteriyel invazyona kars1 konak savunmasi temelde, tek yonlii idrar akisi ile
fiziksel yikama, epitel hiicrelerinin bariyer fonksiyonu, bakteri adhezyonunu 6nleyen
lokal proteinler ve dogal immin sistemden olusur (35, 42).

Kolonizasyon sonrasi bakteriler iirogenital mukoza epiteline Tip 1 ve P
fimbrialar ile tutunur. Urotelyal hiicrelerde “Toll-like reseptdrler” (TLR) araciligiyla
transmembran sinyalizasyon baslar. TLR-2, 4 ve 11 USE ile iliskili bulunmustur

(42). Aktive Urotelyal hicrelerde IL-6, IL-8 gibi sitokin ve kemokinler salinir. IL-8



notrofillerde CXCR1 ve CXCR2 kemokin reseptorlerine tutunarak enfeksiyon
odagina notrofil migrasyonunu baslatir ve bakteri eliminasyonu saglanir. Cesitli gen
polimorfizmleri nedeni ile CXCR1 ve 2 ekspresyonunun azalmasi rekiirren IYE ile
iligkili bulunmustur. Lokal ve sistemik immin yanit1 bozulmus kisilerde
iropatojenlerin klirensi de azalmistir (2, 35, 37, 38).

Urotelyum Tomm-Horsfall proteini (THP) (iiromodulin) ve Groplakin gibi
koruyucu proteinler (retirr THP bakterinin fimbrialarina baglanarak epitele
tutunmasmi1 ve kolonizasyonunu Onler. THP aym1 zamanda dentritik hiicre
maturasyonunu induikleyerek proinflamatuar rol oynayabilir (41, 42).

Urogenital ve intestinal mikrobiyota dzellikle kadinlarda patogenezde 6nemli
rol oynar. Vajinal florada bulunan laktobasillerin koruyucu rolii bulunur.
Laktobasiller vajinal pH’1 diisiiriir. Bakteriyosin, siirfaktan ve hidrojen peroksit gibi
antimikrobiyaller retirler. Ozellikle hidrojen peroksitin etkisi vajinal bolgede
bulunan klorit ve miyeloperoksidaz ile birleserek yaklasik 10 kat artar. Ayrica
urotelyal hiicrelere tutunmada E.coli ile yarisirlar. Cesitli nedenlerle laktobasil sayisi
azalan kadinlarda vajinal ve periiiretral enterobakteri kolonizasyonu artar.
Postmenopozal dénemde Ostrojenin azalmasi, spermisidler ve antibiyotik kullanimi

laktobasillerin azalmasina neden olur (35, 37, 43).

2.4.  RISK FAKTORLERI

USE'ler icin risk faktorleri davranissal, anatomik veya genetik kaynakli
olabilir. Incelenen popiilasyon ve USE kategorisine gdre risk faktorlerinin sikligi
farkhilik gosterir. USE igin gebelik gibi gegici predispozan faktorler olabilecegi gibi,
modifiye edilebilir riskler veya kalici risk faktorleri bulunabilir. Tim bu durumlarda
USE’yi énlemeye yonelik farkli yaklasimlar gerekecektir.

Toplum kaynakli USE’de temel risk faktorleri ileri yas, kadin cinsiyeti, cinsel
aktivite, kondom, diyafram ve spermisid kullanimi, obezite, diabetes mellitus, daha
once USE gecirmis olmak, kronik kateterizasyon, konjenital veya edinilmis {iriner
anormalliklerdir (18, 44-46).

Hem genc¢ hem de postmenopozal kadinlarda son 48 saatteki cinsel iliskinin,
akut semptomatik USE igin bagimsiz bir risk faktdrii oldugu bulunmustur. Yakin

tarihli bir ¢alismada, genc kadinlarda cinsel iliski siklig1, semptomatik USE oraninda
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artig ile iligkilendirilmistir (47, 48). Hidrasyon durumu, temizleme aligkanliklari,
postkoital miksiyonun olmamas: gibi olas1 davramssal risk faktorlerinin USE ile
iligkili oldugu kesin olarak gosterilememistir (46, 49).

Diyabetik kadm hastalarda rekiirren USE riskinin anlamli olarak daha yiiksek
oldugu gosterilmistir (50). Diyabetik hastalarda bakteriyemi, uzun hastane yatisi gibi
komplikasyonlar daha sik gelismektedir (51). Genellikle daha uzun sire tedavi
verilmesine ragmen diyabetik olmayanlara gore daha ¢ok rekurrens yasanmaktadir
(52). Artnis USE riski; glukoziiri nedeni ile ndtrofil fonksiyonunun bozulmasi ve
bakteri adheransmin artmasiyla iliskilendirilmistir. Ayrica diyabetik noropatiye bagli
gelisen mesane disfonksiyonu da USE riskini artrmaktadir (2).

Kronik bobrek hastaligi antibiyotik tedavisinin etkinligini azaltir. Bunun
sebebi idrarm antibakteriyel Ozelliklerinin kaybi, liremiye bagli immunstpresyon,
iirotelyal antimikrobiyallerin iiretiminin azalmasi nedeniyle lokal konak yanitinin
bozulmasi ve antimikrobiyal seviyesinin azalmasidir. Renal nakilli hastalarda ise
USE daha yiiksek morbidite ve mortalite ile iliskilidir. Transplante bobrekte akut
piyelonefritin renal fonksiyon kaybi i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu gosterilmistir
(2).

Uriner inkontinans, anterior vajinal prolapsus ve artmis postmiksiyonel rezidii
idrar gibi fonksiyonel ve anotomik bozukluklar komplike USE icin 6nemli risk
faktorleridir. Yiiksek intravezikal basing veya vezikoiireteral reflii de bakterilerin
iiretere veya renal pelvise c¢ikismi kolaylastirrak iist USE riskini artirir.
Vezikoureteral refliye sekonder tekrarlayan piyelonefrit bobrek parankiminde uzun
sireli hasara neden olarak renal yetmezlige sebep olabilir (2, 53).

USE veya baska bir enfeksiyon icin antimikrobiyal kullanmis olmak
mikrobiyal floray: etkileyerek USE igin risk olusturur (37). Daha énce semptomatik
USE gecirmis olmak ise tekrar iye gegirme riskini 4-7 kat artirir (54).

Saghk bakmmi iliskili USE’de ise en dnemli risk faktorii iiriner kateterlerdir.
ABD’de her yil yaklagik bir milyon olguya sebep olur. Kateterizasyon siresi en
onemli risk faktoridir ve gunlik %3-7 riske sebep olur (55). Kateterin tipi ise risk
oranini ¢ok az degistiri. Randomize kontrollii bir ¢aligmada, antimikrobiyal

emdirilmis, antiseptik kapli ve standart politetrafloroetilen kapli kateterleri olan
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hastalar alt1 hafta boyunca USE acisindan takip edilmis ve gruplar arasinda anlamli
fark gorilmemistir (56).

Endoiirolojik cerrahi iiroloji hastalarinin %54’tinde uygulanmakta olup bu
hastalarda gelisen saglik bakim iliskili enfeksiyonlarm %95.2°sini  USE
olusturmaktadir. Endoskopik cerrahi sonrasinda ASB sikligi %60’lara kadar
ulasabilmektedir. Transiiretral prostat rezeksiyonu sonrasmnda USE insidans1 %2-6
arasinda degismektedir (57). Ust iiriner sistem enstriimantasyonu sonras1 enfeksiyon
gelisme riski %3.8 olarak saptanmistir. Cerrahi Oncesinde bakteriliri varligi,
hidronefroz ve kateter varligi bu riski artirmaktadir . Duble J stent ve nefrostomi gibi
Ust Griner kateterlerde USE riski ile birlikte GSBL (reten ve c¢oklu ilaca direngli
(CID) mikroorganizma riski de yiiksektir (28). Bir ¢alismada iireteral stentlerin %44-
68’inin ¢ekilmeden 6nce kolonize oldugu tespit edilmistir (58).

Obstriikte Griner yolak USE icin ciddi risk olusturur. Enfekte taslar bakteriyel
kolonizasyon ve biyofilm olusumunu kolaylastiracagi gibi normal idrar akismnin
bozulmasiyla iiriner staz da bakteriyel adheransi kolaylastirir. Obstriikte piyelonefrit
gelistiginde acil dekompresyon gerekir. Enfekte renal taslar, bakteriyemi ve sepsis
gibi ciddi morbiditeler i¢in risk olusturur (2, 37).

Caligmalarda tanimlanan diger risk faktorleri uzamig hastane yatisi, kadin
cinsiyet, altta yatan norolojik hastaliklar, hareket kisithiligi ve altta yatan
komorbiditelerdir. Hastanin karakteristik 6zellikleri disinda, saglik merkezinin
sartlar1 ve kaynaklar1 da saghk bakm iliskili USE’de onemlidir. Yetersiz hijyenik
kosullar ve ekipmanlar, prosediirlere uyulmamasi, personel eksikligi USE icin risk
olusturur (18).

Yash hastalarda risk faktorleri genc popiilasyona gore farklilik gosterebilir.
USE gelisme riskini artiran faktdrler arasinda, yas ile iliskili olarak immiin
fonksiyonlarda degisiklik, nazokomiyal patojenlere maruziyetin artmis olmasi ve
komorbidite sayisinm ¢ok daha yiiksek olmas1 gosterilebilir. Ozellikle bakimevinde
kalan hastalarda kalici iiriner kateter siklig1 da daha yiiksektir (54). Seksen bes yas
tizeri hastalarda vertebral kiriklar, inkontinans, inflamatuvar romatolojik hastaliklar
ve demans USE icin risk olusturur. Seksen bes yas iizeri hastalarda USE nin en giilii

prediktorii siddetli kognitif bozukluk, giinliik aktiviteleri yerine getirememek ve
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iriner inkontinanstir (15). Yaslilik ile birlikte, mesanenin kontraktilitesi ve kapasitesi

azalir ve rezidii idrar miktar1 artar. Bu durum dogrudan USE igin risk olusturur (53).

2.5.  SINIFLANDIRMA

USE tutulan bdlgeye, konagm karakteristik dzelliklerine ve risk faktorlerine
gore smiflandirilir. Yaygm olarak ABD Hastahk Onleme ve Kontrol Merkezi
(Centers for Disease and Control-CDC)’nin “Saglk bakim iligkili enfeksiyonlar
slirveyans rehberi” ve Amerika Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi (Infectious Diseases
Society of America-IDSA)’nin “USE tedavisinde yeni anti-enfektif ilaclarin
degerlendirilmesi rehberi” kullamlmaktadir (59). Avrupa Uroloji Dernegi, her iKi
rehber de farkli amaglarla hazirlandigindan kategorilerin oldukca heterojen hasta
gruplarim1 barindirdigini ve klinik karar verme siireglerini kompleks hale getirdigini
One stirmiistiir. Bu nedenle malignite siniflamalarina benzeyen, risk faktorleri, klinik
tablo ve tedavi segeneklerini de barindiran, yeni bir derecelendirmeli siniflama
sistemi Onermistir. Ancak bu sistemin yaygm kullanilmasi i¢in heniiz klinik
caligmalara ihtiyag vardir (60).

2.5.1. Asemptomatik Bakteritri (ASB)

USE’ye atfedilen semptom ve bulgular olmadan, piyiiri varligma baglh
olmaksizin, idrar kiiltiiriinde bir ya da daha fazla bakteri tiiriiniin belirli bir kantitatif
saymin iizerinde (>10° koloni olusturan birim (kob)/mL veya >108 kob/L) tremesidir
(8).

2.5.2. Akut Sistit

Mesane veya liretranin yiizeyel mukozasinin mikrobiyal invazyonuna bagh
inflamatuar yanit gelismesidir. Orta akim idrar kiiltlirlinde bakteriiiri saptanir.
Hastalarm iigte birinde <10° kob/ml ireme saptanabilir (59). Diziiri, sik idrara ¢ikma,
sikisiklik hissi ile karakterizedir (61).

2.5.3. Akut Piyelonefrit

Bobregin mikrobiyal invazyonuna bagl inflamatuar yanit gelismesidir. Ates,
lisime, titreme, yan agrisi, kostovertebral ac1 hassasiyeti (KVAH), bulanti, kusma
gibi semptomlarla iligkilidir. Alt iiriner sistem iliskili, diziiri gibi semptomlar eslik

edebilir (59).
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2.5.4. Akut Komplike Olmayan USE

Bilinen renal veya lirolojik disfonksiyonu olmayan ancak diziiri, sik idrara
cikma ve sikisiklik hissi gibi semptomlari olan hasta grubunu tanimlar. Siklikla geng,
saglikli, gebe olmayan kadin hastalardan olusur (6, 59, 61).

2.5.5. Akut Komplike USE

Uriner yolakta fonksiyonel, anatomik anomaliler bulunan veya kateterize
hastalarda meydana gelen USE’leri tanimlar. Lokal iiriner semptomlarla iliskili
olabilir veya olmayabilir. Yasli kadin hastalarda ve erkeklerde goriilen USE’ler
genellikle komplikedir. Komplike enfeksiyonlar E.coli disindaki ve daha direncli
bakteriyel tiirlerden kaynaklanma egilimindedir. Uriner sistemin enstriimantasyonu
ile yakin iligkilidir ve tedavisi zordur (59, 62).

2.5.6. Kateter Iliskili USE (Ki-USE)

Bagka bir enfeksiyon odagmin olmadigi, kalici tretral kateter, suprapubik
kateter veya aralikli kateterizasyonu olan hastalarda USE semptom ve bulgularinin
bulunmasi, beraberinde kateterden alinan idrarda veya iiretral, suprapubik, kondom
kateteri son 48 saatte ¢ekilen hastanmn orta akim idrarinda >10% kob/mL tek bakteri
tarandn dremesidir (7).

KI-USE ile uyumlu semptom ve bulgular; yeni baslayan veya kétiilesen ates,
titreme, mental durum degisikligi, halsizlik, bagska sebepten kaynaklanmayan letarji,
yan agrisi, KVAH, akut hematiiri, pelvik rahatsizlik ve kateteri ¢ikartilanlarda diziiri,
sikisiklik hissi, sik idrara ¢ikma ve suprapubik hassasiyet (SPH) olmasidir. Spinal
kord yaralanmasi olan hastalarda artmus spastisite, otonomik disrefleksi veya
huzursuzluk hissi de Ki-USE ile uyumludur (7).

2.5.7. Rekurren USE

Komplike veya komplike olmayan USE nin son alt1 ayda en az iki kez veya

son bir yilda en az {i¢ kez tekrarlamasidir (63).

2.6. KLINIK OZELLIKLER

ASB olduk¢a sik goriildiigiinden, Kklinik semptom ve bulgularm USE
tanisinda 6nemli bir yeri vardir. Alt ve iist liriner sisteme ait farkli klinik semptomlar
goriilebilecegi gibi, hastanin ileri yasina, komorbiditelerine ve komplike edici bazi

faktorlere gore klinik tablo degisebilir.
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Sistitte idrar semptomlar1 mesane ile smirlidir. Diziiri, sik idrara ¢ikma ve
sikigiklik hissi en sik goriilen semptomlardir. Suprapubik agri ve hematiiri eslik
edebilir. Yaslilar, menopoz sonrasi kadmlar ve cocuklar halsizlik, noktiri, idrar
kagirma veya kotii kokulu idrar sikayeti ile bagvurabilir. Sistitte ates nadirdir ve
genellikle komplike USE ile iliskilidir. Diziiri ayn1 zamanda iiretrit ve vajinit
tablosunda da goriilebilir. Sik idrara ¢ikma ve hematiiri gibi bulgularin eslik etmesi,
semptomlarm siddetli ve ani baslangi¢li olmasi, vajinal akintinin eslik etmemesi
sistiti diigtindiirtir (15, 64, 65). Sistit ayn1 zamanda kadmlarin ¢ogunda kendini iyi
hissetmemeye ve fiziksel aktivitede kisitlanmaya neden olur. Tedavi verilen
hastalarda semptomlarin siiresi ortalama sik idrara ¢ikma i¢in 3.46 glin, hematri i¢in
1.88 giin, sikigiklik hissi i¢in 3.6 glnddr. Tedavi edilmediginde semptomlar
siddetlenebilir ve bes giine kadar sirebilir. Ancak tedavi edilmese bile semptomlar
genellikle kendiliginden geriler. Siddetli hastaliga ilerlemesi nadirdir (66).

Akut piyelonefritin tipik gostergeleri, ates, lisiime, titreme, yan agrisi, KVAH,
bulant, kusma, konfiizyon veya deliryumdur. Alt USE bulgular1 eslik edebilir veya
etmeyebilir. Bobrek fonksiyonlar: normal olabilir ancak bobrek hasari ilerlerse renal
yetmezligin klinik bulgular1 eslik edebilir. Sistit ve piyelonefrit sikhiginin dagilimi
yas ve cinsiyete gore benzerdir ancak piyelonefrit sistitten ¢ok daha nadir goriiliir
(15, 67).

Ciddi komplike USE, iirosepsis ve hatta septik sok tablosu ile gelebilir.
Sepsisin siddeti konagm yanitina baghdir. Uroseptik sok gelisiminin en sik sebebi
iiriner obstriiksiyondur. Urolojik girisimler sonrasinda ise hastalarm %]17’sinde
tirosepsis gelistigi bildirilmistir (68, 69).

Baz1 ciddi komplike edici komorbiditesi olan hastalar atipik semptomlarla
basvurabilir. Yashlarda deliryum gibi tablolara sebep olabilir. Hastalar akut batini
taklit eden semptomlar gdsterebilir veya diyabetik hastalarda diyabetik ketoasidoz
tetiklenebilir (68). Norolojik hastaligi olan hastalarin degerlendirilmesi ise oldukca
zorlasabilir. Omurilik yaralanmasi olan hastalar artmig mesane ve bacak spazmlari,
otonomik disrefleksi gibi semptomlarla basvurabilirken multipl skleroz hastalar1
artan yorgunluk ve norolojik fonksiyonda bozulma yasayabilirler. Bu hastalarda
genelde her USE ataginda benzer sikayetler goriiliir. Bulanik veya kétii kokulu idrar

genellikle hastalar ve bakicilar tarafindan idrar yolu enfeksiyonu olarak yorumlanir.
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Ancak bu durum bakteriiiri olsa bile semptomatik enfeksiyon i¢in tanisal degildir
(70).

Yaslh hastalar ve bakimevi hastalar1 gibi kronik sikayetleri olan veya iletisim
Kurulamayan hastalarda semptomatik enfeksiyon tanist konulmasi oldukga giictiir.
Yas ile birlikte ASB siklig1 da artar. Genel popiilasyonda insidansi %3.5 iken 70 yas
iizerinde %18’e ylikselir. Ayrica yash hastalarda, sik idrara ¢ikma, inkontinans,
kronik diziri gibi iiriner semptomlar ve halsizlik, istahsizlik gibi spesifik olmayan
semptomlar bakteriiiri olmadan da sik¢a goriilebilir. Bu nedenle semptomatik USE
tanis1 zorlagir. Semptomlarin siiresi, zamanlamas:t ve siddeti, akut enfeksiyonun

kronik sikayetlerden ayrimi i¢in yaslt hastalarda ayrica 6nem tasir (71).

2.7.  TANI

USE toplumda en sik goriilen enfeksiyon hastaliklarindan biri olmasma
ragmen tanisinda ciddi kafa karigikliklarina sebep olabilen bir enfeksiyondur. ASB
sikliginin yiiksek olmasi ve sik idrara ¢ikma, diziiri ve sikigiklik hissi gibi
semptomlarin sadece USE’den kaynaklanmamasi taniy1 zorlastirir. Uriner sikayetler
ile bagvuran kadinlarin yaklasik %20’sinde idrar kiiltiiri negatif saptanmaktadir (20).
Bu durum 6nemli sayida yanlis teshise ve uygunsuz antibiyotik regete edilmesine
neden olmaktadur.

USE tanis iiriner semptomu olan hastada, 6ykii, fizik muayene, idrar tetkiki
ve idrar kultiri kombine edilerek konur. USE tanisina idrarm tek basma
makroskopik goriiniimiine bakilarak karar verilmesi uygun degildir. Idrarm bulank
olmas1 piyliri veya bakteriiiri oldugu anlamia gelmez. Protein veya kalsiyum fosfat
birikimi bulaniklagmaya yol acabilecegi gibi tamamen berrak bir idrar da enfekte
olabilir (72).

Idrar cubuk testleri tamda yardimecidir ve uygulamasi kolaydir. Nitrit, 1kosit
esteraz, hematdri, proteinlri ve pH gubuk testi ile degerlendirilebilir. Nitratlar1 nitrite
doniistiirmek i¢in idrarda bakteri bulunmas1 gerekir; bu doniisiim 6 saat slirdiigii i¢in
sabah idrar1 tercih edilir. Nitrit testinin 6zgilligii %90'dan fazladir. Ancak birgok
bakteri nitrat1 nitrite doniistiiremez. LOkosit esteraz ise idrarda lokositlerin varligini
gosterir. Idrardaki bakterilere yanit olarak Iokositler 16kosit esterazi serbest birakir.

Ancak bagka inflamatuvar sebeplerle de yiikselebilir. Lokosit esteraz testi USE igin
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yalnizca %55 6zgillige sahiptir (73). Normal idrar pH’1 genelde 5.5-7.5 arasinda
hafif asidiktir. Idrar pH’mm 8.5-9.0’un iizerinde olmas1 Proteus, Klebsiella,
Ureaplasma urealyticum gibi iire ayirici organizma varhigmi distindiiriir. Alkali idrar
“enfeksiyon tasr” olarak da bilinen sitriivit taslarinin varligini isaret ediyor olabilir.
Negatif cubuk testleri tanty1 diglamaz (72).

Mikroskobik idrar incelemesinde bakteri ve I6kosit varligi arastirilmalidir.
Enfekte olmayan idrarda Gram boyama ile mikroorganizma goériilmez. lyi bir idrar
orneginde, 16kosit sayismin >10 hiicre/ml olmas1 veya mikroskobik incelemede >5
hiicre/hpf olmas1 semptomatik hastada USE igin anlamhidir (74). Bakteriyel
enfeksiyon mesane epitelinde kanamaya yol acabilir. Idrarda hematiiri saptanmasi
USE’nin vajinit ve iiretritten ayrilmasinda yardimc1 olur (72).

Kaliteli temiz idrar 6rnegi alinmas1 USE tanisinda ¢cok énemlidir. Uygun orta
akim idrar O0rnegi verilmesi i¢cin hasta ayrmtili olarak bilgilendirilmelidir. Obez
kadmlarm ¢ogu temiz idrar Ornegi vermekte zorlanir. Idrar tetkikinde epitel
hiicrelerinin goriilmesi 6rnegin genital ylizeylere temas ettigini gosterir. Hastanin
uygun ornek veremeyecegi durumlarda {iriner kateter ile Ornek almabilir.
Kateterizasyonun kendisi USE igin risk olusturdugundan bazi gerekli durumlar
disinda tercih edilmez. Kiiltiir i¢cin alinan idrar 6rnegi bekletilmeden laboratuvara
ulagtirilmali veya buzdolabinda saklanmalidir. Beklemis idrarda hizlica ¢ogalan
bakteriler nedeniyle bakteriiiri siddeti yanls degerlendirilebilir (68, 72).

Komplike olmayan USE genellikle idrar kiiltiiri alinmadan tedavi
edilmektedir. Ancak artan direng oranlar1 nedeni ile idrar kilturiine daha ¢ok ihtiyac
duyulmaktadr. Reklrren USE’de, erkek, diyabetik, immiinstpresif ve gebe
hastalarda rutin olarak idrar kiltiirii alinmalidir (72).

USE tanisi iiriner semptomlar ve idrar kiiltiirinde anlamli sayida {iropatojen
iiremesinin bir arada bulunmasiyla konur. Ancak idrar kiiltiiriinde {iropatojen sayis1
ile ilgili farkli yaklasimlar mevcuttur. En yaygin olarak {iropatojen sayisinin
>10°kob/ml olmas1 anlamli bakteriiiri olarak kabul edilmektedir. Bu saymin yiiksek
olmas1 nedeniyle birgok enfeksiyonun atlandigi, bu nedenle 10? veya 10%*kob/ml
sinirmin kullanilmasi gerektigi onerileri de mevcuttur (75).

USE tanusi ile ilgili calismalarin incelendigi bir derlemede, semptomlarin ve

idrar cubuk testinin kombine edildigi ¢esitli algoritmalarda duyarliligin %65-82,
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Ozgiilliglin ise %53-95 arasinda degistigi saptanmustir (75). Komplike olmayan
sistitlerde genellikle idrar kiiltiirli alinmamaktadir. Tan1 koymada tek basma
semptomlarmn duyarlilik ve 0Ozgilliigli olduk¢a diisliktiir. Basit sistitler tedavi
edilmese bile genellikle kendini sinirlar. Tiim bunlar géz oniine alindiginda 6zellikle
komplike olmayan USE’de asir1 tam1 konuldugu ve gereksiz sayida tedavi verildigi
diistiniilmistiir (20).

Sistemik semptomlar1 olan ve septik hastalarda kan kiiltiirii de tanida
yardimecidir. Bakteriyemi saptanmasi, hastaligin siddetinin degerlendirilmesi ve
yonetimi agisindan faydali oldugu gibi idrar kiiltiiriindeki iiremenin kontaminasyon
olup olmadiginin da dogrulanmasina yardimci olur.

Oykii, fizik muayene ve laboratuvar testleri ¢ogunlukla yeterli oldugundan
baslangi¢c tanisinda radyolojinin yeri olduk¢a smirhidir. Obstriiktif patolojiler,
perinefrik apse, hidronefroz, Uriner retansiyon gibi komplike edici durumlarin
diistiniildiigii hastalarda USG ve BT faydali olabilir. Rekiirren veya tedaviye yanitsiz
tiim USE’ler goriintiileme ile degerlendirilmelidir (68).

Uriner Kkateterler takili oldugu her giin bakteriiiri riskini %35 artirirlar. Bir
calismada bakteriiirisi olan ve olmayan iiriner kateterli hastalar arasinda iiriner
semptomlarm siklig1 agisindan anlamli fark bulunmadigi belirlenmistir (76). Kateter
iliskili USE olan hastalarda piyuri anlamli olarak daha yiiksektir. Idrarda piyiiri
saptanmasinin bakteriiiriyi tahmin etmede ozgilligii yiiksek olsa da (%90)
duyarhilig: diisiiktiir (%37). Kateter iligkili USE; yeni baslayan ates, mental durum
degisikligi, halsizlik, belirli bir nedene bagl olmaksizin letarji, yan agrisi, KVAH,
akut hematiiri ve pelvik rahatsizhk gibi semptomlarm varliginda >10% kob/ml bir
veya daha fazla bakteri tirinin bulunmasidir. Kateteri olan hastalarda ASB’nin

taranmasi veya tedavi edilmesi onerilmemektedir (7).

2.8. TEDAVI

USE’de ampirik tedavi hastaligin siddetine, direncli patojen riskine ve
spesifik konak faktorlerine baghdir. Lokal direng verileri, Onceki izolatlarin
duyarliligi, antibiyotik kullanim 6ykiisii, hastanin ilaci tolere edebilme durumu ve
olast yan etkiler, ila¢ etkilesimleri, ilacin erisilebilirligi ve maliyeti goz Oniinde

bulundurularak secilir (6, 68).
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Akut komplike olmayan sistit tedavisinde, nitrofurantoin bes giin, TMP-SMX
iic giin, fosfomisin trometamol tek doz, erisilebilen bolgelerde pivmesilinam 3-7 gun
birinci secenek olarak 6nerilmektedir. Ug ginliik kinolon tedavisi oldukga etkin
olmasina ragmen, kolletaral hasarin (direncli organizmalarin secilimi ve yan etkiler)
onlenmesi ve daha siddetli enfeksiyonlar i¢in kinolonlarin korunmasi amaciyla
alternatif tedavi olarak Onerilmektedir. AMK gibi betalaktam ajanlar 3-7 gun
kullanilabilir. Yiiksek diren¢ oranlar1 nedeniyle ampisilin kullanilmamalidir. TMP-
SMX’in kullanilmasi lokal direng oranlar1 >%20 ise dnerilmemektedir (6). Komplike
olmayan sistit tedavisi i¢in baslanan antibiyotik idrar kiiltiiriinde ilireyen organizmaya
kars1 aktif olmasa bile, hastanin sikayetleri gectiyse genellikle tedavinin
degistirilmesine, uzatilmasina veya tekrar kiiltiir alinmasina gerek yoktur (77).

Akut komplike olmayan piyelonefrit tedavisinde ise mutlaka idrar kulttrd
almmali ve ADT yapilmaldir. Baslangic ampirik tedavi sonuglara gore
dizenlenmelidir. Akut piyelonefritin ayaktan tedavisinde oral siprofloksasin yedi
giin, levofloksasin bes giin, TMP-SMX 14 gin tercih edilebilir. Duyarliligin
bilinmedigi durumlarda TMP-SMX kullanilmasi tercih edilmez (78). Oral beta
laktam ajanlarin etkinligi piyelonefrit tedavisinde diger ajanlara gore daha diisiiktiir
ve olasi1 kollateral hasar daha yiiksektir. Oral beta laktam tercih edilecekse ilk dozun
seftriakson gibi uzun etkili bir ajanla 1V olarak uygulanmasi 6nerilir. Tedavi siiresi
10-14 giin olarak Onerilmektedir. Benzer sekilde patojenin TMP-SMX duyarlilig
bilinmiyorsa ve siprofloksasin igin lokal direng oran1 >%10 ise bu ajanlar tercih
edildiginde ilk doz uzun etkili bir ajanla IV olarak uygulanmalidir. Yatarak tedavi
gerektiren piyelonefritlerde ise IV ajanlar tercih edilmelidir. Baslangicta paranteral
tedavi alan hastalarda klinigin ve oral sivi alimmin iyilesmesi halinde, oral
antimikrobiyal tedaviye gecilebilir. ~ Karbapenemler sadece CID organizma
varhginda kullanilmalidir. Komplike olmayan USE’de metisilin direngli S.aureus
oldukga nadir oldugundan ampirik tedavide kapsanmasi 6nerilmemektedir (6, 78).

KIi-USE diisiiniilen hastalarda, olas1 etkenlerin spektrumunun ¢ok genis
olmas1 ve direng riskinin artmasi nedeniyle tedavi dncesinde mutlaka idrar kultrd
alimmalidir. Eger kateter iki haftadan uzun siiredir takiliysa ve endikasyonu devam
ediyorsa, degistirilerek yeni kateterden idrar kiiltiirii alimmalidir. Sikayetlerin hizla

gerilemesi halinde yedi glnluk tedavi yeterlidir. Tedavi yanit1 geciken hastalarda 10-
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14 giin tedavi Onerilmektedir. Siddetli olmayan hastalikta bes giinliik levofloksasin
tedavisi yeterli olabilir. Ust iiriner sistem semptomu olmayan <65 yas kadmlarda
kateter ¢ikarildiysa ii¢ giinliik tedavi yeterli olabilir (7, 78).

Komplike USE’de antimikrobiyal tedavi ile birlikte altta yatan iirolojik
patolojinin uygun sekilde yonetimi sarttir. AMK, TMP-SMX ve amoksisiline karsi
yiikksek diren¢ oranlar1 g6z Oniinde bulunduruldugunda piyelonefrit tedavisinde
ampirik olarak kullanilmalar1 onerilmez. Ozellikle Uroloji hastalarmda gériilen
yilksek direng oranlar1 sebebiyle ampirik tedavide kinolonlar tercih edilmez.
Ozellikle son alt1 ayda siprofloksasin kullanimi olanlarda tercih edilmemelidir.
Sadece ciddi klinik tablosu olmayan ve baslangigta oral tedavinin uygun gorildigi
veya betalaktam ile anafilaksi 0Oykist bulunan hastalarda ampirik olarak
kullanilabilir. Sistemik semptomlar1 bulunan ve hastane yatisi gerektiren hastalar
baslangigcta aminoglikozid, ikinci veya iiglincii kusak sefalosporin veya genis
spektrumlu penisilin gibi intravendz antimikrobiyaller ile tedavi edilmelidir. Bu
ajanlar arasindaki se¢im lokal direng verilerine gore yapilir ve ADT sonuglarina gore
duzenlenir (78).

GSBL ureten etkene bagl piyelonefrit ve komplike USE tedavisinde IDSA,
etken duyarl olsa bile TZP’den ziyade TMP-SMX, siprofloksasin, levofloksasin
veya karbapenemlerin kullanilmasini 6nermektedir. Ancak bu Oneriyle beraber, TZP
kullannmiyla klinik basarisizlik riskinin diisiik oldugunu destekleyen g¢alismalar1 da
g6z Oniinde bulundurmak gerektigini hatirlatmaktadir (77).

Komplike USE’de genellikle 7- 14 giinliik tedavi onerilir. Erkek hastalar icin
prostatit diglanamadiginda 14 giin tedavi Onerilmektedir. Ancak sire altta yatan
anomalinin diizeltilmesiyle yakindan iliskilidir. Hasta hemodinamik olarak stabil ve
48 saattir atessiz oldugunda yedi giin gibi kisa tedavi verilmesi diisiiniilebilir.
Levofloksasinin 750 mg intravendz olarak bes giin boyunca uygulanmasmin,
levofloksasinin 500 mg intravendz baslanip orale gegilerek uygulanan yedi veya 14
glinliik tedavisinden kotii olmadigi saptanmustir (78).

Birgok farkli enfeksiyonun tedavisinde daha kisa antibiyotik surelerini
destekleyen veriler giderek artmaktadir. Uzun tedavi siireleri CID organizmalarin
Olugsmasimma, mikrobiyotanin bozulmasma ve Clostridium difficile enfeksiyonu

gelismesine yol acabilir. Ayn1 zamanda artmis ilag yan etkisi, uzamis hastane yatisi
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ve artmus maliyet ile iliskilidir. Ozellikle komplike USE tedavisi icin tedavi stiresi ile
ilgili 6neriler net olmamakla birlikte, belirli hasta popiilasyonlarinda kisa ve uzun
tedavi siirelerinin karsilastirildigi bazi calismalarda klinik basar1 yoniinden fark

goriilmemistir (10-13).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismada, Saghk Bilimleri Universitesi Haydarpasa Numune Saghk
Uygulama ve Arastirma Merkezi’ne, 1 Ocak 2019 — 31 Aralik 2021 tarihleri arasinda
USE tanisi ile yatirilan hastalarin kayitlar1 hastane bilgi sistemi iizerinden geriye
dontk olarak incelendi. Dahil etme Kkriterlerine uyan tim hastalara ulasilmasi
hedeflendi. Etik onay1r Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan alindi (HNEAH-KAEK 2022/KK/172).

Ates, lsiime, titreme, dizlri, sik idrara ¢ikma, sikisiklik hissi, yan agrisi,
bulant1, kusma, SPH, KVAH gibi klinik 6zelliklerin bulunmasi, piyiiri, > 10° kob/ml
bakteriliri veya goriintiileme yontemlerinde USE lehine bulgularin olmasi ile USE
tanis1 konularak hastaneye yatirilan > 18 yas hastalardan verilerine erisilebilenler
calismaya dahil edildi. Calismanin yapildig: tarihler arasindaki miikerrer yatislar ayri
olarak ele alindu.

Baska bir sebeple hastaneye yatis1 sonrasinda takibinde USE gelisen hastalar
hari¢ tutuldu. USE nedeni ile YBU’ye yatirilan hastalar ve <I8 yas hastalar
calismaya dahil edilmedi. Ikiden fazla etkenin iiredigi polimikrobiyal enfeksiyonlar
disland1.

Hastalarmn yas, cinsiyet, komorbiditeleri (demans, serebrovaskiiler hastaliklar,
diger norolojik hastaliklar, koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, hipertansiyon,
aritmi, DM, kronik renal yetmezlik (KRY), solunum yolu hastaliklari, karaciger
hastaliklari, hiperlipidemi, hipotiroidi, depresyon, psikiyatrik diger hastaliklar,
maligniteler, kemoterapi ve diger immiinsiipresif durumlar, renal transplantasyon,
diger hastaliklar), bagvuru sikayetleri, muayene bulgulari, laboratuvar tetkikleri (tam
kan, C-reaktif protein (CRP), prokalsitonin, kan re azotu (BUN), kreatinin, idrar
analizi) ve goriintiileme sonuclar1 incelendi. Hastaneye yatig sebebi, yatis siiresi,
iiriner enfeksiyon i¢in olasi risk faktorlerinin varligi, son bir yilda gegirilmis USE
oyklsu kaydedildi.

Olgular ASB, sistit, piyelonefrit olarak smiflandirildi. Komplike olup
olmadig, sepsis varlig1 ve rekiirrens durumu belirlendi. USE semptom ve bulgulari
olmayan hastada >10° kob/mL bakteriiiri olmasi ASB; diziiri, sik idrara ¢ikma,

sikisiklik hissi gibi sikayetleri olan, sistemik semptom ve bulgular1 olamayan hastalar
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sistit; ates, Uslime, titreme, yan agrisi, KVAH, bulanti, kusma gibi sistemik
semptomlarin goriildiigii, akut faz reaktanlarinda artis olan veya radyolojik
gorlintiilemede bobrege ait inflamasyon bulgular1 olan hastalar piyelonefrit kabul
edildi. Uriner yolakta fonksiyonel, anatomik anomaliler bulunan veya Kateterize
hastalarda meydana gelen USE’ler komplike kabul edilirken, bilinen renal veya
irolojik disfonksiyonu olmayan hastalar komplike olmayan USE olarak belirlendi.
Son alt1 ayda en az ikinci kez veya son bir yilda en az iiciincii kez USE gegiren
hastalardaki enfeksiyonlar rekirren USE olarak tanimlandi.

Hastalarin yatis1 6ncesinde son 72 saat i¢inde veya yatisindan itibaren 48 saat
icinde alinan idrar kiiltiirleri yatis kiiltiiri olarak degerlendirildi. Kan kiiltiirii alinan
ve alternatif enfeksiyon odagi bulunmayan hastalarda tireyen muhtemel tiropatojenler
etken olarak kabul edildi. Kiiltiirde iireyen etkenlerin tanimlamasi ve
antibiyogramlar1 tam otomatize sistemler (VITEK2 Compact, bioMérieux- Fransa ve
VITEK MS, bioMérieux, Fransa) kullanilarak yapilmis, ADT’ler Avrupa
Antimikrobiyal Duyarlilik Testi Komitesi (European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing, EUCAST) onerileri dogrultusunda yorumlanmisti. Ureyen
etkenlerin diren¢ durumlar1 ayrica CID, yaygin ilag direnci (YID) ve tiim ilaglara
direng (TID) olarak siniflandi. CID, ii¢ veya daha fazla antimikrobiyal kategoride en
az bir ajana kars1 kazanilmis direng; YID, iki veya daha az antimikrobiyal kategori
disinda tiim kategorilerde en az bir ajana kars1 direng (bakteriyel izolatlar yalnizca
bir veya iki antimikrobiyal kategoriye duyarli) ve TID, tiim antimikrobiyal
kategorilerdeki tiim ajanlara karsi diren¢ olarak tanimlandi (79). GSBL ureten
organizma varlig1 seftriaksona kars1 fenotipik direng olarak kabul edildi.

Hastalara uygulanan tedavilerden ADT sonucuna gore duyarl olan tedaviler
uygun tedavi olarak tanimlandi. Toplam ve ADT’ye uygun tedavi sireleri belirlendi.
<10 giin stiren uygun tedaviler “kisa tedavi’, >10 giin siiren uygun tedaviler “uzun
tedavi” olarak gruplandi. Tedavi altinda hastanin ates, diziiri gibi sikayetlerinin
devam etmesi ve/veya akut faz yanitinin olmamasi klinik yanitsizlik olarak kabul
edildi. Hastalardan uygun tedavi altinda alinan ilk kontrol idrar kiiltiirleri incelenerek
mikrobiyolojik yanit degerlendirildi. Yatis sirasinda herhangi bir sebebe bagli olarak
yogun bakima nakil olma ve eksitus siklig1 kaydedildi. Hastalarm bir yi1l i¢inde tekrar

USE nedeniyle hastaneye basvurup basvurmadigi sistemden tarandi Altnus giin
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icinde tekrar bagvuru erken tekrar bagvuru (ETB), 60 giin sonrasindaki basvurular
geg tekrar bagvuru (GTB) olarak siniflandirildi. Hastalarm tekrar bagvurularmdaki
etkenler ve direng profillerindeki degisim incelendi. Tekrar bagvuru ve tedavi siiresi
arasindaki  iliski  degerlendirildi. Tedavi basaris1 incelenirken tedavisi
tamamlanmadan kendi istegi ile ayrilan hastalar, takipte idrarda farkli bir etken

iireyenler ve yeni farkli bir enfeksiyon gelisen hastalar degerlendirmeye alinmadi.

3.1. ISTATISTIK ANALIiZ

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in
IBM SPSS Statistics 26 (IBM SPSS, Tiirkiye) programi kullanildi. Calisma verileri
degerlendirilirken parametrelerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks testi ile
degerlendirildi. Normallik testine uygun olmayan verilerde basiklik ve carpiklik
degerlerine bakilarak normal dagilim degerlendirildi. Hastalarm grup i¢i ve alt
gruplardaki dagilim oranlari, sayisal verilerin ortanca, ortalama ve standart sapma
degerleri incelendi. iki grup arasi sayisal verilerin karsilastirilmasinda normal
dagilan verilerde bagimsiz degiskenlerde t testi, normal dagilmayan verilerde Mann-
Whitney U testi kullanildi. Gruplar aras1 kategorik verilerin karsilagtirilmasinda Ki-
Kare testi kullanildi. Demografik ve klinik &zelliklerin, USE ile tekrar basvuru
iizerindeki etkilerini incelemek tizere tek degiskenli ve c¢ok degiskenli lojistik

regresyon analizleri kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

41  HASTALARIN GENEL OZELLIKLERI

Calismanin yapildigi 1 Ocak 2019 ve 31 Aralik 2021 tarihleri arasinda dahil
etme kriterlerine uyan 384 hastada gelisen 495 USE atag: incelendi. Hastalarin
307’sinin (%79.9) belirlenen tarihler arasinda tek hastane yatisi olurken, 53’
(%13.8) iki, 16°s1 (%4.2) tig, altis1 (%1.6) dort, ikisi ise (%0.5) bes defa yatirilmisti.

Hastalarin 264’1 (%53.3) erkekti ve ortalama yas 65.57£18.08 (19-99) idi.

Dort yuz on biri (%83) acil servisten, 841 (%17) poliklinikten olmak Uzere,
hastalarm 206’s1 (%41.6) i¢ hastaliklari, 179’u (%36.2) enfeksiyon hastaliklari, 84’
(%17) droloji, 25’1 (5.1) nefroloji ve biri (%0.2) kadin hastaliklar1 ve dogum
boliimlerine yatirilmisti. Yatig siiresinin ortanca degeri 14 (1-113) glind.

Olgularin 21’1 (%4.2) ASB, 65’1 (%13.1) sistit, 409’u (%82.7) piyelonefrit
olarak tanimlanmist1. Tiim olgularin 396°s1 (%80) komplike USE, 190’1 (%38.4) ise
rekirren USE idi. Olgu tanimlarma gore yas, cinsiyet, komplike olma durumu,

rekdrren olma durumu ve ortalama yatis siiresi Tablo 1’de ayrintili olarak verilmistir.

Tablo 1. Olgu tanimlarma gore hasta 6zellikleri, komplike USE, rekirren USE ve

yatis siiresinin dagilimi

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam
:sass 56.58+19.54  64.31+19.98  66.24+17.59  65.57+18.08
Erkek cir:]si(ygz')t 14 (%66.7) 32 (%49.2) 218 (%53.3) 264 (%53.3)
KomplikenU(?/OE) 20 (%695.2) 46 (%70.8) 330 (%80.7) 396 (%80)
Rf-‘k“”e”nu(;)'f) 8 (%38.1) 31 (%47.7) 151 (%36.9) 190 (%38.4)
Ort?gﬁﬁ%gﬁﬁ:ﬁ;ﬁ; 11 (7-40) 11 (3-33) 14 (1-113) 14 (1-113)
Torﬁ)l(ao/r:; 21 (%100) 65 (%100) 409 (%100) 495(%100)

USE: Uriner sistem enfeksiyonu, SS: Standart sapma, ASB: Asemptomatik bakteritiri, min:minimum,
maks: maksimum
Dort yiiz elli iki hastada (%91.3) en az bir kronik hastalik bulunuyordu.

Hipertansiyon 252 (%50.7), DM 167 (%33.7), maligniteler 132 (%26.7) ve KRY 125
(%25.3) hastada bulunmaktaydi. Hastalarn diger kronik hastaliklarmm dagilimi
Tablo 2°de belirtilmistir.
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Tablo 2. Olgu tanimlarma gore kronik hastaliklarin dagilimi

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam

n % n % n % n %
EKk hastalik 18 85.7 60 92.3 374 914 452 91.3
Demans 0 0 5 1.7 47 11.5 52 10.5
SVO 1 4.8 3 4.6 35 8.6 39 7.9
Norolojik diger 1 48 4 6.2 27 6.6 32 6.5
hastaliklar
KAH 2 9.5 9 13.8 79 19.3 90 18.2
Kalp yetmezligi 2 9.5 5 7.7 46 11.2 53 10.7
Aritmi 0 0 1 1.5 15 3.2 16 3.2
Hipertansiyon 7 33.3 35 53.8 209 51.1 251 50.7
DM 5 23.8 16 24.6 146 35.7 167 33.7
KRY 2 9.5 22 33.8 101 24.7 125 25.3
KRH 3 14.3 9 13.8 42 10.3 54 10.9
Karaciger 0 0 1 15 8 2.2 9 1.8
hastahg
Hiperlipidemi 2 9.5 3 4.6 15 3.2 20 4
Hipotiroidi 1 4.8 3 4.6 21 5.2 25 5.1
Psikiyatrik 1 48 2 3.1 12 3 15 3
hastaliklar
Maligniteler 8 38.1 12 18.5 112 27.4 132 26.7
Kemoterapi 1 4.8 1 1.5 22 5.4 24 4.8
immunsupresyon 0 0 1 15 10 2.4 11 2.2
Renal transplant 2 9.5 13 20 35 8.6 50 10.1
Diger 2 9.5 7 10.8 37 9 46 9.3

SVO: Serebrovaskiiler olay, KAH: Koroner arter hastaligi, DM: Diyabetes mellitus, KRY: Kronik
renal yetmezlik, KRH: Kronik respiratuar hastalik, ASB: Asemptomatik bakteriiri

4.2  KLINIK OZELLIKLER VE LABORATUVAR BULGULARI

Hastalarin gelis sikayetlerinin siklig1 incelendiginde sistit tanili hastalarda en
sik sikayetler olan idrar yaparken yanma 41 (%63.1), genel durum bozuklugu dokuz
(%13.8), idrar yapamama yedi (%10.8) hastada gorilirken; piyelonefritli hastalarda
ise ates 206 (%50.4), idrar yaparken yanma 136 (%33.3), islime-titreme 133
(%32.5), bulant1 128 (%31.3) hastada goriilmusti (Tablo 3).

Fizik muayenede SPH, sistiti olan hastalarin 24’tinde (%36.9), piyelonefriti
olanlarm ise 110’unda (%26.9) saptanmisti. Piyelonefritli hastalarin 100’tinde
(%24.4) KVAH mevcuttu.
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Tablo 3. Olgu tanimlarma gore basvuru sikayetlerinin dagilimi

Sistit Piyelonefrit

n % n %
Idrarda yanma 41 63.1 136 333
Kétu koku - - 10 2.4
idrarda kan 1 15 16 3.9
Sik idrar 5 1.7 20 4.9
idrar yapamama 7 10.8 24 5.9
Renk degisikligi - - 9 2.2
Ates - - 206 50.4
Usiime-titreme 6 9.2 133 325
Bulanti 6 9.2 128 31.3
Kusma 5 1.7 99 24.2
Genel durum 9 138 77 18.8

bozuklugu
Halsizlik 6 9.2 69 16.9
Oral alimda 6 9.2 69 16.9
azalma

Biling degisikligi 2 3.1 10 24

Bayilma - - 8 2
Karin agrisi 6 9.2 35 8.6
Yan agrisi - - 76 18.6
Toplam 65 100 409 100

Vital bulgular1 incelendiginde sistiti olanlarda ortalama ates: 36.4+0.27 (36-
37)°C, nabiz: 81+12.87 (56-119) atim/dk, sistolik kan basinci: 127+19.55 (90-176)
mm/Hg, diyastolik kan basinci 75+11.11(54-106) mm/Hg saptanmust1. Piyelonefriti
olanlarda ise ortalama ates: 36.8+0.84 (35.6-41)°C, nabiz: 94 £17.54(50-144)
atim/dk, sistolik kan basinct: 121+25.47 (70-190) mm/Hg, diyastolik kan basinci:
71£13.49(30-110) mm/Hg saptanmusti.

Piyelonefritli hastalarm  yatig tetkiklerinde ortalama 16kosit sayisi
13409+6083 (1030-13409) /mm?, CRP 14.28+8(0.20-39.40) mg/dL, prokalsitonin
9.36+£29 (0.046-200) ng/mL oOlglilmiisti. Hastalarmn yatisinda yapilan laboratuvar

tetkiklerinin sonuglar1 Tablo 4’te ayrintili olarak verilmistir.

27



Tablo 4. Olgu tanimlarmna gore laboratuvar tetkik sonuglari

Sistit Piyelonefrit
OrtalamazSS Minimum- Ortalama£SS Minimum-
maksimum maksimum
Lokosit (/mm?) |  7581+2899 1070 - 14770 1340946083 1030 - 13409
Nétrofil (90) 67+12 20-85 81+11 8.90 - 98
Lenfosit (%) 2349 6-51 1148 1.3-64
Hemoglobin (g/dL) 11.3+2 7.8-15.8 11.342 5.1-223
Platelet(/mm?) | 221328+63203 87000 - 398000 | 243360+108918 15000 - 738000
CRP (mg/dL) 3.12+4.8 0.20-16.20 14.2848 0.20 - 39.40
Prokalsitonin(ng/mL) 0.26+0.6 0.02-3.14 9.36+29 0.046 - 200
Kreatinin (mg/dL) 1.5+1 0.35-6.68 1.9+1.7 0.36-10.7
BUN (mg/dL) 29+18 4-87 35425 5-150

SS: Standart sapma, CRP: C-reaktif protein, BUN: kan (re nitrojeni

Hastalarin yatiginda alinan tam idrar tetkiki sonuclar1 incelendiginde, ASB
tanili hastalardan 11’inde (%52.4) proteiniiri, altisinda (%28.6) nitrit pozitifligi
mevcuttu. Hastalarin hi¢birinde idrarda glukoz, bilirubin ve keton saptanmamisti.
Idrar dansitesi ortalama 1012+5.25, pH 5.88+0.61, eritrosit sayist 63+110.85
hiicre/mm?3, 16kosit sayist ise 332+965.04 hiicre/mm?3 idi.

Sistitli hastalarda glukoziiri bes (%7.8), proteiniiri 36 (%56.2), ketoniiri 6
(%9.4), nitrit 14 (%31.9) hastada goriiliirken hicbir hasta bilirubiniiri yoktu. idrar
dansitesi ortalama 1014+5.97, pH 5.84+0.71, eritrosit sayis1 104+420.62 hiicre/mm?,
16kosit sayis1 ise 399+641.20 hiicre/mm? idi.

Piyelonefritli hastalarda ise glukoziri 51 (%12.7), proteiniri 333 (%87.7),
ketoniiri 58 (%14.4), bilirubindri ¢ (%0.7), nitrit 108 (%26.8) hastada goriilmiistii.
Idrar dansitesi ortalama 1016+8.23, pH 5.88+0.61, eritrosit sayis1 63+110.85
hiicre/mm?, 16kosit sayisi ise 517+895.11 hiicre/mm?3 idi.

Olgularm 378’inde (%76.4) goriintilleme yapilmusti. Iki yiiz kirk birine
(%48.7) ultrasonografi (USG) yapilirken 219’una (%44.2) bilgisayarli tomografi
(BT) g¢ekilmisti. USG’lerin 184’tinde (%76.3) Urolojik bir patoloji bulunurken,
BT’lerin 178’inde (%81.3) patoloji goriilmiistii (Tablo 5).
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Tablo 5. Olgu tanimlarmma gore goriintiilleme sonuglarinin dagilimi

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam

n % n % n % n %
Goruntileme 8 38.1 42 64.6 328 80.2 378 76.4
USG istemi 4 19 31 47.7 206 50.4 241 48.7
USG’de patoloji 4 100 23 74.2 157 76.2 184 76.3
BT istemi 3 143 19 29.2 197 48.2 219 44.2
BT’de patoloji 2 66.7 13 68.4 163 82.7 178 81.3
Ek géruntileme 1 4.8 3 4.6 14 3.4 18 3.6
Toplam 21 100 65 100 409 100 495 100

USG: Ultrasonografi, BT: Bilgisayarli tomografi, ASB: Asemptomatik bakteriiiri

Hastaneye yatis sebepleri incelendiginde, en sik sebep 203 hastanin (%41)
genel durumun bozuk olmasiydi. Bunu daha genis spektrumlu ampirik tedavi
gereksinimi 173 (%34.9), ileri yas 145 (%29.3), akut bobrek yetmezligi 93 (%18.8)
hasta ile takip etmekteydi. ASB ve sistit tanili hastalarda en sik yatis sebebi sirasiyla
11 hasta (%52.4) ve 28 hasta (%43.2) ile direncli Greme saptamasiyken, piyelonefritli
hastalarda 200 hastada (%48.9) bulunan toksik gorinimdui (Sekil 1).

ASB = Sistit mPiyelonefrit m Toplam
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Sekil 1. Yatis sebeplerinin olgu tanimlarina gore sikliklari

ASB:asemptomatik bakteritiri, ARY:akut renal yetmezlik, m.o:mikroorganizma, G.d.b:genel durum

bozuklugu
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43 ETKENLER VE DIiRENC PROFILLERI

Olgularin 483’iinde (%97.6) idrar kiiltiirii almmust. Ug yiiz otuz besinde
(%67.7) treme olurken, 33’i (%6.7) kontaminasyon ile sonuglanmis, 115’inde
(%23.2) ise tireme olmamust1 (Sekil 2).

Ureme yok Ureme var = Kontaminasyon = Kiiltiir yok
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Sekil 2. Olgu tanimlarina gore idrar kiiltiiri sonuglarinin dagilimi

ASB: asemptomatik bakteridiri

Tiim olgularm 412’sinden (%83.2) kan kiltliri almmisti. Piyelonefrit
olgularinin 370’inden (%90.5) kan kiiltiirii alimmis ve kan kiiltiirii alinanlarin 75’inde
(%20.3) bakteriyemi saptanmisti. Hem idrar kiiltiiri hem kan kiltiirii alman
piyelonefritli 360 hastanin 14’tinde (%3.9) idrarda etken saptanamadigi halde kanda
saptanmist1. Ayrica piyelonefrit olgularmin 47°si (%11.5) sepsis tablosundayda.

Tlm olgularin 46’smda (%9.3) idrar kiltirinde iki etken iiremisti. Saptanan
etkenlerin siklik sirasma gore E.coli 175 (%44.8), Klebsiella spp. 85 (%21.7),
P.aeruginosa 51 (%13), Enterococcus faecalis 24 (6.1), Candida spp. 13 (%3.3),
Proteus spp. 12 (%3.1), Enterobacter spp. 9 (%2.3), Enterococcus faecium 9 (2.3),
Citrobacter spp. 5 (%1.3), Acinetobacter baumanii 3 (%0.6), Staphylococcus aureus
3 (%0.6) olguda saptanmusti. Olgu tanimlar1 arasinda etkenlerin goriilme siklig1
agisindan fark olup olmadig1 incelendiginde sadece P. aeruginosa’nin piyelonefritte
anlamli olarak daha az goriildiigii tespit edildi (p<0.01) (Sekil 3).
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mE. coli Klebsiella spp. m P.aeruginosa m Proteus spp.
m Enterobacter spp. m Serratia marcescens w A.baumannii Citrobacter freundii
» E. fecalis m E. faecium m S, aureus m Candida spp.

13% 6% 3%3% %

Tum Hastalar

Piyelonefrit 49%

10% 392998 6% 3%

Sistit 28% 6% 4% 692%

ASB 30%

4% 4% 4% 13% 4%

Sekil 3. Etkenlerin sikliginin olgu tanimlarina gére dagilimi

ASB: asemptomatik bakterilri

Saptanan etkenlerin antibiyotik direngleri incelendiginde E.coli i¢cin ampisilin
direnci 137 (%78.3), seftriakson direnci 110 (%62.9), siprofloksasin 108 (%61.7),
TMP-SMX 81(%46.3), TZP direnci 31 (%17.7) olguda goriilmistii. Klebsiella spp.
icin ise ampisiline 78 (%91.8), seftriaksona 60 (%70.6) siprofloksasine 51 (%60),
TMP-SMX’e 45 (%52.9), TZP’ye 41 (%48.2), ertapeneme 12 (%14.1) olguda direng
goriilmiigti. Diger etkenler ve antimikrobiyaller i¢in direng sikliklarmm dagilimi
Tablo 6’da verilmistir.

Toplam 339 etkenin 216’sinda (%63.7) CID, 22’sinde (%6.5) YID mevcuttu.
GSBL iiretimi, incelenen 286 etkenin 184’tinde (%64.3) bulunuyordu. E.coli
suslarinm 125°i (%71.4) CID, ikisi (%1.1) YID idi. GSBL iireten E.coli sayis: ise
110°du (%62.9). Klebsiella spp.’lerin 59°u (%70.2) CID, yedisi (%8.3) YID iken
altmiginda (%71.4) GSBL iiretimi mevcuttu. Enterobacter spp.’lerin sayisi az
olmakla birlikte dordii (%44.4) YID saptanan organizmaydi. TID mikroorganizma
saptanmadi (Tablo 7).
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Tablo 6. Etkenlerin antimikrobiyal direng sikliklarinin dagilimi

E.coli Klebsiella P.aeruginosa Proteus spp. Enterobacter
(n=175) spp. (N=85) (n=51) (n=12) spp. (n=9)
n % n % n % n % n %
FOS 5 29 16 18.8 - - 3 25 3 333
NIT 10 5.7 33 38.8 - - 9 75 1 111
SXT 81 46.3 45 52.9 - - 6 50 3 333
CIP 108 61.7 51 60 28 54.9 7 58.3 4 444
LVX - - - - 26 51 - - - -
AMK 7 4 5 59 6 11.8 1 83 0 0
GEN 38 21.7 23 27.1 9 176 2 16 5 556
AMP 137 783 78 91.8 - - 5 417 8 889
AMC 91 52 51 60 - - 2 16.7 7 77.8
CXM 115 65.7 59 69.4 - - 3 25 6 66.7
CRO 110 62.9 60 70.6 - - 3 25 5 556
FEP = = °> o 13 255 - - - -
CAZ 91 52 56 65.9 10 19.6 3 25 4 444
TZP 31 17.7 41 48.2 15 294 0 0 6 66.7
ETP 0 0 12 141 - - 0 0 3 333
MRP 0 0 3 35 3 59 0 0 1 111
IMP 1 06 1 12 12 235 1 83 1 111
CT 0 0 0 0 1 2 0 0 0 0
VA - - - - - - - - - -
LNZ o c = o > © > = > o
TEIKO - - - - - - - - - -

FOS: Fosfomisin, NIT: Nitrofurantoin, SXT: Trimetoprim-Sulfometaksazol, CIP: Siprofloksasin, LVX:
Levofloksasin, AMK: Amoksisilin-klavunat, GEN: Gentamisin, AMP: Ampisilin, AMC: Amikasin,
CXM: Sefuroksim, CRO: Seftriakson, FEP: Sefepim, CAZ: Seftazidim, TZP: Piperasilin- Tazobaktam,
ETP: Ertapenem, MRP: Meropenem, IMP: Imipenem, CT: Kolistin, VA: Vankomisin, LNZ: Linezolid,
TEIKO: Teikoplanin
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Tablo 6: Devamidir

Serratia Acinetobacter Citrobacter E. faecalis E.faecium

spp. (n=2) baumanii (n=3) spp. (n=5) (n=24) (n=9)

n % n % n % n % n %

FOS 1 50 - - 0 0 - - - -
NIT 00 - - 0 0 - - - -

SXT 1 50 - - 1 20 9 375 3 333

CIP 1 50 3 100 00 11 459 7 778
LVX - - - - - - - - - -
AMK 0 0 0 0 0 0 - - - -
GEN 0 0 0 0 0 0 - - - -
AMP 2 100 - - 3 60 0 0 9 100
AMC 2 100 - - 3 60 0 0 - -
CXM 2 100 - - 4 80 - - . S
CRO 1 50 - - 3 60 - - - -
FEP - - - - - - - - - -
CAZ 00 3 100 1 20 - - - -
TZP 0 0 3 100 2 40 S - -
ETP 0 0 - - 1 20 - - - -
MRP 00 2 66.7 1 20 - - - -
IMP 0 0 2 66.7 1 20 0 0 - -
CT 1 50 0 0 0 - - - -
VA - - - - - - 0 0 0 0
LNZ = < - - - - 0 0 0 0
TEIiKO - - - - - - 00 00

FOS: Fosfomisin, NIT: Nitrofurantoin, SXT: Trimetoprim-Sulfometaksazol, CIP: Siprofloksasin, LVX:
Levofloksasin, AMK: Amoksisilin-klavunat, GEN: Gentamisin, AMP: Ampisilin, AMC: Amikasin,
CXM: Sefuroksim, CRO: Seftriakson, FEP: Sefepim, CAZ: Seftazidim, TZP: Piperasilin- Tazobaktam,
ETP: Ertapenem, MRP: Meropenem, IMP: fmipenem, CT: Kolistin, VA: Vankomisin, LNZ: Linezolid,
TEIKO: Teikoplanin
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Tablo 7. Etkenlerin direng profillerinin dagilimi

CiD YiD TiD GSBL Toplam

n % n % n % n % n %
E.coli 125 714 2 11 0 0 110 62.9 175 100
Klebsiella spp. 59 70.2 7 83 0 0 60 71.4 84 100
P.aeruginosa 18 36 9 18 00 - - 50 100
Proteus spp. 6 50 00 00 3 273 12 100
Enterobacter 2 222 4 444 0 0 6 66.7 9 100
Serratia :gg 1 50 00 00 1 50 2 100
Acinetobacter 3 100 0 O 00 - - 3 100
Citrobacter 2gg 2 50 0 0 0 0 3 75 4 100

Toplam 216 63.7 22 65 00 184 64.3 - -

CID: ¢oklu ilaca direng, YID: yaygin ila¢ direnci, TID: tiim ilaglara diren¢, GSBL: genislemis
spektrumlu betalaktamaz

CID/YID/TID organizma varhiginm arastirildign 319 hasta icinde hastane
yatis Oykiisii ile etkenin direnci arasindaki iliski incelendi. Son bir yilda hastane yatis
oykusti olan 170 hastanin 119’unda (%70) CID organizma goriliirken, yatis dykiisii
olmayan 149 hastanin sadece 87’sinde (%58.4) CID organizma gozlenmisti (p<0.01).
Son U¢ aydaki hastane yatisina gore incelendiginde ise hastane yatis 6ykiisii olan 129
hastanin 97’sinde (%75.2) CID organizma goriiliirken, yatis dykiisii olmayan 190
hastanin 109°unda (%57.4) CID organizma gériilmiistii (p=0.02) (Sekil 4).

mCiDvar = CID yok

Son bir yilda hastane Son bir yilda hastane Son 3 ayda hastane Son 3 ayda hastane
yatis Oykiisii var yatis oykiisi yok yatis Oykiisi var yatis 0ykiisi yok

Sekil 4. Hastane yatis 0ykiisii ile antimikrobiyal direncin iliskisi
CID: ¢oklu ilaca direng
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Olgu tanimlarina gére CiD/YID/TID organizma sikliklar1 karsilastirildiginda
sistitli hastalarin sadece altisinda (%12.5) CID gorilmezken, piyelonefritlilerin
83’tinde (%32.8) gdzlenmemisti (p<0.01).

GSBL iireten organizma varligmmin incelendigi 278 hastada hastane yatis
Oykulsu ile GSBL iireten organizma varligi arasindaki iligski incelendiginde son bir
yilda hastane yatis Oykiisii olan 140 hastanin 113’iinde (%80.7) GSBL ureten
mikroorganizma saptanirken, yatig Oykiisii olmayan 138 hastanin 65’inde (%47.1)
GSBL saptanmist1 (p<0.01). Son ii¢ ayda hastane yatis Oykiisii olan 108 hastanin
90’inda (%83.3) GSBL iireten organizma saptanirken, yatis Oykiisii olmayan 170
hastanin 88’inde (%51.8) saptanmust1 (p<0.01). Sistit hastalarmin 28’inde (%82.4)
GSBL (reten mikroorganizma gorulurken, piyelonefrit hastalarinin 139’unda
(%60.2) GSBL gorulmusti (p=0.01).

Ortanca degeri iki (1-33) ay once olan eski idrar kilturi sonucu bulunan 209
hastanin 126’sinin (%60.3) idrar kiltirinde mevcut idrar kiltiirii ile ayni etken,
52’sinde (%24.9) ise farkli etken tiremisti. Hastalarin 31’inde (%14.8) ise yeni idrar
kiiltliriinde etken saptanamamusti. Eski idrar kiiltiirii {izerinden gegen siire ile yeni
idrar kiiltiirtinde ayn1 etken iireyip lirememesi arasinda anlaml iligki saptanmadi
(p=0.092). Eski idrar kiiltiiriindeki etken ile ayni etkenin iiredigi 126 hastanin
32’sinde (%25.4) direncg artarken, 94’tinde (%74.6) direng artmamust1.

4.4  RISK FAKTORLERI VE PREDiSPOZAN FAKTORLER

USE icin risk faktorleri incelendiginde 321 (%64.8) olguda hastalarmn en az
bir drolojik patolojisi mevcuttu. Hastalarin 260’inda (%52.5) son bir yil iginde
hastane yatis oykiisii, 285’inde (%57.6) antibiyotik kullanimi1 bulunuyordu (Tablo 8).

Urolojik patolojiler ayrintili incelendiginde tiim olgularm 95’inde (%19.2)
renal tas, 86’sinda (%17.4) anatomik bozukluk, 64’tiinde (%12.9) benign prostat
hiperplazisi (BPH), 38’inde (%7.7) mesane kanseri mevcuttu (Tablo 9).
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Tablo 8. USE risk faktorlerinin siklig1

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam
n % n % n % n %
Hastane yatis oykiisii* | 13 61.9 40 615 207 50.6 260 52.5
YBU yatis ykiisii* 0 0 3 46 25 6.1 28 5.7
Antibiyotik kullanimm | 15 71.4 40 61.5 230 56.2 285 57.6
Uriner kateter 6 28.6 17 26.2 134 32.8 157 31.7
) oykusu*
Urolojik girisim | 15 71.4 22 33.8 98 24.0 135 27.3
) oykusu*
Urolojik patoloji | 21 100 44 67.7 256 62.6 321 64.8
Yatalak olma 0 0 13 20.0 120 29.3 133 26.9
Bez kullanimm 0 O 13 20.0 123 30.1 136 27.5
Bakimevinde kalma 0 O 0 O 11 2.7 11 2.2

CID: ¢oklu ilaca direng, YID: yaygin ila¢ direnci, TID: tiim ilaglara diren¢, GSBL: Qenislemis

spektrumlu betalaktamaz, USE: (iriner sistem enfeksiyonu, YBU: yogun bakim iinitesi, *:son 1 yilda

Tablo 9. Olgu tanimlarina gore iirolojik patolojilerin siklig

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam
n % n % n % n %
Tas 6 28.6 12 185 77 18.8 95 19.2
BPH 5 2338 9 138 50 12.2 64 129
Mesane kanseri 3 143 2 31 33 81 38 7.7
Prostat kanseri 2 95 4 6.2 21 51 27 4.4
Ureter basisi 00 0 0 5 1.2 5 1.0
Anatomik bozukluk 3 143 16 24.6 67 16.4 86 17.3
Fistdl 0 O 1 15 1 0.2 2 04
Norojen mesane 0 0 2 31 21 51 23 4.6
Nefrostomi 2 95 1 15 23 56 26 5.2
DJ stent 6 28.6 6 9.2 20 4.9 32 6.5
TAK 0 O 0 O 14 34 14 2.8
Urostomi 00 00 10 24 10 2.0

ASB: Asemptomatik bakteriiiri, BPH: Benign prostat hiperplazisi, TAK: Temiz aralikli kateterizasyon
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Hastalarin 117’si (%23.6) son bir ay iginde, 91’i (%18.4) son (¢ ay icinde
USE gecirmisti. Tiim hastalarm 276’s1 (%53.9) son bir yilda USE gecirmemisti
(Tablo 10).

Tablo 10. Gegirilmis USE &ykiisii siirelerinin olgu tanimlarma gére dagilimi

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam
USE 6ykiisi n % n % n % n %
Son 1 ay 2 95 18 27.7 97 237 117 23.6
Son 1- 3 ay 4 19.0 19 29.2 68 16.6 91 184
Son 3- 6 ay 4 19.0 7 108 45 11.0 56 11.3
Son 6 ay- 1 yil 2 95 4 6.2 35 8.6 41 83
Sor_l 1 yilda 10 47.6 31 476 226 55.2 267 53.9
gecirmeyen

ASB: Asemptomatik bakteritiri, USE: uriner sistem enfeksiyonu

45 UYGULANAN TEDAVILER VE TEDAVI SONUCLARI

Hastalarm 188’1 (%38) yatis dncesi ayni sikayetler ile bir saglk kurumuna
bagvurmustu. Bagvurularin 134’4 (%71.3) aym1 kuruma yapilmisti. Yiiz otuz bir
(%73.5) hasta yatis Oncesinde ayaktan antibiyotik kullanmisti. Kullanilan
antibiyotiklerin bilindigi 111 hastanin 32’sinde (%28.8) ampirik tedavi ADT
sonucuna uygun degildi. Yatis dncesi antibiyotik kullanim siiresi ortalama 4.69+4.18
(1-21) gundu.

Baslangig tedavileri incelendiginde olgularin 416’°sinda (%84) tedavi ampirik
olarak baglanmisti. Tim baslangi¢ tedavilerinin 216°s1 (%43.6) kultir ADT sonucuna
gore uygun, 32’si (%6.5) daha genis spektrumlu iken, 102’si (%20.6) uygun degildi.
Yiiz kirk bes (%29.3) hastada ise etken tespit edilememisti.

Tum olgularda ampirik veya etkene yonelik olarak uygulanan baslangig
tedavilerinde en sik kullanilan antibiyotikler; ertapenem (n=209, %42.2), seftriakson
(n=161, %32.5), TZP (n=57, %11.5) ve meropenemdi (n=38, %7.7).

Ampirik tedavilerde ise tim olgulardan ertapenem 167 (%40.1), seftriakson
159 (%32.5), TZP 52 (%12.5), meropenem 27 (%6.5) olguda tercih edilmisti. Sistiti
olanlarda, seftriakson 17 (%51.5), ertapenem 10 (%30.3), meropenem ¢ (%9.1)
hastada kullanilirken; piyelonefriti olanlarda ertapenem 157 (%41), seftriakson 142
(%37.1), TZP 51 (%13.3), meropenem 24 (%6.3) hastada ampirik tedavi olarak

baslanmust1 (Sekil 5).
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Sekil 5. Olgu tanimlarina gore baglangi¢ antibiyotik tedavilerinin dagilimi

Tedavi sireleri degerlendirilirken takibinde yeni bir etken Ureyen, farkli bir

enfeksiyon gelisen veya tedavisi tamamlanmadan ayrilan hastalar dislandiginda 463

olguda uygulanan toplam tedavi siresi ortalama 13.24 +3.88 (2-28)
stiresi 12.06 + 4.46 (0-28) giindu (Tablo 11).

Tablo 11. Ortalama tedavi stirelerinin olgu tanimlarna gére dagilinu

, uygun tedavi

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam
Ortalama+SS 11.8 +5.23 12.02 £ 4.36 13.52 £3.67 13.24 £3.88
Toplam -
tedavi siresi Minimum 6 6 2 2
Maksimum 23 23 28 28
Ortalama+SS 11.1 +5.97 10.44 £ 4.45 12.38 £4.32 12.06 + 4.46
Uygun tedavi -
stiresi Minimum 0 0 0 0
Maksimum 23 21 28 28

ASB: Asemptomatik bakteriiiri, SS: Standart sapma, ADT: Antibiyotik duyarliik testi
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ASB tanili hastalarmin birinde (%S5), sistiti olanlarm sekizinde (%12.9),
piyelonefritlilerin 109’unda (%28.6) olmak Uzere, tim hastalarin (n=463) 118’inde
(%25.5)’inde baslangig antibiyotigi degistirilmisti. En sik degisim sebebi ADT
sonucunda etkenin antimikrobiyale duyarli olmamasiydi (n=87, %18.8). Hastalarin
16’sinda (%3.5) klinik yanitsizlik, sekizinde (%]1.7) toksik tablo, yedisinde (%1.7)
yan etki nedeni ile antibiyotik degistirilmisti. Klinik yanitsizlik nedeniyle tedavi
degistirilen hastalarda ortalama uygun tedavi siiresi 5.65+3.48 (1-13) glind(.

Toplam 463 hastanin 388’inden (%83.3) tedavi sirasinda kontrol rogram
almmist1. Urogram alinma slresinin ortanca degeri dort (2-21) giindil. Baslangigta
proteindrisi olan 283 (%72.9) hastanin 171’inde (%60.4) proteiniiri tamamen
kaybolmustu. Tedavi sonrasinda proteiniiride anlamli diisiis olmustu (p<0.01). Nitrit
pozitifligi bulunan 108 (%27.8) hastanin 105’inde (%97.2) nitrit negatiflesmisti.
Hastalarm 333’iinde (%85.8) piyiiri gerilemisti. Idrarda Iokosit sayis1 tedavi
sonrasinda ortalama 64.38+152.35’e¢ diismiistii (p<0.01) Eritrosit sayis1 tedavi
sonrasinda ortalama 43.47+143.61°¢ gerilemisti (p=0.046).

Kontrol iirogram alindig1 sirada hastalarin 303’tinde (%78.1) tedavi ADT ye
uygun, 35’inde (%9) uygun degildi. Elli (%12.9) hastanin yatis idrar kiiltliriinde
iireme olmadigindan ADT sonucu yoktu. Tedavinin uygun olup olmamasi ile piyiiri
yanitinin iligkisi incelendiginde uygun tedavi alan 303 hastanin 269’unda (%88.8)
piylri gerilerken, uygun tedavi almayan 35 hastanin 22’sinde (%67.9) piyiiri
gerilemisti (p<0.01).

Tedavi sirasinda kontrol idrar kiiltiirii alinan 369 (%79.7) hastanin 288’1
(%78) ADT’ye uygun tedavi alirken, 32’si (%8.7) uygun tedavi almiyordu.
Hastalarin 49’unda (%13.3) ise yatis kiiltiirlerinde tireme yoktu. Uygun tedavi altinda
kiiltiir alinan 288 hastanin kontrol idrar kiiltiirii alinma siiresi ortanca dort (2-17)
gindl. Hastalarin 261’inde (%90.7) Ureme olmazken, 18 (%6.3) hastada ayni etken
iremeye devam etmisti. Dokuz (%3.1) hastanin idrar kiltiri kontaminasyonla
sonuglanmist.

Tedavisini tamamlamadan ayrilan yedi hasta haricinde kalan 488 hastanin
141 (%2.9) YBU’ye nakil olurken, 17’si (%3.5) herhangi bir sebebe bagli olmak

Uzere kaybedilmisti.
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Takibinde farkli bir enfeksiyon gelisen, idrarda yeni bir etken Ureyen,
tedavisini tamamlamadan ayrilan, YBU’ye sevk olan ve kaybedilen hastalar
dislandiktan sonra USE nedeni ile tekrar basvurular degerlendirildi. Toplam 437
hastanmn 152’si (%34.8) bir yil iginde tekrar basvurmustu. ilk 60 giin i¢indeki
basvurular (n=105, %69.1) ETB, 60 giinden bir yila kadar olan basvurular (n=47,
%30.9) GTB olarak adlandirildi (Tablo 12).

Tablo 12. USE nedeni ile tekrar bagvuru ve etkenlerin zaman araliklarma gore siklig1

Tekrar basvuru Aym Etken Farkh Etken
TUm hastalarda TB iginde n (%) n (%)
n (%) n (%)

ETB 0-15 glin 34 (%7.8) 34 (%22.4) 19 (%55.9) 6 (%17.6)
15-30giin 40 (%9.2) 40 (%26.3) 18 (%45) 18 (%45)
30-60giin 31 (%7.1) 31 (%20.4) 15 (%48.4) 13 (%41.9)

GTB 2-3ay 9 (%2.1) 9 (%5.9) 6 (%66.7) 3 (%33.3)
3-6ay 12 (%2.7) 12 (%7.9) 7 (%58.3) 5 (%41.7)
6ay-1yil 26 (%5.9) 26 (%17.1) 8 (30.8) 13 (%50)
Toplam 152 (%34.8) 152 (%100) 73 (%48) 58 (%38.1)

ETB: erken tekrar bagvuru, GTB: ge¢ tekrar bagvuru, TB: tekrar basvuru

ETB hastalarinin 52’sinde (%49.5) idrar kiiltiirlinde ayn1 etken saptanirken
37’sinde (%35.2) farkli bir etken tiremisti. Sekiz (%7.6) hastada Greme olmazken,
yedi (%6.7) hastanin kiiltiirii kontaminasyon ile sonug¢lanmisti. Bir (%1) hastada ise
idrar kiltirii alinmamisti. GTB hastalarinin ise 21’inde (%44.7) idrar kaltrinde
aym etken saptanirken 21’inde (%44.7) farkli bir etken iiremisti. Iki (%4.3) hastanin
kiiltiirii kontaminasyon ile sonuclanmust. Ug¢ (%6.4) hastada ise idrar Kultiri
alinmamust1 (Tablo 12).

Tekrar bagvuruda ayni etken iireyen toplam 73 (%48) hastanin 10’unda
(%13.7) direng artis1 varken 64’tinde (%86.3) diren¢ artmamisti. ETB veya GTB ile
direng artig1 arasinda anlam iligski yoktu (p= 0.641).

Piyelonefrit tanili hastalarin bir yil icinde ve 60 gun icinde USE nedeni ile

tekrar basvurusuna, demografik ozellikleri, olasi risk faktorleri ve predispozan
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faktorlerin etkisi tek degiskenli analiz ile ayr1 olarak incelendi. inceleme yapilirken
tedavisi tamamlanmadan ayrilanlar, yeni enfeksiyon gelisen veya idrarda yeni bir
etken treyenler, YBU’ye nakil olan ve 6len hastalar dislandi. Toplam 356 hasta
incelemeye alindi. Daha sonra ETB ve bir yil i¢inde tekrar bagvuru ig¢in GOk
degiskenli model olusturuldu.

Tek degiskenli lojistik regresyon analizinde ek hastalik varligi (tahmini rélatif
risk (TRR) 2.590, %95 giiven araligi (GA) 1.039-6.455), malignite (TRR 2.608, %95
GA 1.599-4.254), komplike USE (TRR 2.326, %95 GA 1.233-4.390), rekiirren USE
(TRR 2.435,%95 GA 1.548-3.831), hastane yatis oOykiisii (TRR 2.532, %95 GA
1.614-3.970), antibiyotik kullanimi 6ykiisii (TRR 2.700, %95 GA 1.699-4.290),
tirolojik girisim dykiisii (TRR 1.720, %95 GA 1.041-2.841), iiropatoloji varligi (TRR
2.463, %95 GA 1.501-4.042), mesane kanseri (TRR 2.762, %95 GA 1.228-6.211),
prostat kanseri (TRR 4.419, %95 GA 1.499-13.026), temiz aralikli kateterizasyon
(TAK) (TRR 3.553, %95 GA 1.164-10.846), anatomik bozukluk (TRR 2.055, %95
GA 1.167-3.619), bez kullanim1 (TRR 1.688, %95 GA 1.044-2.730) ve GSBL direten
mikroorganizma varligmin (TRR 2.173, %95 GA 1.179-4.006) bir yil i¢inde tekrar
basvuru riskini anlamli olarak artirdigi saptandi (p<0.05)(Tablo 13).

ETB icin ise tek degiskenli analizde ek hastalik (TRR 5.448, %95 GA 1.276-
23.256), malignite (TRR 2.815, %95 GA 1.672-4.738), sepsis (TRR 3.053, %95 GA
1.053-8.853), rekiirren USE (TRR 1.949, %95 GA 1.189-3.197), hastane yatis
oykusi (TRR 2.405, %95 GA 1.452-3.982), antibiyotik kullanim oykiisii (TRR
2.661, %95 GA 1.569-4.513), Uriner kateter oykist (TRR 1.669, %95 GA 1.005-
2.772), irolojik girisim oOykiisii (TRR 2.035, %95 GA 1.189-3.483), Uropatoloji
varhigr (TRR 2.279, %95 GA 1.295-4.010), mesane kanseri (TRR 2.493, %95 GA
1.099-5.658), prostat kanseri (TRR 7.773, %95 GA 2.619-23.068), nefrostomi (TRR
4.391, %95 GA 1.584-12.177), bez kullanim1 (TRR 1.778, %95 GA 1.056-2.993),
Klebsiella spp. Gremesi (TRR 2.299, %95 GA 1.274-4.148), CID/YID organizma
varligr (TRR 2.049, %95 GA 1.254-3.348), GSBL iireten etken varligi1 (TRR 2.576,
%95 GA 1.561-4.251) ve bakteriyeminin (TRR 0.389, %95 GA 0.186-0.815) riski
anlamli olarak artirdig1 saptandi (p<0.05) (Tablo 13).
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Tablo 13. USE nedeni ile tekrar bagvuru igin olas1 risk faktorlerinin tek degiskenli

lojistik regresyon analizi

Bir Y1l icinde Tekrar Basvuru

Erken Tekrar Basvuru

TRR %95 GA p TRR %95 GA p
Yas 1.002 0990 1.015 0.719 1.008 0.994  1.023 0.266
Cinsiyet 0.854 0551 1323 0.480 0.717 0439 1.173 0.186
EKk hastahk 2590 1.039 6.455 0.041 5.448 1.276  23.256 0.022
DM 1.443 0917 2269 0.113 1.588 0.966  2.612 0.068
KRY 1416 0.863 2.324  0.169 1.347 0.781 2321 0.284
Malignite 2608 1599 4254  0.000 2.815 1.672 4738 0.000
Sepsis 2236 0.995 5.028 0.052 3.053 1.053  8.853  0.040
Komplike USE 2326  1.233 4390 0.009 2.034 0.989  4.183 0.054
Rekiirren USE 2435 1548 3.831 0.000 1.949 1.189  3.197 0.008
Hastane yatis 2532 1614 3970 0.000 2.405 1.452  3.982 0.001
oykusu
YBU yatis oykiisii 2379 0.997 5674 0.051 1.875 0.759  4.635 0.173
Antibiyotik 2700 1.699 4290 0.000 2.661 1569 4513 0.000
kullamim oyKkiisii
Uriner kateter 1548 0973 2463 0.065 1.669 1.005 2772 0.048
oykusu
Urolojik girisim 1.720 1.041 2841 0.034 2.035 1.189  3.483 0.010
dykasu
Uropatoloji varhg 2463 1501 4.042 0.000 | 2.279 1.295 4.010 0.004
Renal tas 1.670 0986  2.828  0.057 1.059 0.582  1.927 0.852
BPH 0.682 0.346 1346 0.270 0.607 0.272  1.356 0.224
Mesane kanseri 2762 1.228 6.211 0.014 2.493 1.099 5658 0.029
Prostat kanseri 4419 1499 13.026 0.007 7.773 2.619 23.068 0.000
Ndrojen mesane 1.264 0503 3.180 0.618 1.049 0.370 2976 0.928
Nefrostomi 2516 0913 6.927 0.074 4.391 1584 12.177 0.004
DJ stent varhg 0.708 0.246 2.033 0.521 0.892 0.286 2.785 0.844
TAK 3553 1.164 10.846 0.026 2.456 0.828  7.289  0.105
Anatomik bozukluk | 2.055 1.167 3.619 0.013 1.631 0.886  3.001 0.116
Bez kullamim 1.688 1.044 2.730 0.033 1.778 1.056 2.993 0.031
Bakimevinde kalma | 1.900 0.467 7.731 0.370 1.916 0.448 8.187  0.380
E.coli Gremesi 1.020 0.649 1.602 0.932 0.958 0.578 1.587 0.868
Klebsiella spp. 1.679 0955 2949 0.072 2.299 1.274  4.148 0.006
Uremesi
P. aeruginosa 0539 0211 1379 0.197 0.732 0.267 2.004 0.544
Uremesi
Cipn/YID 1.628 0.888 2.984 0.115 2.049 1.254  3.348 0.004
organizma varhgi
GSBL Ureten etken 2173 1179 4006 0.013 2.576 1561 4.251  0.000
varhgi
Uygunsuz ampirik 0.896 0.524 1534 0.690 0.968 0.534 1.755 0.913
tedavi almak
Uygun tedavi stiresi | 0.993  0.940 1.049  0.797 0.988 0.930 1.050 0.696
Piyiiri yamtinmn ge¢ | 1.318 0547 3.176  0.538 1.191 0.451  3.145 0.725
olmasi
Bakteriyemi 1.067 0.601 1.897 0.824 0.389 0.186 0.815 0.012
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TRR: Tahmini rélatif risk, GA: Giiven araligi, DM: Diyabetes mellitus, KRY: Kronik renal yetmezlik,
USE: Uriner sistem enfeksiyonu, YBU: Yogun bakim iinitesi, BPH: Benign prostat hiperplazisi, TAK:
Temiz aralikli kateterizasyon, CID: Coklu ila¢ direnci, YID: Yaygn ila¢ direnci, GSBL: Genislemis
spektrumlu beta laktamaz, ADT: Antibiyotik duyarlilik testi

Tablo 14. USE nedeni ile bir y1l i¢inde tekrar basvuru icin olasi risk faktorlerinin cok
degiskenli lojistik regresyon analizi

TRR %95 GA p

Yas 0.991 0.972 1.009 0.322
Cinsiyet 1.197 0.647 2.215 0.566
Ek hastahk 1.436 0.478 4.309 0.519
DM 1.203 0.684 2.113 0.521
Malignite 2.037 1.009 4.111 0.047
Sepsis 2.665 1.054 6.741 0.038
Komplike USE 1.292 0.552 3.023 0.555
Rekdirren USE 1.122 0.602 2.089 0.718
Antibiyotik kullamim 1.393 0.707 2.742 0.338
oykusu

Uriner kateter 6ykiisii 0.876 0.441 1.740 0.705
Renal tas 3.162 1.584 6.313 0.001
Mesane kanseri 2.357 0.760 7.311 0.138
Prostat kanseri 5.488 1.372 21.946 0.016
TAK 4.286 1.209 15.187 0.024
Anatomik bozukluk 2.441 1.162 5.125 0.018
Bez kullanim 3.721 1.856 7.460 0.000
GSBL iireten etken varhgi 1.995 0.799 4.980 0.139
CID/YID organizma varh@ 0.726 0.302 1.743 0.474
Uygun tedavi suresi 0.968 0.908 1.032 0.322
Hastane yatis oyKkiisii 1.443 0.739 2.819 0.283

TRR: Tahmini rolatif risk, GA: Giiven araligi, DM: Diyabetes mellitus, USE: Uriner sistem
enfeksiyonu, TAK: Temiz aralikli kateterizasyon, GSBL: Geniglemis spektrumlu beta laktamaz, CID:
Coklu ilag direnci, YID: Yaygin ilag direnci

Bir y1l i¢inde tekrar bagvuruda risk faktorleri i¢in olusturulan ¢cok degiskenli
analiz modelinde malignite (TRR 2.037, %95 GA 1.009-4.111), sepsis (TRR 2.665,
%95 GA 1.054-6.741), renal tas (TRR 3.162, %95 GA 1.584-6.313), prostat kanseri
(TRR 5.488, %95 GA 1.372- 21.946) TAK (TRR 4.286, %95 GA 1.209- 15.187),
anatomik bozukluk (TRR 2.441, %95 GA 1.162- 5.125) ve bez kullanimmin (TRR
3.721, %95 GA 1.856- 7.460) tekrar bagvuru riskini anlamli olarak artirdigi

belirlendi (p<0.05). Lojistik regresyon modeli istatistiksel olarak anlamliydi

43



(p<0,001). Model varyansin %27.4’iinii agiklamaktaydi1 ve olgularm %73,3’ @i dogru
gruplandi (Tablo 14).

ETB igin risk faktorlerinin incelendigi ¢ok degiskenli modelde sepsis (TRR
4.378, %95 GA 1.306-14.672), anatomik bozukluk (TRR 2.681, %95 GA 1.159-
6.211), renal tas (TRR 2.301, %95 GA 1.060-4.997), prostat kanseri (TRR 18.286,
%95 GA 4.386-76.239), nefrostomi (TRR 10.032, %95 GA 2.601-38.698), bez
kullanimi (TRR 5.011, %95 GA 2.235-11.233) ve GSBL iireten etken varliginin
(TRR 2.900, %95 GA 1.032-8.148) tekrar basvuru riskini anlamli olarak artirdigi
belirlendi (p<0.05). Model varyansin %30.5’ini agiklamaktaydi ve olgularin %81.7’si
dogru gruplandi (Tablo 15).

Tablo 15. USE nedeni ile erken tekrar bagvuru icin risk faktorlerinin ok degiskenli

lojistik regresyon analizi

TRR %95 GA p

Yas 1.001 0.980 1.022 0.932
DM 1.406 0.741 2.668 0.297
KRY 1.278 0.651 2.509 0.476
Sepsis 4.378 1.306 14.672 0.017
Komplike USE 1.079 0.444 2.621 0.866
Rekiirren USE 0.713 0.354 1.437 0.344
Antibiyotik kullanim 1.793 0.857 3.750 0.121
oykdisu

Uriner kateter 6ykusti 0.986 0.497 1.956 0.967
Urolojik girisim oykiisii 1.537 0.728 3.243 0.260
Anatomik bozukluk 2.681 1.159 6.211 0.021
Renal tas 2.301 1.060 4,997 0.035
Mesane kanseri 2.229 0.742 6.698 0.153
Prostat kanseri 18.286 4.386 76.239 0.000
Nefrostomi 10.032 2.601 38.698 0.001
TAK 3.649 0.987 13.495 0.052
Bez kullanim 5.011 2.235 11.233 0.000
Klebsiella spp. Giremesi 1.209 0.561 2.609 0.628
CID/YID organizma varh@ 0.686 0.251 1.877 0.463
GSBL iireten etken varhgi 2.900 1.032 8.148 0.043
Etkin tedavi siresi 0.955 0.879 1.036 0.268
Uygunsuz ampirik tedavi 0.621 0.293 1.317 0.214
Bakteriyemi 1.666 0.767 3.618 0.197

TRR: Tahmini rélatif risk, GA: Giiven araligi, DM: Diyabetes mellitus, KRY: Kronik renal yetmezlik,
USE: Uriner sistem enfeksiyonu, TAK: Temiz aralikli kateterizasyon, CID: Coklu ilac direnci, YID:
Yaygin ilag direnci, GSBL: Genislemis spektrumlu beta laktamaz
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Piyelonefritli hastalarda tedavi siiresi ile tekrar bagvuru arasindaki iliski
ayrintili olarak ele alindi. Hastalar uygun tedavi siiresine goére 10 giin ve daha kisa
tedavi (kisa) alanlar ve 10 giinden uzun siire tedavi (uzun) alanlar olarak ikiye
ayirildi. Komplike ve komplike olmayan olgular ayr1 ayr1 incelendi.

Komplike olgulardan takibinde farkli bir enfeksiyon gelisen, idrarda yeni bir
etken iireyen, tedavisini tamamlamadan ayrilan, YBU’ye nakil olan ve élen hastalar
dislandiktan sonra en az bes giin boyunca uygun tedavi alan hastalar incelendi.
Toplam 276 hastanm, 71’1 (%25.7) 60 gun icinde olmak tizere 105’1 (%38) bir yil
icinde USE nedeniyle tekrar bagvurmustu. Kisa tedavi alan 55 (%19.9) hastanin 22’si
(%40), uzun tedavi alan 221 (%80.1) hastanin 83l (%37.6) bir yil iginde tekrar
basvurmustu (p=0.858) (Tablo 16). Kisa tedavi alan hastalarin 10’u (%18.2), uzun
tedavi alan hastalarin ise 61’1 (%27.6) 60 gun icinde tekrar basvurmustu (p=0.208).
Tedavi siresinin kisa veya uzun olmasi ile tekrar bagvuru olup olmamasi arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo 17).

Tablo 16. Komplike piyelonefritte tedavi siiresine gore bir yil iginde tekrar bagvuru
siklig1

Tekrar basvuru var Tekrar basvuru yok Toplam p degeri
n (%) n (%) n (%)
<10 gln tedavi 22 (%40) 33 (%60) 55 (%100) 0.858
alan hastalar
>10 gun tedavi 83 (%37.6) 138 (%62.4) 221 (%100)
alan hastalar
Toplam 105 (%38) 171 (%62) 276 (%100)

ETB hastalarinda (n=71), kisa ve uzun tedavi alma ile etkenler arasindaki
iliski incelendi. Tekrar bagvuruda kisa tedavi alan hastalarin ti¢tinde (%30) ayni etken
trerken, uzun tedavi alanlarin 28’inde (%45.9) aymi etken {remisti. ETB
hastalarinda, etkenin ayni veya farkli olmasi ile tedavi siiresi arasinda istatistiksel

olarak anlami fark saptanmadi (p=0.496).
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Tablo 17. Komplike piyelonefritte tedavi suresine gore erken tekrar bagvuru sikligi

Tekrar basvuru var  Tekrar basvuru yok Toplam p degeri
n (%) n (%) n (%)
<10 guin tedavi 10 (%18.2) 45 (%81.8) 55 (%100) 0.208
alan hastalar
>10 giin tedavi 61 (%27.6) 160 (%72.4) 221 (%100)
alan hastalar
Toplam 71 (%25.7) 205 (%74.3) 276 (%100)

Komplike piyelonefritli hastalar icinde rekirren USE tanimma uyan 105
hastada kisa tedavi alan 17 hastanin besi (%29.4) 60 giin iginde tekrar basvururken,
uzun tedavi alan 88 hastanin 30°u (%34.1) tekrar bagvurmustu (p=0.925). Kisa tedavi
alanlarin 11’1 (%64.7), uzun tedavi alan hastalarin ise 42’si (%47.7) bir yil i¢inde
tekrar bagsvurmustu (p=0.309). Komplike piyelonefritli rekiirren USE’lerde tedavi
stiresi farkli olan hastalarda ETB ve bir yil igcinde tekrar basvuru agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

GSBL ureten bakteri saptanan komplike piyelonefrit tanili 93 hastada kisa
tedavi alan 18 hastanin altis1 (%33.3), uzun tedavi alan 75 hastanin ise 27’si (%36)
60 gun icinde USE nedeni ile tekrar basvurmustu (p=1). Kisa tedavi alan 18 hastanin
10’u (%55.6) bir yil i¢inde tekrar basvururken, uzun tedavi alan 75 hastanm 32’si
(%42.7) tekrar bagvurmustu (p=0.470).

Komplike olmayan piyelonefrit tanili 65 hastanin 14’t (%21.5) bir yil iginde,
10’u (%15.4) 60 giin i¢inde USE nedeni ile tekrar basvurmustu. Kisa tedavi alan 18
(%27.7) hastanin tigii (%40), uzun tedavi alan 47 (%72.3) hastanin 11’1 (%23.4) bir
yil iginde tekrar bagvurmustu (p=0.740). Hastalardan kisa tedavi alanlarin ikisi
(%11.1) 60 giin icinde tekrar bagvururken, uzun tedavi alanlarin sekizi (%17) tekrar
bagvurmustu (p=0.713). Tedavi siresi ile tekrar basvuru arasinda anlamli iliski

saptanmadi.
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5. TARTISMA

USE toplumda en sik goriilen enfeksiyon hastaliklarmdan biridir. USE
nedenli hastane yatislarnin sikligi ve saglik sistemi iizerindeki yiikii giderek
artmaktadir. Tiim diinyada direng oranlar1 artig gostermistir. Giiniimiizde hastalarin
saglik hizmetlerine erisiminin kolaylagmasi ve iirolojik girisimlerin artmas1 USE risk
faktorlerini, klinik 6zelliklerini, etken ve direng profillerini etkilemistir. Tiim bunlar
hastalarin yatis sebepleri iizerinde de etkili olmustur.

USE tedavisi icin rehberlerde farkli hasta gruplarinda farkli tedavi onerileri
mevcuttur. Ancak Ozellikle komplike USE tedavisi ile ilgili net oneriler
bulunmamaktadwr. Literatiirde farkli enfeksiyon hastaliklar1 i¢in daha kisa
antimikrobiyal tedavilerle ayni sonuglarin elde edilmesinin miimkiin oldugunu
gosteren calismalar giderek artmaktadir. USE’lerde tedavi siiresinin degerlendirildigi
daha c¢ok calismaya ihtiyac duyulmaktadir. USE tekrarlama egiliminde olan bir
enfeksiyon hastahigidir. Hastalarin ayni tablo ile tekrarlayan bagvurular1 tedavi
yonetimini daha komplike hale getirmektedir. Bu g¢alismada hastalarin tedaviye
klinik ve mikrobiyolojik yanitlari, bir yil icinde USE nedeni ile tekrar basvurulari,
hastane yatisinda YBU’ye nakil ve eksitus sikliklar1 incelenerek tedavi basarisi
arastirilmistir.  Hastalarin tekrar bagvurusu i¢in risk faktorleri ayrmtili olarak
degerlendirilmis, tedavi siireleri ile tekrar basvuru arasinda iliskili ayrica ele
alinmustir.

Bu ¢alisma, yapilan literatiir taramasinda erisebildigimiz kadariyla, tlkemizde
yapilan, birincil yatis sebebi USE olan hastalarin klinik 6zelliklerinin ve tedavi

basarisinin ayrmtili olarak ele alindig ilk ¢aligmadir.

5.1. HASTALARIN GENEL OZELLIKLERI

Calismamiza dahil edilen hastalarin %53.3’1 erkekti ve ortalama yas 65.57
idi. ABD’de 1998-2011 yillar1 arasindaki tiim USE nedenli yatislarin incelendigi
genis kapsamli bir calismada hastalarin %69’unu kadimnlar olusturmaktayd: ve
ortalama yas 73.03’tii (3). Japonya’da da tiim yas gruplarinda USE nedenli hastane
yatiglarinin biiyiik kismini kadinlar olusturmaktaydi (80).
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Calismamizda hastalarin yatig siiresinin ortanca degeri 14 glindi. Bu sure
ASB tanili hastalarda 11, sistiti olan hastalarda 11, piyelonefritlilerde ise 14 gind.
Aralarinda Tiirkiye de olan direncin yiiksek oldugu sekiz iilkenin dahil edildigi ¢ok
uluslu bir ¢alismada komplike USE nedeni ile yatirilan hastalarda ortalama yatis
siiresi en diisiik Israil’de alt1 giin, en yiiksek Italya’da 14 giin olmak iizere dokuz
giindii. Bu c¢alismada USE maliyetinin en 6nemli kismuni yatis maliyetlerinin
olusturdugu belirtilirken, maliyetin en yliksek oldugu iilke ise 7740 euro ile Tiirkiye
idi (81). Japonya’da ise ulusal capta yapilan ve sadece iist USE nedeni ile hastane
yatiglarinin incelendigi ¢alismada ortanca hastane yatis siiresi 12 giindii (80).
ABD’de 2011 yilinda yetiskinlerde primer sebebin USE oldugu yatislarin ortalama
siiresi 4.24 giin olarak saptanmustir (3). ABD’de komplike USE nedenli yatislarin
incelendigi genis bir calismada, sadece %]12’sini piyelonefritlerin olusturdugu,
komplike USE’lerde ise ortalama yatis siiresi 7.06 gundiu (82). Calismamizda
ortalama yatis siiresinin daha uzun olmasmin, hastalarin 6nemli bir kisminda oral
tedavi seceneginin olmamasma bagh oldugu disliniilmistiir. Ayrica bazi ajanlarin
iilkemizde ayaktan tedavide O0deme kapsaminda olmamasi da yatis siirelerinde
uzamalara sebep olmaktadir.

Komorbid hastaliklar ve bagisiklik durumu bir¢ok enfeksiyon hastaliginda
oldugu gibi USE icin de risk olusturmaktadir. Ozellikle DM, KRY ve renal
transplantasyon hastalarinda konak savunmasimin zayiflamasi ve kolaylastirici bir¢cok
mekanizma nedeniyle USE riski artmaktadir (2, 83, 84). Calismamizda hastalarin
%91.3’tinde en az bir kronik hastalik bulunuyordu. Hipertansiyon (%50.7), DM
(%33.7), maligniteler (%26.7), KRY (%25.3), renal transplantasyon (%10.1) sik
saptanan hastaliklard1.

5.2. KLINIK OZELLIKLER VE LABORATUVAR BULGULARI

Hastalarin olgu tanimlarma goére basvuru sikayetlerinin siklig1 incelendiginde
sistiti olanlarda en sik sikayetler idrar yaparken yanma (%63.1), genel durum
bozuklugu (%13.8), idrar yapamama (%10.8) iken; piyelonefritlilerde ise ates
(%50.4), idrar yaparken yanma (%33.3), lisiime-titreme (%32.5) ve bulant1 (%31.3)
sikayetleriydi. Piyelonefritlilerin %18.8’inde genel durum bozuklugu goriiliirken,
%18.6’sinda yan agrist mevcuttu. Biling degisikligi (%2.4) ve bayilma (%2) da

48



piyelonefritli hastalarin basvuru sikayetlerindendi. Komplike olmayan USE nedeni
ile birinci basamak saglik hizmetlerine bagvurunun incelendigi bir ¢calismada en sik
basvuru sebepleri calismamizda oldugu gibi sik idrara ¢ikma (%94), sikisiklik hissi
(%93) ve diziiri (%88) gibi tiriner semptomlard1 (85). Baska bir ¢alismada ise diziiri
hastalarm %40’ mnda saptanmist1 (86). Febril USE’lerin arastirildigi bir ¢ahismada
miksiyonel semptomlar %66.7 oraninda goriiliirken yan agrisi calismamiza benzer
olarak hastalarm %17.2’sinde goriillmiistii (87). Ortanca yasin 82 oldugu ve
bakteriyemik USE’lerin incelendigi bir calismada ise en sik goriilen semptomlar ates,
istime-titreme (%81.8) olsa da mental durum degisikligi (%32) ve halsizlik (%30) de
stk gorllen semptomlardi. Bu hastalarn %50’sinde {iriner semptom goriilmemisti
(88). Hastalarin yas grubu, enfeksiyonun tutulum bdlgesi ve siddetinin basvuru
sikayetlerini etkileyebilecegi, 0zellikle piyelonefritte hastalarin 6nemli bir kisminda
iiriner semptomlari bulunmayabilecegi, ¢alismamizda oldugu gibi hastalarin biling
degisikligi, oral alimda azalma gibi semptomlarla bagvurabilecegi akilda tutulmalidir.
Tipik 6ykinln tanida sensitivitesi %50-80 arasinda degismektedir (75)

Fizik muayenede sistit tanili hastalarimizda SPH %36.9 oraninda,
piyelonefriti olanlarda ise %26.9 oraninda saptanmisti. SPH bulgusunun sistiti
olanlarda daha 6n planda oldugu goriilmekteydi. Bir ¢alismada komplike olmayan
USE’de SPH sikligi premenopozal kadmlarda %25°ti (86). Piyelonefritli
hastalarimizin ~ %24.4tinde KVAH mevcuttu. Literatirde benzer olarak
piyelonefritlerde KVAH saptanma orani1 %22-32 arasinda degismekteydi (88).

Tayvan’da 2006-2018 yillar1 arasmda USE nedeni ile yatmrilan hastalarin
incelendigi bir calismada calismamiza benzer olarak I6kosit sayist ortalama
13.19+6.08 /mm3, kreatininin 1.60+£1.60 mg/dL olarak saptanmis, bir baska
calismada da basvuru CRP degeri ortalama 149.8+76.7 mg/L bulunmustu (80, 89).
Caligmamizda piyelonefritlilerde prokalsitonin diizeyi ortalama 9.36+29 ng/mL idi.
Prokalsitonin yiiksekliginin renal tutulum ile korale oldugu ve nefropati icin
sensitivitesinin % 90, spesifisitesinin ise %88 oldugu bildirilmisti (90). Yash yatan
hastalarda ise USE tamisinda prokalsitoninin degeri sinirliyd: (91).

ASB, sistit ve piyelonefrit tanili hastalar i¢in iirogram sonucunda sirasiyla
ortalama eritrosit sayis1 63, 104 ve 63 hiicre /mm?3, ortalama 16kosit sayist 322, 399

ve 517 hiicre /mm3, proteiniiri sikligi %52.5, %56.2 ve %87.7 idi. Literatir
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incelendiginde piyiiri varligmin USE tanisinda sensitivite ve spesifisitesi, farkl sinir
degerlerine ve eslik eden bakteriiiri varligina gore degismekteydi. Urogramda >5
hiicre/npf l6kosit ve >10° kob/mL kiiltiir pozitifligi icin sensitivitesi %68.3,
spesifisitesi %87.8 olarak bildirilmisti. Ozellikle yash hastalarda bu oranlar daha
diisiiktii. Daha yiiksek piyiiri seviyelerinin klinik sonuglar {izerinde etkisi olmadigi
distinilmisti (92). Calismamizda 6zellikle pyelonefritli hastalarda proteiniiri
sikhigmin yiiksek olmasi dikkat c¢ekmekteydi. Ancak USE’de artabilse de
proteindrinin spesifik olmadigi birgok atesli sistemik enfeksiyonda glomerular
proteinuri gorulebildigi bildirilmisti. Piyelonefritli hastalarda daha sik proteiniiri
gOrulmesi, tubular hasra bagl olarak da yiikselebilmesi ile iliskilendirildi (93).

Calismaya dahil edilen hastalarin acil serviste veya yatislar1 sirasinda
%48.7’sine USG, %44.2°sine BT olmak Uzere toplam %76.4’Une gorintileme
yapilmistr. USG’lerin %76.3’tinde, BT’lerin %81.3’Unde Urolojik bir patoloji
goriilmiistii. ABD’de 2016-2018 arasinda yapilan bir ¢alismada, acil servise birincil
bagvuru sebebi komplike USE olan hastalarin sadece %1.45’ine renal USG
yapilmist1 (89). Burada iilkemizde birgok hastalikta oldugu gibi USE’lerde de
goriintiileme  sikligmm olduk¢a yiiksek oldugu goriilmiistiir. Ancak bu
goruntulemelerin 6nemli bir kisminda da tirolojik bir patoloji saptanmuistir.

USE nedeniyle, 1998-2011 yillar1 arasindaki hastane yatislarmi inceleyen ve
Tirkiye’nin de dahil oldugu cok uluslu bir ¢alismada hastane yatislariin yillar
icinde artig gosterdigi saptanmisti. Ancak bu artisin daha siddetli bir klinik tabloyla
seyreden piyelonefritlerde olmadig: tespit edilmisti. Buradan hareketle bu artisin
antimikrobiyal direncin artmasiyla iliskili olabilecegi yorumlanmis ancak, etkenler,
antimikrobiyal duyarliliklar1 ve klinik 6zellikleri incelenmemisti (3). Calismamizda
hastaneye yatis sebepleri incelendiginde tiim hastalar arasinda en sik sebep hastanin
genel durumunun bozuk olmasi (%41) iken, ikinci en sik sebep genis spektrumlu IV
ampirik tedavi gereksinimiydi (%34.9). ASB ve sistit tanil1 hastalarda direncli tireme
saptanmasi en sik yatis sebebiydi (sirasiyla %52.4, %43.2). Yine ayn1 ¢calismada yash
hastalarda USE nedenli yatis sikligmin genglere gére daha ¢ok arttigi saptanmusti.
Caliymamizda ileri yas (%29.3) ve akut bobrek yetmezligi (%18.8) sik saptanan
diger yatis sebepleriydi.
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5.2.  ETKENLER VE DIRENC PROFILLERI

Calismamizda hastalarin %97.6’sindan idrar kiiltiirii alinmisti. Bu hastalarin
%67.7’sinde idrarda Greme olmustu. Idrar kiiltiirlerinin %6.7°si kontaminasyon ile
sonuglanmis, %23.2°sinde ise lireme olmamist1. Piyelonefrit olgularinin %90.5’inden
kan kiiltiirti alinmis ve bunlarin %?20.3’linde bakteriyemi saptanmisti. Hem idrar
kiiltiiric hem kan kiltirii alinan piyelonefritli hastalarin %3.9’unda idrarda etken
saptanamadi81 halde kanda saptanmist1. Bir calismada bakteriiiri icin sinir deger >10°
kob/ml kabul edildiginde idrar kiiltiiriiniin sensitivitesi %73, spesifisitesi %94 olarak
hesaplanmist1 (75). Kan kiiltiiriiniin komplike USE’deki degerinin arastirildig1 bir
calismada, ¢alismamiza benzer olarak idrar kiiltiirlerinin ancak %70’inde etkenin
saptanabildigi, kan kiltlirlerinin ise %?29’unda iireme oldugu bildirilmisti. Bu
calismada hastalarin  %5.1’inde idrar kiiltiirlinde lireme olmadig1 veya
kontaminasyon ile sonu¢landig1 halde kan kiiltiirtinde tireme olmustu. Kan kiiltiirii ve
idrar kiiltlirii diskordansi i¢in sadece hastalarin yatis aninda antibiyotik kullaniyor
olmasi risk faktorii olarak belirlenmis, son 2 hafta iginde antibiyotik kullanmak,
hastalarin yas cinsiyet ve komorbiditeleri ile diskordans arasinda anlamli iligki
saptanmamist1 (94). Calismamizda da piyelonefriti olan hastalarin az bir kisminda
kan kiltlrl taniya ek katki saglamisti.

Piyelonefritli olgularimizin  %11.5’1 ciddi sepsis veya septik sok
tablosundaydi. Japonya’da ulusal ¢apta yapilan ve USE nedeniyle yatirilan hastalarin
incelendigi bir ¢alismada tirosepsis siklig1 %17.9 iken, sadece Uroloji servislerindeki
hastalarin incelendigi ¢ok uluslu GPIU ¢alismasinda bu oran %25°ti (23, 80).
Calismamizda {irosepsis sikhiginmn daha diisiik saptanmasinmn sebebi YBU’ye
yatirilan hastalarin dahil edilmemesi olabilir. Arastirilan grubun 6zelliklerine gore
sepsis siklig1 degisebilir.

Dabhil edilen tiim hastalarimizin idrar kiiltiiriinde en sik saptanan etken E.coli
(%44.8) idi. Siklik sirasina gore diger etkenler Klebsiella spp. (%21.7), P.
aeruginosa (%13), E. faecalis (6.1), Candida spp. (%3.3), Proteus spp. (%3.1),
Enterobacter spp. (%2.3), E. faecium (2.3), Citrobacter spp. (%1.3), Acinetobacter
baumanii (%0.6), Staphylococcus aureus (%0.6) idi. Literatiirde de tiim yas gruplari
ve kategorilerdeki USE’lerde en sik saptanan etken E.coli idi. Farkli gruplar arasinda

siklig1 degismekle beraber hastane kaynakli USE’de ise prevalansi daha diisiiktii. Bir
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calismada toplum kaynakli USE’de E.coli siklig1 %60.4 idi (28). USE sebebi ile
yatirilan hastalarm arastirildigi ¢ok uluslu bir ¢alismada ise E.coli tim etkenlerin
%353’lini olusturmaktaydi (95). Bu ¢alismada da ¢alismamiza benzer olarak siklik
sirasina gore saptanan diger etkenler K.pneumonia (%15), P. aeruginosa (%8.4),
Proteus mirabilis (%7.5), Enterococcus spp. (%5.5) idi. SMART Tirkiye
calismasinda P. aeruginosa’nmn hastane kaynakli USE’lerde daha sik goriildiigii
saptanmig, GPIU caligmasinda ise ASB’lerde P.aeruginosa goriilme sikligi daha
yiksek bulunmustu (23, 34). Calismamizda da P.aeruginosa’nin piyelonefritte
anlaml olarak daha az goriildigli tespit edilmisti. Bu durumun yatirilarak takip
edilen sistit ve ASB tanili hastalarin daha ¢ok oral tedavi se¢enegi olmayan,
komplike, altta yatan iiropatolojisi bulunan hastalardan olusmasina bagli oldugu
diistiniilmiistiir.

Saptadigimiz etkenlerin antibiyotik direncleri incelendiginde tiim etkenlerin
yaklasik %65’ini olusturan E.coli ve Klebsiella tiirleri arasinda Klebsiella spp.’nin
siprofloksasin disindaki tiim antibiyotiklere karsi E.coli’den daha direngli oldugu
gozlendi. Bu farkin en yiiksek oldugu ajan TZP idi. E.coli’lerin %17.7’si TZP’ye
direncliyken, Klebsiella spp.’lerin %48.2’sinde direng goriilmiistii. Her iki etken igin
de seftriakson ve siprofloksasin direncinin %60°’1 gectigi, TMP-SMX direnci iginse
bu oranin %46-52 ile daha diisiik seviyede oldugu dikkat ¢ekmekteydi. E.coli
suslarinda karbapenem direnci neredeyse hi¢ goriilmezken, Klebsiella spp.’de
ertapenem direnci %14.1, meropenem direnci %3.5°ti. USE nedeniyle yatmakta olan
hastalarin, 2011-2012 arasinda incelendigi SMART Tirkiye calismasinda toplum
kaynakli USE’lerde bu iki etkenin direng oranlarmin benzer oldugu goriilmekteydi
(34). Hastane kaynakli USE’lerde ise karbapenem ve TZP direnci Klebsiella spp’de
E.coli’den daha yiksek olsa da seftriakson ve kinolon direnci daha diistiktii.
Cahsmamizda, Klebsiella spp. icin seftriakson, seftazidim, TZP, siprofloksasin ve
ertapenem direnci SMART Tiirkiye ¢alismasina gore belirgin olarak daha yiksekti.
E.coli icin ise seftrikson ve siprofloksasin direnci SMART Tiirkiye ¢alismasima gore
belirgin olarak daha yiiksek saptanirken diger ajanlarin diren¢ oranlar1 calismamizla
benzer seviyelerdeydi. Tiirkiye’ye benzer olarak direng oranlari yiiksek seyreden
Ispanya’da 2010-11 arasinda yapilan bakteriyemik USE’lerin incelendigi bir
caliymada toplum kaynakli ve saglik bakmu iligkili USE’lerde saptanan
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enterobakterilerde kinolon direnci sirastyla %25 ve %50, TZP direnci %7 ve %16
saptanmust1 (96). Calismamizda 6zellikle Klebsiella spp.’de direng oranlarinin yaygin
olarak arttig1 dikkati ¢ekmistir. Her iki etken i¢in seftriakson ve kinolon direncinin
artmasinin bu ajanlarin yaygimn kullanimmdan kaynaklandig1 diisiiniilmiistiir.

E.coli suslarimizin %71.4%4 CID, %1.1°i YID idi. GSBL iireten E.coli orani
ise %62.9°du. Klebsiella spp.’lerin %70.2’si CID, %8.3’ii YID iken %71.4’{inde
GSBL (retimi mevcuttu. P.aeruginosa suslarmm %36’smin CiD, %18’inin YID
olmasi dikkat cekmekteydi. Enterobacter spp.’lerin sayist az olmakla birlikte
%A44.4’ YID saptanan organizmaydi. TID mikroorganizma saptanmamisti. TUm
etkenlerin  %63.7’si  CID, %6.5’i YID organizmaydi. Incelenen etkenlerin
%64.3’tinde GSBL (retimi bulunuyordu. Aralarinda Tirkiye’nin de bulundugu
diren¢ oranlarinin yiiksek olan sekiz iilke verileri ile 2013-2014 arasinda yapilan bir
calismada USE nedeni ile yatirilan hastalarda CID organizma sikligi %26
saptannust1 (81). Bu oran Tayvan’da 2006-2018 arasinda USE ile yatirilan hastalarda
%34.7 idi (89). Italya’da 2011°de bakteriyemik USE’lerin incelendigi ¢alismada
saglik hizmeti iliskili USE’lerde E.coli, Klebsiella spp. ve diger enterobakteriler igin
GSBL iiretimi siklig1 sirasiyla %10, %2 ve %13°tli. Sadece iiroloji servislerinde
yatan hastalarm arastirildigi ¢ok uluslu GPIU ¢alismasinda ise hastalarm %27.8’inde
GSBL (reten mikroorganizma saptamirken, CiD organizma siklig1 %40 civarindaydi
ve ASB olgularinda daha sikt1 (28). SMART Tiirkiye c¢alismasinda 2011 yilinda
E.coli ve Klebsiella spp igin sirasiyla hastane kaynakli USE’de GSBL oran1 %50-
%44, toplum kaynakli USE’de %38-%42 idi. Istanbul’da 2014 yilnda yapilan, USE
nedeni ile yatirilan bakteriyemik hastalarin incelendigi bir ¢aliyjmada Gram
negatiflerde GSBL (reten mikroorganizma orani %43 saptanmusti. E.coli suslarinda
GSBL oran1 %46 iken K.pneumonia suslarinda %58°di (97). USE nedeniyle yatirilan
hastalarda CID mikroorganizma siklig1 ciddi seviyede artnustir.

Calismamizda CID/YID/TID organizma varlig: ile hastane yatis1 arasinda
anlaml1 iligki saptanmusti. Son bir yilda hastane yatis1 olan hastalarda CID organizma
siklig1 %70 iken bu oran son li¢ ayda yatis1 olan hastalarda %75’e yiikselmekteydi.
Hastane yatis1 olmayan hastalarda ise %58 oraninda CID organizma goriilmiistii.
ABD’de, acil servise USE nedeni ile basvuran hastalarda CID enterobakterilerden

kaynakli1 USE igin risk faktdrleri arastirilmis ve 48 saatten uzun siireli hastane yatis
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CID igin risk faktorii olarak tanimlanmist1. Ancak hastane yatismin tarihiyle iliskisi
incelenmemisti (98). Tayvan’da, 2015°te acil servise basvuran tiim hastalarda CID
enterobakterilere bagl enfeksiyon ve kolonizasyonun sebeplerinin arastirildigi bir
caligmada son bir ay iginde hastane yatisi olmasi risk faktorii olarak belirlenmisti
(99).

Bulgularimizda CID organizma sikhigi ile benzer olarak GSBL iireten
organizma siklig1 da hastane yatis1 Oykiisii ile anlamli olarak artmaktaydi. Son bir
yilda hastane yatig Oykiisii olanlarin %80.7’sinde GSBL iireten mikroorganizma
saptanirken, yatis Oykiisii olmayan hastalarin %47.1’inde saptanmisti. Son ii¢ ayda
hastane yatis Oykiisii olanlarda ise %83.3 oraninda GSBL iireten organizma
saptanmisti.  Ispanya’da 2012°de yapilan bir calismada GSBL iireten
enterobakterilerden kaynakli USE’lerin risk faktorleri arasinda erkek cinsiyeti,
hastane yatisi, bakimevinde kalma, diyabet, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu ve
komorbidite risk faktorii olarak saptanmisti (100).

Calismamizda sistiti olanlarin %82.4’Unde GSBL iireten, %70.8’inde CID
organizma saptanmisti. Piyelonefritli hastalarm ise %060.2’sinde GSBL iireten,
%63.2’sinde CID organizma goriilmiistii. Bu fark sistit tanili hastalarm yatis
sebebinin ¢ogunlukla, direngli organizma iiremesi olmasindan kaynaklanmaktaydi.
Yiiksek direng oranlar1 nedeniyle oral tedavi segeneginin olmayisi sistit olgularinin
yatirilarak tedavi edilmesine yol agmaktaydi.

Hastalarm son ii¢ yi1l i¢indeki eski idrar kiiltiirlerini inceledigimizde %60’ inda
bu basvurusunda ayni etken saptanirken sadece %14’linde farkli bir etken liremisti.
Hastalarin biiyiik ¢cogunlugunda ayni etken liremis olsa da ayni ya da farkl etken
saptanmasi ile eski idrar kiiltiirii lizerinden gecen siire arasinda iliski belirlenmedi.
Eski kiiltiirii ile am1 etken saptanan hastalarin %74.6’sinda ise antimikrobiyal
duyarliligi ayn1 veya daha iyiydi. Eski idrar kiiltiirii sonucunun prediktif degerinin
arastirildigi bir ¢alismada dort ile sekiz hafta onceki kiiltiir ile uyum olasiligi %57,
>32 hafta onceki kiiltiirler ile uyum %49 saptanmigti. Dort ile sekiz hafta onceki
kulttrlerin antibiyotik duyarliliginin %83l ayn1 veya daha iyi saptanirken, >32 hafta
onceki kultirlerde bu oran ¢calismamiza benzer olarak %75’ti. Bu oranlarin hastanin

antibiyotik maruziyetine gore degistigi saptanmigt1 (101).
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5.3. RISK FAKTORLERI

USE igin risk faktorlerini incelendigimizde hastalarin %64.8’inde en az bir
iirolojik patoloji, %27.3’linde iirolojik girisim Oykiisi mevcuttu. Tim hastalarin
%19.2°sinde renal tas, %17.3’Unde anatomik bozukluk, %212.9’unda BPH,
%7.7°sinde mesane kanseri mevcuttu. Saptanan diger liropatolojiler arasinda stent
(%6.5), prostat kanseri (%4.4), nefrostomi (%5.2), norojen mesane (%4.6)
bulunuyordu. Japonya’da ulusal ¢apta yapilan bir calismada USE nedeniyle yatirilan
hastalarin  %6.1°inde  BPH, %10.7°sinde tas, %5.5’inde iirolojik malignite,
%12.3’linde obstriiktif {iropati ve reflii, %]1.6’sinda nefrostomi, %38.3’linde stent
mevcuttu (80). Caliymamizda yatan hastalarda iiropatoloji sikligi daha yuksekti.
Tiirkiye’de 2006 yilinda yapilan bir ¢alismaya gore ise, toplum kaynakli USE’de risk
faktorlerinin siklig1 incelendiginde calismamiza daha yakin oranlar goriilmiistii. Bu
calismada tas %17.8, prostat patolojileri %6.8, norojenik mesane %6.2 oraninda
goriilmiistii. Cerrahi miidahale oykiisii ise hastalarm %10.3’tinde mevcuttu (102).
Burada iirolojik girisimlerin sikigmm arttig1 ve USE i¢in daha biiyiik bir risk haline
geldigi goriilmektedir.

Calismamizda diger risk faktorleri arasinda son bir yilda hastane yatis oykiisii
(%52.5), riner kateter oykiisii (%31.7), immobilizasyon ve bez kullanimi (%26.9-
%27.3), bakimevinde kalma (%2.2) bulunuyordu. Bir yil i¢cinde antibiyotik kullanim
Oykiisii hastalarimizin %57.6’sinda mevcuttu. Hastalarin, %53.3’ son alt1 ayda,
toplam %61.6°s1 son bir y1lda USE gecirmisti. Tiirkiye’de 2006°da yapilan ¢aligmada
ise USE nedeni ile yatan hastalarda son alt1 ayda USE 6ykist %29.5, antibiyotik
kullanim1 %6 olarak saptanmist1 (102). Cok uluslu bir ¢ahsmada USE nedeniyle
yatan hastalarda, son ti¢c ayda antibiyotik kullanimi1 %19.7, son bir yil icinde USE
Oykiisii %27.8 ile calismamizdan daha diisiik saptanmisti. Bu calismada hastalarin
calismamiza benzer olarak 9%29.6’sinda iiriner kateter, %4.7’sinde nérojen mesane,
%?23’linde obstriiktif liropati mevcuttu. Bakimevinde kalma orani ise %14.4 ile
calismamiza gore yiiksekti (103). USE nedeni ile yatan hastalarda antibiyotik
kullanim Oykiisiiniin ¢alismamizda ¢ok daha yiiksek saptanmasinin iilkemizde
antibiyotik kullaniminin yaygmligindan kaynaklandigi ve bu hastalarda 1V tedavi

gereksinimi nedeniyle yatis ihtiyacinin arttigini diistiniildi.
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5.4. UYGULANAN TEDAVILER VE TEDAVI SONUCLARI

Hastalarin %38’1, %71.3’0i ayn1 kuruma olmak {izere, yatisi Oncesi ayni
sikayetler ile saglik kurulusuna bagvurmus, %26.5°1 ayaktan antibiyotik kullandigin1
belirtmisti. Kullanilan antibiyotiklerin bilindigi hastalarin %28.8’inde ampirik tedavi
ADT sonucuna uygun degildi. Yatis 6ncesi antibiyotik kullanim siiresi ortalama 4.69
giindii. Hastalarmn 6nemli bir kisminda uygun ampirik tedavi baglanmis olsa da
takipte yatis gerekebilece§i dikkat cekmisti. Uygun tedavi baslanmasma ragmen
takipte yatis gerekmesinin sebebinin, hastanin tedavi uyumunun iyi olmamasi, oral
antibiyotiklerin emilim sorunu veya ilag etkilesimi gibi pek ¢ok faktdre bagh
olabilecegi diisliniildii. Bu nedenle baglangigta ayaktan tedavi planlanan hastalarin
kontrole cagirilarak klinik takibi yapilmasi gerektigi diistiniildii.

Baslangic tedavileri incelendiginde c¢alismamizda hastalarin %84 iiniin
tedavisi ampirik olarak baslanmisti. Baska bir ¢alismada da hastalarm %87.6’sinda
tedavi ampirik olarak baslanmust1 (104). Calismamizda ve literatiirdeki diger
calismalarda goriildiigii iizere USE tedavisi genellikle ampirik olarak baslanmaktadir.
Bu durum dogru ampirik tedavilerin baglanabilmesi icin popiilasyonun etken ve
direng profilinin bilinmesini daha 6nemli hale getirmektedir. Calismamizda tiim
baslangi¢ tedavilerinin %43.6’s1 kiiltiir ADT sonucuna gore uygun, %6.5’1 daha genis
spektrumlu iken, %20.6’s1 uygun degildi. Yapilan c¢alismalarda uygun olmayan
ampirik tedavi baslama riskinin yash hastalarda, saglik hizmeti iligkili veya hastane
kaynakli enfeksiyonlarda daha yiiksek oldugu saptanmisti (96, 105, 106). Bir
calismada yetersiz ampirik tedavi orani1 toplum kaynakli USE’de %14.9 iken saglik
hizmeti iliskili USE’de %30.5’¢ yiikselmekteydi (105). Baslangic tedavilerinin
uygunluk oranmin %83.7 oldugu bir caligmada, uygun olmayan sekilde genis
spektrumda antimikrobiyal kullanim orami %13.6 bulunmustu (107). Bu oran
calismamiza gore yiiksekti.

Ampirik tedavi olarak hastalarimizin genelinde en sik tercih edilen ajanlar
ertapenem (%40.1), seftriakson (%32.5), TZP (%12.5) ve meropenemdi (%6.5).
Siprofloksasin ise sadece iki hastada ampirik olarak baglanmisti. Sistit tanili
hastalarda ise seftriakson (%51.5) ampirik olarak en sik baglanan ajan iken
ertapenem hastalarin %30.3’iinde, meropenem %9.1’inde ampirik olarak baglanmisti.

Japonya’da USE nedeni ile yatirilan hastalarin 18.5’ine ikinci kusak, %38’ine
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ticlincii kusak, %4.4’line de dordiincii kusak sefalosporin baslanmisti. Hastalarin
%?23.8’ine antipseudomonal betalaktam antibiyotik baslanirken, sadece %10.7’sine
karbapenem, %4.5’ine kinolon baslanmist1 (80). Bakteriyemik USE’lerin incelendigi
bir ¢caligmada ise en sik segilen ampirik antibiyotikler AMK (%22), TZP (%14),
sefalosporinler  (%27), karbapenemler (%20) ve kinolonlardi (%11) (96).
Calismamizda ampirik tedavide karbapenem kullanim orani birgok calismaya gore
oldukca yuksekti.

Toplam tedavi siresi ¢alismamizda ortalama 13.24 giin, ADT sonucuna
uygun tedavi surresi 12.06 gundl. Bu sireler ASB tanili hastalar i¢in sirasiyla 11.8 ve
11.1, sistit igin 12.02 ve 10.44, piyelonefrit i¢in ise 13.52 ve 12.38 giindii. Komplike
USE’lerin incelendigi iki farkli ¢alismada tedavi siiresinin ortanca degeri USE
tiplerinde farkli olmaksizin 6 giin (4-10) olarak bulunmustu (95, 103). Cok uluslu bir
calismada bu siire 7.8 giin saptanmist1 (108). USE nedeniyle yatan hastalarin tedavi
stiresi bir calismada ortalama 12 giin iken, baska bir caligmada ise 16.2 gln
saptanmust1 (81, 87). Calismalarin ¢ogunda ortalama tedavi siirelerinin ¢alismamiza
gore daha kisa oldugu goriildii. Benzer hasta gruplari i¢in uygulanan bu farkl tedavi
siirelerinin  komplike USE tedavisiyle ilgili onerilerin net olmamasindan
kaynaklandig1 diisiiniilmiistiir. Ozellikle komplike USE icin tedavi siiresiyle ilgili
yeni ¢alismalara ihtiya¢ duyuldugu goriilmektedir.

Hastalarimizin %18.8’inde ADT sonucunda etkenin antimikrobiyale duyarl
olmamasi, %3.5’inde klinik yanitsizlik, %1.7’sinde hastanin klinik tablosunun agir
olmasi, %1.7’sinde ilaca bagli yan etki nedeni ile olmak iizere toplam %?25.5’inde
tedavi degistirilmisti. Calismalarda ADT sonucuna gore tedavi degisim siklig1 %11
ile %44 arasinda degismekteydi (100, 106). Bir calismada komplike USE tedavisinde
ilaca bagl advers olay goriilme sikligi %5.8 olarak belirlenmisti (103). USE
tedavisinde en belirleyici faktor ADT sonuclar1 olsa da hastanin klinik tablosu ve
ilaca bagli yan etkiler de 6nemli oranda tedaviyi etkileyebilmektedir.

5.4.1. Mikrobiyolojik Yanit, Klinik Yanit ve Mortalite

Calismamiza dahil edilen hastalarin biiyiik ¢cogunlugunda (%83.3) takipte
kontrol trogram testi yapilmisti. Urogramm USE tamisindaki yeri ile ilgili birgok
caligma bulunsa da tedavi yanitin1 degerlendirmede katkisi ile ilgili yeterli klinik

caligma bulunamadi. Ortanca degeri 4 gun olan kontrol trogramlarda, baslangigta
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proteiniirisi bulunan hastalarimizin %60.4’linde proteiniiri tamamen ortadan kalkmus,
nitrit pozitifligi bulunanlarin ise %97.2’sinde negatiflesmisti. Bir derlemede USE’ye
bagl proteiniirinin tedavi ile gerileyebilecegi, bu nedenle tedavi tamamlanmadan
hastalarm proteiniirisinin arastirilmamasi 6nerilmisti (93). Hastalarimizin %85.8’inde
tedavi ile piyuri ortalama 411°den 64 hiicre/mm?®’e gerilemisti. Test sirasmda Uygun
tedavi alanlarmn  %88.8’inde piyliri gerilerken, uygun tedavi almayanlarin
%67.9’unda piyliri gerilemisti. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli olsa da uygun
tedavi almayan hastalarin biiyiik cogunlugunda da piyiirinin gerilemis olmasi dikkat
cekmekteydi. Bu durum tedavi yaniti degerlendirilirken piyiirinin her zaman Yol
gosterici olamayabilecegini diistindiirmektedir.

Hastalarin %79.7’sinden aliman kontrol idrar kiltlrlerinde, alinma siresinin
ortanca degeri dort gundu. Kontrol kiiltiir sirasinda uygun tedavi alan hastalarin
(%78) %90.7°sinde mikrobiyolojik kiir saglanirken %6.3’iinde ayni etken liremeye
devam etmisti. Toplum kaynakl: febril USE nedeni ile yatirilan hastalarda, 30. giinde
mikrobiyolojik kiir orani ¢alismamiza benzer olarak %89 saptanmust1 (109). Bagka
bir randomize kontrollii calismada febril USE tedavisinde bakteriyolojik kiir orani
%93-97 bulunmustu (13).

Hastalarm %3.5’inde klinik yanitsizlik nedeni ile antibiyotik degisikligi
yapilmist1. Bir ¢alismada toplum kaynakli febril USE nedeni ile yatirilan hastalarda,
30.giinde klinik kiir oran1 %87 idi (109). Kinolon tedavisinin arastirildigi randomize
kontrollii bir ¢alismada tedavi bitiminden sonra klinik yanit orami %86-88 iken,
GSBL ureten mikroorganizmalardan kaynakli USE’nin arastirildigi bir ¢alismada
klinik yanit orani %96-97 bulunmustu (11, 110). Klinik yanit oraninin daha diisiik
oldugu calismalarda hastalar tedavi bitiminden sonra degerlendirilmisti.
Calismamizda ise yaniti olmayan hastalarda erkenden tedavi degisikligi yapilmisti.

Yatiglar1 sirasinda hastalarrmizin %3.9°u YBU’ye nakil olurken, %3.51 yatist
sirasinda herhangi bir nedene bagh olarak &lmiistii. Literatirde USE nedeni ile
yatirilan hastalarda hastane yatis1 sirasindaki mortalite, segilen hasta grubuna bagli
olarak %2.6-%21 arasinda degismekteydi. Yalnizca yasli hastalar, bakteriyemik
hastalar, kateter iliskili USE ve hastane kaynakli USE’lerin incelendigi ¢calismalarda
mortalite daha yiiksek bulunurken, toplum kaynakli ve saglk bakimi iliskili

USE’lerin incelendigi ¢alismalarda mortalite oranlar1 ¢calismamiz ile benzerdi (80,

58



82, 94, 96, 97, 106). Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada USE nedeni ile yatan
hastalarda YBU’ye sevk orami ¢alismamiza benzer olarak %4.3 bulunurken,
komplike USE’lerin arastirildig1 baska bir calismada %2.9 bulunmustu (94, 97).

5.4.2. USE Nedeni ile Tekrar Basvurular

Calismamizda hastalarm %34.8’i bir yil icinde tekrar USE nedeni ile
bagvurmustu. Tium hastalarimn %7.8’1 ilk 15 giinde, %24.1°’1 ilk 60 giinde
basvurmustu. Cok uluslu bir ¢alismada 60 giin icinde USE nedeni ile tekrar
hastaneye basvurma siklig1 %16.1, 30. giinde pozitif idrar kiiltlirii siklig1 ise %7.3°tl
(95). CID mikroorganizmalarin sik olarak goriildiigii iilkelerin katilimryla yapilan bir
calismada komplike USE tanili hastalarm 60 giin iginde tekrar basvuru sikhig1 %10
olarak saptanmust1 (81). Hastaneye tekrar bagvuru i¢in risk faktorlerinin arastirildigi
cok uluslu bagka bir calismada ise komplike USE sonrasinda 60 giin icinde herhangi
bir nedene bagli olarak hastane yatis1 siklig1 %20.1°di. Rekirren USE nedeni ile
basvuru sikhg1 ise %8.7 idi (103). Calismamizda literatiire gére USE nedeni ile ETB
siklig1 daha yiiksek bulunmustu. Diger ¢alismalarda bir yil i¢indeki tekrar bagvuru
siklig1 ise irdelenmemisti. Calismamizda tekrar basvuru sikligmin daha yuksek
bulunmasinin, ¢alismalarin bir kisminda tekrar yatisin incelenmis olmasma bagl
oldugu diisiiniildii. Calismamizda bir yil i¢indeki USE nedenli tiim basvurular
kaydedilmis boylelikle klinik 6neme sahip oldugunu dislindiigiimiiz, ge¢ tekrar
bagvurular da incelenmisti.

Hastalarin tekrar basvurusundaki etkenler incelendiginde ETB hastalarinin
%49.5’inde idrar kiiltiiriinde ayni etken saptanirken, %35.2°sinde farkli bir etken
tiremisti. Ilk 15 giinde tekrar basvuran hastalar ayrica incelendiginde bu hastalarin
%55.9’unda ayni, %17.6’sinda farkli etken iiremisti. GTB hastalarinin ise
%44.7’sinde idrar kiiltiiriinde ayn1 etken saptanirken diger %44.7°sinde farkli bir
etken iremisti. Burada 0zellikle ilk 15 giindeki bagvurularda hastalarin yarisindan
fazlasinda ayni etkenin tiredigi goriilmektedir. Literatiirde ¢aliymalarm ¢ogunda, ilk
15 giin igindeki bakteriyolojik kiir oranlar1 veya ilk 30-60 guin igindeki tekrar
basvuru sikliklar1 incelense de tekrar bagvurudaki etkenlerin ayni veya farkli olmasi,
ayni etken lireyen hastalardaki diren¢ degisimi incelenmemisti (10, 13, 95, 103).
Calismamizda tekrar bagvurusunda ayni etken {ireyen hastalarin %13.7 direng artigi

varken 9%86.3’linde diren¢ artmamisti. ETB veya GTB arasinda direng artisi
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acisindan anlami fark yoktu. Bir ¢alismada 4-8 hafta dnceki kulttrlerin antibiyotik
duyarliligmin %831 ayn1 veya daha iyi saptanirken, >32 hafta dnceki kiiltiirlerde bu
oran %75°ti (101).

Tek degiskenli lojistik regresyon analizinde ek hastalik varligi, malignite,
komplike USE, rekiirren USE, hastane yatis dykiisii, antibiyotik kullanimi dykiisii,
tirolojik girisim Oykiisii, tiropatoloji varligi, mesane kanseri, prostat kanseri, TAK,
anatomik bozukluk, bez kullanimi1 ve GSBL iireten mikroorganizma varliginin bir yil
icinde tekrar bagvuru riskini anlamli olarak artirdig1 saptandi. ETB’de farkli olarak
komplike USE, TAK ve anatomik bozukluk ile arasinda anlaml iliski saptanmazken,
sepsis, bakteriyemi, nefrostomi varhgy, Klebsiella spp. iiremesi, CID/YID
mikroorganizma varligi1 ETB riskini artirmaktaydi.

Cok degiskenli modelde ise bir yil i¢inde tekrar basvuru riskini malignite,
renal tas, prostat kanseri, TAK, anatomik bozukluk, bez kullanim1 ve sepsisin anlamli
olarak artirdig1 saptandi. Tekrar basvuru riskini en ¢ok artiran durumlar prostat
kanseri (bes kat) ve TAK (dort kat) idi. ETB igin ise prostat kanseri, renal tas,
anatomik bozukluk, bez kullanimi, sepsis, nefrostomi varhigi ve GSBL f{ireten
mikroorganizma varlig: risk faktorii oldugu belirlendi. Prostat kanseri (18 kat) ve
nefrostomi varligi (10 kat) ETB riskini en ¢ok artiran durumlarda.

Tek degiskenli ve ¢ok degiskenli analizde tedavi siiresi ve uygun olmayan
ampirik tedavi baslanmasmin tekrar bagvuru ile iligkili olmamasi dikkat
cekmekteydi. Bir ¢alismada komplike USE’de yatan hastalarda baslangicta uygun
olmayan ampirik tedavi verilmesinin calismamiza benzer olarak 30 giin ic¢inde
yeniden bagvuru ile iliskili olmadigi bildirilmisti (106). Tim sebeplere bagh
hastaneye tekrar yatis i¢in risk faktorlerinin incelendigi bir c¢alismada ise
calismamiza benzer olarak kanser ve nefrostomi varligi risk faktorii olarak
belirlenmisti. Ayrica yas, DM, USE o6ykiisii ve iiriner kateter takilmasi da 60 giin
icinde tekrar yatis riskini artrmaktaydi. Uygun ampirik tedavi baglanmasinin veya
tedavi siiresinin tekrar yatis ile iliskisi yoktu (103). Uriner kateterlerin USE icin
bilinen 6nemli risk faktorlerinden biri olmasina ragmen, ¢alismamizin sonuglarinda
iriner kateter Oykiisiiniin bir yilda tekrar bagvuru riskini artirmamasi dikkat
cekmekteydi. Bir calismada KI USE ve diger komplike USE’ler arasmda 30 giinliik

rekiirrens ve 60 giinliikk hastane yatisi arasinda fark bulunmamusti (111). Ancak bagka
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bir ¢alismada ise 30 giinliik tedavi basarisizligi riskini artirdigi saptanmisti (95).
Calismamizda rekiirren USE tek degiskenli analizde tekrar basvuru riskini her iki
grupta da artirsa da ¢ok degiskenli modelde bu iliski anlamli bulunmamisti. Yalnizca
erkek hastalarin dahil edildigi ayaktan ve yatan hastalarin arastirildig1 bir ¢caligmada
ise gecirilmis USE &ykiisii, prostat hipertrofisi, betalaktam antibiyotik tedavisi ve
inkontinansin 30 giin i¢inde rekiirrens riskini artirdig saptandi (22).

5.4.3. Tedavi Siiresi ve Tekrar Basvuru iliskisi

Piyelonefritli hastalarda tedavi siiresi ile tekrar bagvuru arasindaki iliski
ayrmtili olarak ele alindiginda komplike olgularda <10 giin (kisa) tedavi alanlar ile
>10 giin (uzun) tedavi alanlar arasinda bir y1l iginde ve 60 giin i¢inde tekrar basvuru
sikliklar1 incelendi. Kisa tedavi alanlar i¢in bu oranlar sirasiyla %40 ve %18.2 iken
uzun tedavi alanlar i¢in %37.6 ve %27.6 idi. Hem bir y1l icinde hem de 60 giin i¢inde
tekrar bagvuru i¢in iki grup arasinda anlamli bir fark yoktu. Ayaktan erkek hastalarin
incelendigi genis 6lgekli bir ¢alismada yedi giin ve daha kisa tedavi alanlar ile yedi
giinden uzun tedavi alanlar kiyaslanmisti. Bu ¢alismada uzun siireli tedavi almak
erken ya da gec rekiirrensi azaltmamisti. Uzun tedavi almak, kisa tedaviye gore gec
rekiirrenste artis ile iliskiliydi (%10.8 - %8.4) (22).

GSBL lreten mikroorganizma saptanan komplike piyelonefritli hastalarda ise
kisa siire tedavi alanlarin %55.6’s1 bir yi1l iginde, %33.3’li 60 giin i¢cinde tekrar
basvurmustu. Uzun tedavi alanlarm ise %42.7’si bir yil iginde, %36°s1 60 giin i¢cinde
tekrar basvurmustu. Iki grup arasinda tekrar basvuru agismdan anlamli fark yoktu.
GSBL ireten etkenlerin sebep oldugu USE’de tedavi siiresinin incelendigi bir
calismada yedi giin ve daha uzun tedaviler kiyaslanmisti. Kisa tedavi alan grupta
ortalama tedavi siiresi 6.1 gin, uzun tedavi alan grupta ise 13.8 giindii. Iki grup
arasinda mortalite veya 30 giin iginde rekiirrens agisindan fark yoktu (%10-%8.6)
(112).

Komplike piyelonefrit tanili hastalar iginde rekirren USE tanimmna uyan
hastalarda kisa siireli tedavi alanlarm %64.7°si bir yil i¢inde tekrar basvururken,
%29.4’1 60 giin i¢inde tekrar bagvurmustu. Uzun siireli tedavi alan hastalarin ise
%47.7’s1 bir yil i¢inde tekrar bagvururken, %34.1°1 60 giinde tekrar bagvurmustu.
Komplike piyelonefritli rekiirren USE’lerde tedavi siiresi farkli olan hastalarda ETB

ve bir y1l icinde tekrar bagvuru agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
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Komplike olmayan piyelonefrit tanili hastalarda kisa tedavi alanlarin %401
bir yil i¢inde tekrar basvururken, %11°1 60 giin i¢cinde tekrar bagvurmustu. Uzun
tedavi alanlarin ise %34.4°1 bir yil i¢inde, %17’si 60 giin i¢inde tekrar bagvurmustu.
Hem bir yil iginde hem de 60 giin i¢inde tekrar bagvuru i¢in iki grup arasinda anlamli
bir fark yoktu. Geng¢ kadinlarda akut piyelonefrit i¢in tedavi siiresinin tedavi
bagarasina etkisinin arastirildigi bir RKC’de siprofloksasinin yedi ve 14 gunlik
tedavileri karsilastirilmisti. Bu hasta grubunun sadece %5-10’u komplike hastalardi.
Tedaviden 10-14 glin sonra rekirrens orani kisa tedavide %3 iken uzun tedavide
%4°tli. Uzun donemde bu oran her iki grup i¢cin %7 idi. Bakteriyemik hastalarda bile
her iki grupta kiir oranlar1 benzerdi (12).

Giinliik klinik pratigimizde USE hastalarinda karsilastigimiz en temel sorun
hastalarm tedavi tamamlanmas1 sonrasmnda tekrar tekrar USE ile basvurmasi
oldugundan ¢alismamizda bu sorun ele alindi. Ancak USE’de tedavi siiresini
aragtiran birgok calismada tedavi sonucglar1 farkli parametreler kullanilarak
incelenmisti. Komplike USE tedavisinde bes giin yiiksek doz levofloksasin ile 10
gun siprofloksasinin karsilastirildigi RKC’de tedaviden yaklasik 10 giin sonra
degerlendirilen mikrobiyolojik eradikasyon orani ve klinik basar1 orami benzerdi
(%86-%88) (11). iki bin on iicte yapilan bir metaanalizde USE tedavisinde yedi giin
ve daha uzun siireli tedaviler kiyaslanmisti. Bu metaanalizde dahil edilen
calismalarin ¢ogunda kinolonlar arastirilmigti. Betalaktamlarm  arastirildigi
calismalar ise 2000 yil1 6ncesine dayanmaktaydi ve hasta gruplarinin tanimlamalari
net degildi. Bu calismada iiropatolojisi olan hastalarda uzun sireli tedavi ile
mikrobiyolojik basarisizlik olasiligi daha diisiik bulunmustu (9). Sadece komplike
olmayan USE tanil1 hastalarda tedavi siiresinin arastirildig1 2020°de yapilan bir meta
analizde ise yedi giin ve daha uzun tedaviler arasinda tedavi basarisi benzer
bulunmustu. Bu metaanalizde hastalarin %80°1 kadin hastalardan olusmaktaydi ve
dahil edilen ¢alismalarin ¢ogunda kinolonlar incelenmisti (10). Febril USE’de tedavi
siiresinin incelendigi 2017°de yapilan plasebo kontrollii bir caligmada yedi giin ve 14
glinliik tedaviler kiyaslanmigti. 14 giinliik tedavilerin son yedi giini oral
siprofloksasin ile tamamlanmisti. Tedaviden 10-18 giin sonraki klinik kiir oranlari
her iki grupta benzerdi (%93-7 giin, %94-14 gln, noninferior). Ancak erkek hastalar

ayrica ele alindiginda kisa tedavi kolunda klinik kiir oran1 anlamli olarak daha diisiik
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bulunmustu (%86-98, inferior). Bakteriyolojik kir ise iki grupta benzerdi (%93-97).
Uzun donemde (84 giin) klinik kiir oranlarinda hem kadin hem erkeklerde her iki
tedavi suresi igin benzerdi (13).

Calismamizin tek merkezli olmasi, retrospektif yapisi nedeni ile 6zellikle
klinik bulgularin hasta dosyalarindaki kayitlardan temin edilmis olmasi ¢alismamizin
kisith yonleridir. Ayrica alt gruplardaki hasta sayisinin yeterli olmamasi nedeni ile
klinik yanitsizhig1 olan hastalarin risk faktorleri ve sistit tanili hastalarin tekrar
basvuru i¢in risk faktorleri incelenememistir.

Sonu¢ olarak; USE tedavi siiresinin arastirildigi calismalarda farkll
parametrelerin ele alinmasi ve farkli hasta gruplarinin incelenmesi nedeni ile tim
sonuglarin yorumlanmasi giic hale gelmektedir. Birgok calismada gebe olmayan
kadin hastalarin, komplike olmayan USE’lerin, ayaktan oral tedaviye uygun
hastalarmn ve oOzellikle kinolonlara duyarli etkenlerin c¢alismaya dahil edildigi
goriilmektedir. Ancak gercek yasamda Tiirkiye gibi antimikrobiyal direncin oldukga
yiiksek oldugu tilkelerde, ¢alismamizda da oldugu gibi genellikle komplike ve bir¢cok
antibiyotige direngli etkenlerin iiredigi oldukca heterojen hasta gruplar1 karsimiza
cikmaktadir. Bu nedenle bu hasta gruplarinin dahil edildigi ¢alismalara ihtiyag
duyulmaktadir. Komplike USE’lerin de incelendigi bircok calismada daha kisa tedavi
streleri ile klinik, mikrobiyolojik yanitlarin uzun tedavilere benzer oldugu
goriilmektedir. Calismamiz da saglik sistemi lizerinde 6nemli bir yiike sebep olan
USE nedenli tekrarlayan basvurularin sikhiginin, tedavi siiresinden etkilenmedigini
gostermistir. Calismamizin bulgularimi destekleyen calismalarin literatiirde artmasi
ile USE tedavisinde daha kisa siireli antibiyotik tedavilerinin net oneriler haline
gelecegini, bu sayede antibiyotik direnci, maliyet, yan etki gibi sorunlara azaltic1
yonde katki saglayacagini diisiinmekteyiz.

Calismamizin bulgular1 incelendiginde;

I.  Ortalama yatis siiresi bir¢cok klinik ¢alismaya gére uzun bulunmustur.
Hastane yatig sebeplerinde tiim hasta gruplarinda 6nde gelen sebep
kulttirde direngli mikroorganizma saptanmasi ve genis spektrumlu IV
ampirik tedavi ihtiyacidir. Birgok hastada oral antibiyotik
seceneklerinin  bulunmamasi yatig silirelerinde uzamaya neden

olmaktadir. Ayrica bazi ajanlarin iilkemizde ayaktan tedavide ddeme
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VI.

VII.

VIII.

kapsaminda olmamasi da yatig siirelerinde uzamalara sebep
olmaktadir.

En sik saptanan etkenler halen E.coli ve Klebsiella spp’dir. Ancak
Klebsiella suslarinda ¢ok daha yiiksek olmak {izere her iki etkenin
diren¢ oranlar1 endise verici diizeydedir. Son bir yil iginde yatis
Oykiisii olan hastalarda CID mikroorganizma sikhgi %70’e, GSBL
ureten mikroorganizma sikligi1 %80’e kadar ulagsmustir.

USE risk faktorleri arasinda iirolojik patolojiler &nemli bir yer
tutmaktadir ve hastalarn tirolojik girisim oykiisi siklig1 artmistir.
Calismamizda iilkemizde birgok hastalikta oldugu gibi USE’lerde de
goriintiileme sikliginin oldukga yiiksek oldugu, hastalarin 6nemli bir
oraninda USG yeterli oldugu halde BT ¢ekildigi saptanmustur.

USE tedavisinde ampirik karbapenem kullanimi literatiire gore
oldukea yiiksektir. Calismamizda en sik ampirik baslanan tedavi ajani
ertapenemdir. Bu durum artan direng oranlarinin dogal bir sonucu olsa
da gelecekte karbapenem direncine kars1 risk olusturmaktadir.

USE nedeni ile tekrar basvurularin ¢ogunlugu ilk 60 giin icinde
gorilmektedir.

Tekrar basvuru riskini artiran durumlar prostat kanseri, nefrostomi
varligi, renal tas, anatomik bozukluk, sepsis ve GSBL iireten
mikroorganizma varligidur.

Hastalarin <10 giin ve >10 giin tedavi almis olmasi, komplike
piyelonefrit, rekiirren USE, GSBL iireten etken varlig1 ve komplike
olmayan piyelonefrit tanili hasta gruplarinda tekrar basvuru sikligmni

degistirmemektedir.
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