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ÖZET 

 

“Uzun süreli kullanılan ilaçların antimikrobiyal etkisinin ve antimikrobiyal ajanlar ile 

etkileşiminin araştırılması”, Trakya Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Tıbbi 

Mikrobiyoloji Anabilim Dalı, /Doktora Tezi, Edirne, 2024.  

 

Kronik hastalıklar; yavaş ilerleyen, 3 ay ve daha uzun süren, birden fazla risk 

faktöründen kaynaklanan, kişinin yaşam kalitesini etkileyen, sürekli tıbbi destek almasını 

gerektiren ve günlük yaşamı kısıtlayan durum olarak tanımlanmaktadır. 

Kronik hastalığı olan kişiler, düzenli ve uzun süreli ilaç kullanmak durumundadır. Bu 

ilaçlarla birlikte zaman zaman antimikrobiyal ajanlar da kullanılmaktadır. Uzun süreli 

kullanılan ilaçların potansiyel antimikrobiyal etkinliğinin ve diğer antimikrobiyal ajanlarla olan 

etkileşimlerinin mikroorganizmaların antimikrobiyal duyarlılıklarını etkileyebileceği 

düşünülmektedir.  Bu nedenle uzun süreli ilaç kullanan kişilerde ilaç seçimlerinin, dozlarının 

ve kombine kullanımlarının ayarlanmasında antimikrobiyal ajanlara duyarlılıklarının da göz 

önüne alınarak değerlendirilmesi hedeflenmelidir.  

Çalışmamızda, kronik hastalıklarda uzun süreli ve sıklıkla kullanılan bazı ilaçların 

antimikrobiyal etkilerinin ve diğer antimikrobiyal ajanlarla etkileşimlerinin araştırılması 

amaçlandı. Bu ilaçlar; hiperlipidemi tedavisinde kullanılan statin grubu ilaçlardan atorvastatin 

ve rosuvastatin, hipertansiyon tedavisinde kullanılan beta bloker ilaç grubundan metoprolol ve 

propranolol, mide koruyucu ilaç grubundan lansoprazol ve esomeprazol olarak belirlendi. 

Çalışmamızda, Trakya Üniversitesi Eczacılık Fakültesi Farmasötik Mikrobiyoloji Anabilim 

Dalı’ndan temin edilen standart mikroorganizmalar ve anabilim dalı kültür koleksiyonunda yer 

alan dirençli izolatlar kullanıldı. İlaçların antimikrobiyal etkisi mikrodilüsyon yöntemi ile 

saptandı. İlaçların antibiyotiklerle ve birbirleriyle kombine kullanımı ile oluşan antimikrobiyal 

etki ise dama tahtası yöntemi ile belirlendi. 

Çalışmamızda, ilaçların antibiyotiklerle birlikte kullanıldığında, bu antibiyotiklerin 

izolatlara etki eden MİK değerlerini düşürdüğü ve ayrıca dama tahtası yöntemi sonuçlarına göre 

dirençli E. coli izolatın 3’ünde sinerjik etki gösterdiği tespit edildi.  

Sonuç olarak çalışmamızda, kronik hastalıkları nedeniyle uzun süreli ilaç kullanan 

kişilere uygulanacak olan antimikrobiyal tedavilerde kullanılan ilaçların antimikrobiyal ilaçlar 
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ile sinerjik ya da antagonist etkisinin ve bu etkilerin tedavide kullanılan antimikrobiyal ajanların 

inhibitör konsantrasyonlarına etkisinin de değerlendirilmesi gerektiği sonucuna varıldı. Ayrıca, 

kronik hastalıklarda kullanılan bazı ilaçların dirençli bakteriyel enfekiyonların tedavisinde de 

potansiyel bir rol oynayabileceği ve bu ilaçların tek başlarına ve antimikrobiyal ajanlarla 

birlikte duyarlılıklarının araştırılarak tedavide yeni yaklaşımlar geliştirilebileceği 

düşünülmektedir. 

 

 

Anahtar kelimeler: Atorvastatin, rosuvastatin, metoprolol, propranolol, lansoprazol, 
esomeprazol, antimikrobiyal aktivite 

Destekleyen Kurum: Bu çalışma, Trakya Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Birimi 
tarafından desteklenmiştir. Proje No:2023/46 
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ABSTRACT 

 

“Investigation of the antimicrobial effects of long-term used drugs and the interaction with 

antimicrobial agents”, Trakya University, Institute of Health Science, Department of Medical 

Microbiology, Doctorate Thesis, Edirne, 2024.  

 

 Chronic diseases; It is defined as a condition that progresses slowly, lasts 3 months or 

longer, is caused by more than one risk factor, affects the person's quality of life, requires 

constant medical support, and restricts daily life. 

 People with chronic diseases have to use medication regularly and for a long time. 

Antimicrobial agents are sometimes used to get her with these drugs. It is thought that the 

potential antimicrobial activity of long-term used drugs and the interactions with other 

antimicrobial agents may affect the antimicrobial susceptibility of microorganisms.  For this 

reason, it should be aimed to evaluate the development of resistance to antimicrobial agents by 

taking into account the development of resistance to antimicrobial agents in adjusting drug 

selection, doses and combined use in people using drugs for a long time.  

 Our study aimed to investigate the antimicrobial effects of some drugs that are used 

frequently and long-term in chronic diseases and the interactions with other antimicrobial 

agents. These drugs; atorvastatin and rosuvastatin from the statin group of drugs used in the 

treatment of hyperlipidemia, metoprolol and propronolol from the beta blocker drug group used 

in the treatment of hypertension, and lansoprazole and esomeprazole from the stomach 

protective drug group. In our study, standard microorganisms and resistant isolates in the 

culture collection obtained from Trakya University Faculty of Pharmacy, Department of 

Pharmaceutical Microbiology were studied. The antimicrobial effect of the drugs was 

determined by the microdilution method. The effect of the combined use of drugs with 

antibiotics and each other was determined by the checkerboard method. 

 In our study, when drugs were used together with antibiotics, these antibiotics reduced 

the MIC values affecting the isolates, and a synergistic effect was detected in 3 of the resistant 

E. coli isolates according to the checkerboard method results.  

 As a result, it can be said in our study that drugs used in the treatment of chronic 

diseases may play a potential role not only in treatment but also in the treatment of resistant 
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bacterial infections. It is also thought that researching these drugs together with other 

microorganisms and antimicrobial agents may provide new approaches to treatment. 

 

Keywords: Atorvastatin, rosuvastatin, metoprolol, propronolol, lansoprazole, esomeprazole, 
antimicrobial activity 

Financial Support: The present study was supported by the Research Fund of Trakya 
University. Project No: 2023/46 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Kronik hastalıklar; yavaş ilerleyen, 3 ay ve daha uzun süren, birden fazla risk faktöründen 

kaynaklanan, kişinin yaşam kalitesini etkileyen, sürekli tıbbi destek almasını gerektiren ve 

günlük yaşamı kısıtlayan durum olarak tanımlanmaktadır (1). 

Kronik hastalıkların ve belirli sağlık durumlarının kontrolü ve yönetimi için uzun süreli 

kullanılan ilaçlar oldukça önemlidir. Hastaların yaşam kalitesini arttırmak, hastalıkların 

ilerlemesini yavaşlatmak ve semptomları yönetmek amacıyla bu ilaçlar yıllarca kullanılabilir. 

Bu nedenle, uzun süreli ilaç kullanan hastalarda; hastaların tedaviye uyumuna, olası yan etkilere 

ve kullanılan ilaçların etkinliğine dikkat etmek önemlidir.  Uzun süreli tedavi gören hastaların 

düzenli tıbbi gözetim altında olması ve ilaç etkileşimlerinin izlenmesi gerekmektedir (2). 

Antihipertansif ilaçlar, statinler, antidiyabetik ilaçlar, antidepresanlar, tiroid ilaçları, 

antikoagülanlar, immünosüpresif ilaçlar gibi ilaç sınıfları uzun süreli kullanılan ilaçlar 

kategorisinde yer almaktadır. 

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)’ne göre, dünya genelinde yüksek kolesterol düzeyleri 

önemli bir sağlık sorunu oluşturmaktadır. Açıklanan verilere göre; yüksek kolesterol tüm 

hastalık yükünün %2’sini oluşturmaktadır. Yüksek kolesterol, her yıl yaklaşık 2,6 milyon 

ölüme ve 29,7 milyon hastalığa bağlı yaşam yılı kaybına neden olmaktadır. Statinler, yüksek 

kolesterol tedavisinde yaygın olarak kullanılır ve kardiyovasküler hastalıkların önlenmesinde 

önemli bir rol oynamaktadır.  Amerika Birleşik Devletleri (ABD)’nde 40-75 yaş aralığındaki 

yetişkinlerin %26’sının statin grubu ilaç kullandığı ve bu oranın yaşla birlikte arttığı ve Avrupa 

ve Asya’da da benzer durumun görüldüğü ve 2023 yılında özellikle Asya’da statin kullanımının 

büyük ölçüde arttığı rapor edilmiştir (3). 

Yüksek tansiyonun kontrolü için hipertansiyon ilaçları kullanılmaktadır. DSÖ’ye göre 

dünya genelinde 1,13 milyar insanın yüksek tansiyona sahip olduğu bildirilmekte ve bu 

sayısının artış göstereceği tahmin edilmektedir. Diüretikler, Asetilkolinesteraz (ACE) 

inhibitörleri, beta blokerler ve kalsiyum kanal blokerleri ve anjiyotensin 2 reseptör blokerleri 

tansiyon ilaçları arasında yer almaktadır. DSÖ’ye göre 2023 yılı itibariyle antihipertansif 

ilaçların pazarı giderek artmaktadır ve bu durum yüksek tansiyon hasta sayısının giderek 

arttığının göstergesidir (4). 
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Nonsteroid antienflamatuvar ilaçlar(NSAIDs) kullanan hastalarda mide ve bağırsak yan 

etkilerini azaltmak için mide koruyucu ilaçlar yaygın olarak kullanılmaktadır. Peptik ülser ve 

gastroözofageal reflü hastalığı gibi durumların tedavisinde proton pompa inhibitörleri(PPI) ve 

H2 reseptör antagonistleri gibi mide koruyucuları kullanılmaktadır. Dünya Sağlık Örgütü’ne 

göre artan NSAID kullanımı sonucu mide koruyucularının kullanımı her yıl artmaktadır (5). 

Kronik hastalığı olan kişiler düzenli ve uzun süreli ilaç kullanmak durumundadır. Bu 

ilaçlarla birlikte zaman zaman antimikrobiyal ajanlar da kullanılmaktadır. Uzun süreli 

kullanılan ilaçların potansiyel antimikrobiyal etkinliğinin ve diğer antimikrobiyal ajanlarla olan 

etkileşimlerinin mikroorganizmaların antimikrobiyal duyarlılıklarını etkileyebileceği 

düşünülmektedir.  Bu nedenle uzun süreli ilaç kullanan kişilerde ilaç seçimlerinin, dozlarının 

ve kombine kullanımlarının ayarlanmasında antimikrobiyal ajanlara direnç gelişiminin de göz 

önüne alınarak değerlendirilmesi hedeflenmelidir. 

  Bu çalışmada; Trakya Üniversitesi Eczacılık Fakültesi Farmasötik Mikrobiyoloji 

Anabilim Dalı’ndan temin edilen standart mikroorganizmalar ve kültür koleksiyonunda yer 

alan dirençli izolatlar çalışmaya alınmıştır. Bu çalışma ile; i)uzun süreli kullanılan ilaçların 

antimikrobiyal etkinliğinin gösterilmesi ve antimikrobiyal direnç gelişimine neden olabilecek 

durumların tespit edilmesi,  ii)uzun süreli kullanılan ilaçların antimikrobiyal ajanlarla birlikte 

kullanımlarında etkileşimlerinin gösterilmesi ve antimikrobiyal direnç gelişimine neden 

olabilecek durumların tespit edilmesi, iii)çalışma sonuçlarında elde edilen veriler 

değerlendirilerek sık kullanılan ilaçların antimikrobiyal dirence sebep olmaması için gerekli 

etkin madde, doz ve süre önerilerinin yapılması amaçlanmaktadır. Böylece, uzun süreli 

kullanılan ilaçların olası antimikrobiyal etkisi ve antimikrobiyal ajanlar ile etkileşimi 

incelenerek tedavide daha pratik, daha etkili yöntem ve daha uygun doz hedeflenmiştir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

Kronik hastalıklar; yavaş ilerleyen, 3 ay ve daha uzun süren, birden fazla risk faktöründen 

kaynaklanan, kişinin yaşam kalitesini etkileyen, sürekli tıbbi destek almasını gerektiren ve 

günlük yaşamı kısıtlayan durum olarak tanımlanmaktadır (1). Kronik hastalıkların ve belirli 

sağlık durumlarının kontrolü ve yönetimi için uzun süreli kullanılan ilaçlar çok önemlidir. 

Antihipertansif ilaçlar, statinler, antidiyabetik ilaçlar, antidepresanlar, tiroid ilaçları, 

antikoagülanlar, immünosupresif ilaçlar gibi ilaç sınıfları uzun süreli kullanılan ilaçlar 

kategorisinde yer almaktadır. 

Ülkemizde, İlaç Endüstrisi İşverenler Sendikası(İEİS) tarafından yapılan bir 

araştırmada; kronik bir hastalığı sebebiyle uzun süreli ilaç kullanan kişilerin oranı %9,9 olarak 

tespit edilmiştir. Bunlar arasında; %45,6’la hipertansiyon, %27,8’le diyabet, %16,5’le kalp 

hastalığı, %9,7’le hiperkolesterolemi, %6,8’le mide rahatsızlıkları için uzun süreli ilaç 

kullanıldığı belirtilmiştir. Yine bu çalışmada yaşlar itibariyle uzun süreli ilaç kullananların 

oranı incelendiğinde; 30-34 yaş aralığında %4,9, 35-44 yaş aralığında %8,7, 45-54 yaş 

aralığında %17,3 iken 55-65 yaş aralığında bu oran %28,8 olarak açıklanmıştır. Yine bu 

çalışmada Türkiye’de en fazla görülen 5 kronik hastalık; %28,4’le hipertansiyon, %15’le 

diyabet, %9,8’le kalp hastalığı, %6,8’le romatizmal hastalık ve %5,5’le astım olarak 

belirlenmiştir (6). 

2.1. Statinler 

Statinler hiperlipidemi tedavisinde kullanılan ve dünyada en sık reçete edilen ilaçlardan biridir. 

ABD’de 30 milyondan fazla ve dünyada 200 milyona kadar insan kardiyovasküler hastalıkların 

birincil ve ikincil tedavisi amacıyla kolesterolü düşürmek için statin kullanmaktadır (7). Tüm 

statinler aynı etki mekanizmasıyla hareket eder ve 3-hidroksi-3-metil-glutaril-koenzim A 

(HMG-CoA) redüktaz enzimini rekabetçi bir şekilde inhibe ederler (8). Ancak bu süreçte; 

geranilgeranilpirofosfat(GGPP) ve farnesilpirofosfat(FPP)  gibi önemli izoprenoid ara 

maddeler de azaldığından Ras, Rac, Rho, Gini hücre sinyal proteinleri azalır ve pleiotropik 

etkilere neden olur (9,10). 

Bir ilacın özellikle geliştirildiği etki dışında gösterdiği etkiye pleiotropik etki denir.  Bu 

etkiler ilacın primer etki mekanizması ile ilgili olarak ortaya çıkabileceği gibi, primer etki 
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mekanizmasından bağımsız olarak da görülebilmektedir. HMG-CoA redüktaz inhibitörlerinin, 

pleiotropik etkilere sahip olduğu bilinmektedir (11). Bu pleiotropik etkiler; endotel 

fonksiyonunun iyileştirilmesine, enflamatuvar yanıtların ve antioksidan etkilerin 

modülasyonuna, trombüs oluşumunun önlenmesine neden olur (12). Statinlerin pleiotropik 

etkileri araştırılmış ve yapılan bir çalışmada; statinlerin immünomodülatör ve antioksidatif 

etkilere sahip olduğu gösterilmiştir (13). Ayrıca statinlerin enfeksiyon oluşumunu 

önleyebildiğini ve düzenli olarak statin kullanan hastalarda ölüm oranlarını azaltabildiğini 

gösteren çalışmalar vardır (14,15). Son yıllarda yapılan bazı çalışmalarda bakteriyemi ve sepsis 

hastalarında statin kullanımının daha düşük mortalite ile ilişkili olduğu gösterilmiş (16-18) 

olmakla birlikte, benzer sonuçların elde edilemediği çalışmalar da mevcuttur (19,20). 

Statinlerin farklı bakteri türlerine karşı antibakteriyel etkisinin gösterildiği çalışmalar da vardır.  

Örneğin yapılan bir çalışmada; tedavide simvastatin kullanılarak Staphlycoccus aureus 

yayılmasınının inhibe edildiği belirtilmiştir. Ayrıca atorvastatin, simvastatin ve rosuvastatin 

kullanılarak çeşitli standart bakteri suşlarına ve klinik izolatlarına karşı antimikrobiyal aktivite 

gözlenmiştir (21,22).	

Hayvanlarla yapılan çalışmalar ve insanlarda yapılan gözlemsel çalışmalar, statinlerle 

tedavi edilen bireylerin bakteriyel enfeksiyonlara daha az yakalandığını göstermektedir (23-

27). 

            Statinler hipolipidemik etkilerini HMG-CoA redüktazın inhibisyonu yoluyla başlatırlar. 

Bakteri hücrelerinde HMG-CoA redüktaz, izoprenlerin biyosentezinde temel bir bileşendir.  Bu 

nedenle statinlerin antibakteriyel aktivitesinin HMG-CoA redüktazın inhibisyonuyla ilgili 

olmadığı düşünülmektedir. Antimikrobiyal etkinin; özellikle atorvastatin gibi statinlerin 

sitotoksik kapasitesi ile ilgili olabileceği düşünülmektedir. Yapılan çalışmalarla statinlerin 

hücre büyümesini baskıladığı ve apoptozu teşvik ettiği kanıtlanmıştır. Statinlerin tespit edilen 

antibakteriyel aktivitesinin bu etkilerle ilişkili olabilmesi mümkündür (28). Ancak statinler ile 

bu konuda yapılan çalışmalar kısıtlıdır ve antimikrobiyal aktivite konusunda ileri birçok 

çalışmanın yapılması gerekmektedir (29). 

Atorvastatin, statin grubuna aittir ve kolesterol biyosentezinde görev alan 3-hidroksi-3-

metilglutaril koenzim A(HMG-CoA) redüktazın güçlü bir rekabetçi inhibitörüdür. Alvastin, 

Ator, Ateroz, Lipitor, Tarden gibi müstahzarların etkin maddesidir. Diğer statinlerle 

karşılaştırıldığında atorvastatinin klerens değeri daha düşüktür (0,25 L/saat/kg) ve yarılanma 
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ömrü daha uzundur(15-30 saat) (30). Atorvastatin oral yolla alındığında hızla emilir ve 

maksimum plazma konsantrasyonuna 1-2 saat içinde ulaşır. Karaciğerde yoğun şekilde 

metabolize edilir ve safra yoluyla atılır. Atorvastatinin emilim oranı %30 iken oral 

biyoyararlanım oranı %12’dir (31). İnsan serumunda Cmax değeri 3,0 ng/ml ile 150 ng/ml 

konsantrasyon aralığındadır (32). 

Atorvastatin sentetik bir ilaçtır ve antimikrobiyal etkisi diğer statinlere kıyasla daha 

düşüktür (Şekil 2.1.1). Simvastatin gibi doğal statinlere kıyasla antimikrobiyal aktivitesinin 

daha düşük olmasının sentetik olmasından kaynaklandığı düşünülmektedir (33). 

 

	
Şekil 2.1.1. Atorvastatinin kimyasal gösterimi (34) 

	

Rosuvastatin de sentetik bir ilaçtır ve genellikle ağızdan uygulanır (Şekil 2.1.2). Crestor, 

Ultrox gibi müstahzarların etkin maddesidir. Maksimum plazma konsantrasyonuna (Cmax) 3 

ile 5 saat sonra ulaşır. Uygulama dozu, 10 ile 80 mg’dır. Rosuvastatinin oral biyoyararlanımı 

%20’dir. Yarılanma ömrü ise 20 saattir (35-38). Rosuvastatinin Cmax değeri 6,06 ng/mL’dir 

(39). 

 

 
Şekil 2.1.2. Rosuvastatinin kimyasal gösterimi (40) 
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2.2. Antihipertansifler 

DSÖ’ye göre, dünyada 1,28 milyar yetişkin hipertansiyon hastasıdır. Hipertansiyon, ciddi 

sağlık komplikasyonlarına neden olan ölümcül bir durumdur. 2019’da açıklanan verilere göre, 

hipertansiyon prevalansı iki katına çıkmış ve 1,3 milyar kişiye ulaşmıştır. Bu durumun 

tedavisinde antihipertansif ilaçlar kullanılır. Bu ilaçlar; kan basıncını düşürmek ve 

hipertansiyon durumuna bağlı komplikasyonları önlemek için kullanılır. Bu ilaçlar; çeşitli 

mekanizmalarla çalışır ve farklı kategorilere ayrılır. Bu mekanizmalar arasından en çok tercih 

edilen ilaç sınıfı ise kalp hızını ve kan basıncını düşüren beta bloker ilaç sınıfıdır. Beta bloker 

ilaç sınıfında yer alan en yaygın etken maddeler ise metoprolol ve propranololdür (41).  

Metoprolol, beta-1 adrenerjik reseptörleri seçici olarak bloke eder (Şekil 2.2.1). Beloc, 

Betablok, Cardovol gibi müstahzarların etkin maddesidir. Oral yolla alınan metoprololün 

ortalama yarılanma ömrü 3 ila 7 saat arasında değişir. Metoprololün Cmax değeri 5-600 

ng/ml’dir. Metoprolol, karaciğerde sitokrom P450 2D6 (CYP2D6) enzimi tarafından 

metabolize edilir. Oral biyoyararlanımı yaklaşık %50’dir (42). 

 

 
Şekil 2.2.1. Metoprololün kimyasal gösterimi (43) 

 

Propranolol ise, hem beta-1 hem de beta-2 adrenerjik reseptörleri bloke eden nonselektif 

bir beta bloker türüdür (Şekil 2.2.2). Dideral müstahzarının etkin maddesidir. Cmax değeri 

202,2 ile 245 ng/mlarasındadır. Propranololün yarılanma ömrü, yaklaşık 3 ila 6 saat arasındadır. 

Propranolol karaciğerde sitokrom P450 enzim sistemi tarafından metabolize edilir. Oral 

biyoyararlanımımetoprolole göre oldukça düşüktür ve %25’dir (44). 

Antihipertansif ilaçların da antimikrobiyal aktivitelerine yönelik çalışmalar mevcuttur. 

Yapılan çalışmalarda; görülen antimikrobiyal aktivitenin hücre zarı geçirgenliğinin 

değişmesinden kaynaklandığı bildirilmiştir. Bununla birlikte dışa atım pompa mekanizmasının 
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bozulması ve hücre duvarı sentezinde yer alan enzim sisteminin bozulması da olası 

mekanizmalar olabilir (45). 

Bu ilaçların antimikrobiyal aktivite gösterdiği doz, tedavide kullanılan dozlarından çok 

daha yüksektir. Bununla birlikte, birlikte kullanımlarında antibiyotiklerin aktivitesini, dirençli 

mikroorganizmaları bile ortadan kaldırabilecek seviyede artırdığı, hatta beta laktam 

antibiyotiklerle propranololün birlikte kombinasyonu sonucu metisiline dirençli 

Staphylococcus aureus(MRSA)’un duyarlı hale geldiği belirtilmiştir (46). 

 

 
Şekil 2.2.2. Propranolol kimyasal gösterimi (47) 
 

2.3. Proton Pompası İnhibitörleri 

Dünyada NSAID’ların ve diğer ağrı kesicilerin kullanımı nedeniyle gastrointestinal yan etkiler 

de artmaktadır ve bu nedenle son yıllarda bu ilaçlarla birlikte mide asit salgısını azaltan ilaçların 

da birlikte reçete edilmesi kaçınılmaz olmuştur.  

Mide asit salgısını azaltan ilaçlar etki mekanizmaları nedeniyle farklı sınıflara ayrılır. 

Bunlar; proton pompası inhibitörleri, Histamin H2 reseptör antagonistleri, antimuskarinik ve 

somatostatin ajanlardır. Bunlar arasında proton pompası inhibitörleri en fazla reçete edilen mide 

asit salgısını azaltan ilaç sınıfıdır. Omeprazol, lansoprazol, esomeprazol gibi etkin maddeler bu 

sınıfa aittir ve mide asidini azaltarak peptik ülser ve NSAID’lara bağlı gastrik hasarın 

tedavisinde kullanılır.  

Lansoprazolün yarılanma ömrü yaklaşık 1,5 ile 2 saat arasındadır. Lansor, Pepticer, 

Aprazol gibi müstahzarların etkin maddesidir (Şekil 2.3.1). Lansoprazolün etkisi, yarılanma 

ömründen daha uzun sürebilir çünkü ilaç mide asidi salgısını inhibe ederek çalışır ve bu etkiler 

lansoprazolün plazmadaki konsantrasyonu düştükten sonra da devam edebilir. Lansoprazolün 
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oral biyoyararlanımı yaklaşık %80’dir. Yemeklerle birlikte alındığında biyoyararlanımı 

azalabilir. Bu nedenle lansoprazol genellikle aç karnına reçete edilir. Lansoprazolün maksimum 

plazma konsantrasyonuna(Cmax) ulaşma süresi genellikle 1,7 saattir.  30 mg’lık tek bir doz 

lansoprazol alımından sonra Cmax değeri 600-1600 ng/ml arasında değişebilir. Yapılan bir 

çalışmada 30 mg lansoprazolün Cmax değeri 1047 ng/ml olarak belirtilmiştir. Lansoprazol 

karaciğerde sitokrom P450 enzim sistemi tarafından metabolize edilir. Lansoprazol ve 

metabolitleri başlıca idrar yoluyla atılır (48). 

 

  
Şekil 2.3.1. Lansoprazolün kimyasal gösterimi (49) 

 

Esomeprazolün yarılanma ömrü oral yolla alındığında yaklaşık 1,5 saattir. Lansaprazolde 

olduğu gibi esomeprazolünde etkisi yarılanma ömründen daha uzun sürebilir (Şekil 2.3.2). 

Nexium, Esom gibi ilaç müstahzarlarının etkin maddesidir. Esomeprazolün oral 

biyoyararlanımı doza bağlı olarak değişir. Örneğin; 20 mg’lık tek dozdan sonra biyoyararlanım 

yaklaşık %50 iken, 40 mg tek bir dozdan sonra yaklaşık %64’tür.  

Lansoprazolde olduğu gibi yemeklerle birlikte alındığında esomeprazolün 

biyoyararlanımı azalabilir. Bu nedenle genellikle aç karnına reçete edilir. Esomeprazolün Cmax 

değerine ulaşma süresi genellikle 2 saat ve Cmax değeri 4,06 μg/mL’dir. Esomeprazol 

karaciğerde ve özellikle CYP2C19 ve CYP3A4 olmak üzere sitokrom P450 ensim sistemi 

tarafından metabolize edilir. Esomeprazol ve metabolitleri büyük çoğunlukla idrar yoluyla atılır 

(50). 
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Şekil 2.3.2. Esomeprazolün kimyasal gösterimi (51) 

 

Proton pompası inhibitörlerinin de antimikrobiyal aktivitesi araştırılmıştır. Yapılan bir 

çalışmada; proton pompası inhibitörlerinin H+/K+-ATPaz’ ı inhibe etmesinden yola çıkılarak 

görülen antimikrobiyal etkinin hücre zarı geçirgenliğinde meydana gelen değişim sonucu 

oluşabileceği belirtilmiştir (52). Yine yapılan başka bir çalışmada; proton pompası 

inhibitörlerinin bakterilerde bulunan ve bir proton pompası olan dışa atım pompası proteinlerini 

inhibe ederek antimikrobiyal aktivite gösterebileceği belirtilmiştir. Yine yapılan bir çalışmada; 

proton pompası inhibitörlerinin mantar hücre zarının geçirgenliğini değiştirerek hücre içi pH 

dengesini bozduğu ve bu nedenle de azol grubu antifungal ilaçlara oluşan direnci azalttığı tespit 

edilmiştir (53,54). 

Günümüzde elde edilen birçok bileşiğin bakterilerde dışa atım pompasını inhibe ettiği 

ve bu sebeple oluşan antimikrobiyal direnci engellediği gösterilmiştir (55,56). Bundan yola 

çıkılarak proton pompası inhibitörleri ile antibiyotik kombinasyonlarının, özellikle dirençli 

mikroorganizmalar tarafından gelişen enfeksiyon hastalıklarının tedavisi için iyi bir alternatif 

olabileceği düşünülmektedir. Bu konuda, direnç nedeniyle etkinliğini kaybetmiş olan 

antimikrobiyal ajanların etkilerinin geri kazanılabileceğini bildiren çalışmalar bulunmaktadır. 

(56-58) 

İlaçlar arası etkileşimler, hasta güvenliği ve ilaç tedavisinin etkinliği açısından önemli 

bir konudur. Özellikle, antimikrobiyal ajanlarla yapılan etkileşimler, ilaçların farmakokinetik 

ve farmakodinamik özelliklerini değiştirebilir. Bu etkileşimlerin anlaşılması, ilaç tedavisinin 

optimizasyonu için kritik öneme sahiptir (59,60). Uzun süreli ilaç kullanımının ve ilaç 

etkileşimlerinin klinik sonuçları üzerindeki etkileri, hasta yönetimi ve tedavi stratejilerinin 

geliştirilmesi açısından değerlendirilmelidir. Bu bağlamda, antimikrobiyal dirençle mücadelede 

ilaçların rolü, yeni tedavi yaklaşımlarının belirlenmesinde önemli bir faktördür (61,62). 
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2.4. Antimikrobiyal Aktivite Testleri 

Antimikrobiyal aktivite çalışmaları, yeni sentezlenen, izole edilen ya da etkinliği daha önce 

gösterilmemiş olan moleküllerin mikroorganizmalar üzerine öldürücü ya da üremeyi durdurucu 

bir etkisi olup olmadığının saptanması için yapılır. Etkinliği saptanan en düşük dozdaki madde 

konsantrasyonuna Minimum İnhibitör Konsantrasyon (MİK) denir. Mikroorganizmaları 

öldüren en düşük madde konsantrasyonu ise “-sidal” etki olarak belirtilir ve bakteriler için 

Minimum Bakterisidal Konsantrasyon (MBK), mantarlar için ise Minimum Fungisidal 

Konsantrasyon (MFC) olarak ifade edilir. Aktivite saptanması için testlere başlamadan önce 

hangi aktivite testinin yapılacağına karar verilmelidir. Bu seçim yapılırken, madde sayısı, 

madde miktarı, çözünürlük, kullanılacak mikroorganizmanın özelliği ve mikroorganizma sayısı 

dikkate alınır (60,63). 

Konvansiyonel yöntemlerde mikroorganizmanın kültürünün yapılarak canlılığının ve 

saflığının kontrol edilmesi ve daha sonra test edilecek madde ile uygun ortamda 

karşılaştırılması esastır (60). Bu testler dilüsyon ya da difüzyon yöntemleriyle yapılır. Klinik 

Laboratuvar Standartları Enstitüsü (Clinical Laboratory Standarts Institute-CLSI) ve EUCAST 

yapılacak duyarlılık testleri için standart uygulamalar önerir ve tüm dünyada bu standartlar esas 

alınarak antimikrobiyal aktivite testleri yapılır (63,64).  

Dilüsyon yöntemleri sıvı dilüsyon yöntemleri olarak sıvı ortamda ve agar dilüsyon 

yöntemleri olarak katı ortamda uygulanır. Sıvı dilüsyon yöntemi; madde miktarına bağlı olarak 

makrodilüsyon veya mikrodilüsyon şeklinde uygulanabilir. Kantitatif olarak sonuç verdikleri 

için duyarlılığın saptanmasında en hassas yöntemlerdir. Bu yöntemlerde, antibiyotiğin seri 

dilüsyonları sıvı besiyerinde hazırlanır. Hazırlanan madde konsantrasyonları hazırlanır ve her 

bir madde konsantrasyonuna, inokulum yoğunluğu bilinen sabit miktarda mikroorganizma 

süspansiyonu eklenir. İnkübasyonu takiben etkin konsantrasyonlar tespit edilir. Agar dilüsyon 

yönteminde ise, belli bir sıcaklığa kadar soğutulmuş katı besiyerine, test edilecek madde 

çözeltilerinin uygun dilüsyonları tek tek eklenir, iyice karıştırılır ve petri plaklarına dökülerek 

katılaşması beklenir. Tüm katı besiyeri yüzeylerine inokulum yoğunluğu bilinen sabit miktarda 

mikroorganizma inokülasyonu yapılır. MİK değeri inkübasyon sonunda plaklarda üremeyi 

inhibe eden en düşük madde yoğunluğu olarak kabul edilir (60). 
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Difüzyon yöntemleri, sıklıkla disk difüzyon olarak uygulanır. Son yıllarda ticari olarak 

piyasaya çıkmış olan E-test yöntemi de kullanılmaktadır. Disk difüzyon yönteminde, katı 

besiyeri yüzeyine yayma ekim ile pasajlanan mikroorganizmaların üremesinin, besiyerinin 

yüzeyine konan disklerden yayılan antimikrobiyal madde tarafından engellenmesi esastır. 

Üremenin engellenmesi disklerin etrafında oluşan zonların ölçülmesi ile gösterilir (64). 

Standartlarda belirtilen zon çapı aralıkları ile karşılaştırılan sonuçlara göre, mikroorganizmanın 

antimikrobiyal maddeye duyarlı ya da dirençli olduğu tespit edilir. E-test; katı besiyeri üzerine 

farklı yoğunluklarda antibiyotik emdirilmiş şeritler kullanılarak yapılır. Bu şeritler ticari olarak 

satılır (60,65). MİK değeri, şerit etrafında oluşan inhibitör elipsinin, şerit üzerindeki ölçekle 

kesiştiği nokta olarak belirlenir. 

İlaç-ilaç ya da ilaç-madde kombinasyonlarının antimikrobiyal etkinliğinin 

saptanmasında kullanılan testlere sinerji testleri denir. Sinerjik etkinin saptanması için Dama 

Tahtası Testi ve Time-Kill yöntemleri kullanılır (66).  

Dama tahtası testinde, sinerjik etki test edilecek olan madde kombinasyonlarının 96 

kuyucuklu plak üzerinde elde edilen farklı konsantrasyonları ile standart yoğunluktaki 

mikroorganizma karşılaştırılarak kombinasyonun etkinliği tespit edilir. Maddelerin 

kombinasyondan elde edilen MİK değerleri ve kontrol kuyucuğu ile tespit edilen MİK 

değerlerinin oranı Fraksiyonel İnhibitör Konsantrasyonunu (FİK) verir. FİK değeri, üreme 

görülmeyen kuyucuklardaki konsantrasyonun, MİK değerine bölünmesi ile elde edilir. FİK 

değerleri toplanarak FİK indeksi (FİKİ) hesaplanır. (Şekil 2.4.1) (66,67).  

 

 
Şekil 2.4.1. FİK değerlerinin hesaplanması  
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Time kill yöntemi, antimikrobiyal madde konsantrasyonuna karşı zamana bağlı olarak 

çizilen grafik üzerinden antimikrobiyal maddenin-sidal etkisinin saptanmasını sağlayan bir 

yöntemdir. Zamana bağlı azalma için farklı zamanlarda pasajlar yapılarak mikroorganizma 

sayısı grafik üzerinde belirtilir (66).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

3.1. Kullanılan Araç ve Gereçler 

3.1.1. Laboratuvar Malzemeleri 

96 kuyucuklu mikroplak (Lp Italiana Spa, İtalya) 

Beher 

Deney tüpü 

Kriyovial ( IsoLab, Türkiye) 

Erlen 

Milipor filtre (0,22 μm) (Milipore®, Almanya) 

Paslanmaz çelik spatül 

3.1.2. Cihazlar 

Analitik terazi (Ohaus, ABD) 

Biyogüvenlik kabini Sınıf II (Alpina, Almanya) 

Çok kanallı otomatik mikropipetler (Eppendorf, Almanya) 

Tek kanallı mikropipetler (Eppendorf, Almanya) 

Densitometre (Biosan, Letonya) 

Derin dondurucu (Arçelik, Türkiye) 

Erlen (Redline by rinder, İstanbul) 

Manyetik karıştırıcı (VELP, İtalya) 

Otoklav (Daihan Scientific Maxterile 47 lt, Güney Kore) 

Pastör fırını( Daihan, Güney Kore) 

Vortex (VELP, İtalya) 

3.1.3. Sarf Malzemeler 

Eküvyon çubuğu 
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Mikropipet ucu (Axygen, ABD) 

Petri kabı(Fıratmed, Türkiye) 

Tek kullanımlık steril öze 

3.1.4. Kullanılan Kimyasal Malzemeler 

Atorvastatin Calcium (Sigma, Almanya) 

Rosuvastatin Calcium (Cayman, Almanya) 

Metoprolol succinate (Cayman, Almanya) 

Esomeprazol (Cayman, Almanya) 

Lansoprazol (Cayman, Almanya) 

Agar agar (Sigma, Almanya) 

Ampisilin (Mustafa Nevzat Pharma, Türkiye) 

Siprofloksasin (Sigma, Almanya) 

Gentamisin (Sigma, Almanya) 

Meropenem (Sigma, Almanya) 

İmipenem (Sigma, Almanya) 

Distile su 

Gliserol 

Mueller Hinton Agae (MHA) (Merck, Almanya) 

Mueller Hinton Broth (MHB) ( Merck, Almanya) 

Serum fizyolojik 
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Triptik Soy Agar (TSA) (LabM, Türkiye) 

Triptik Soy Broth (TSB) (LabM, Türkiye) 

Dimetilsülfoksit (DMSO)(Merck, Almanya) 

3.2. Mikroorganizmalar 

Çalışmada; CLSI M100-S32 (2022) ve Avrupa Antimikrobiyal Duyarlılık Testleri Komitesi 

(European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing- EUCAST)(68) tarafından 

önerilen kalite kontrol suşları olarak, Pseudomonas aeruginosa Amerikan Tip Kültür 

Koleksiyonu (American Type Culture Collection- ATCC) 27853, Escherichia coli ATCC 

25922, Klebsiella pneumoniae ATCC 700603, Acinetobacter baumannii NCTC 13420, S. 

aureus ATCC 29213, Enterococcus faecalis ATCC 29212 standart suşları ve Trakya 

Üniversitesi Eczacılık Fakültesi Farmasötik Mikrobiyoloji Anabilim Dalından temin edilen 

dirençli klinik izolatları kullanıldı. Her izolat boncuklu kriyoviallerde stoklanarak, -80oC’de 

saklandı.  

 

3.3. Sıvı Mikrodilüsyon Yöntemi  

Antimikrobiyal duyarlılık testleri CLSI M100-S32 ve EUCAST önerileri doğrultusunda 

gerçekleştirildi (64,68). S. aureus ATCC 29213, E. coli ATCC 25922, P. aeruginosa ATCC 

27853, E. faecalis ATCC 29212, A. baumannii NCTC 13420 ve K. pneumoniae ATCC 700603 

standart suşları kalite kontrol suşları olarak kullanıldı.  

Çalışmada Mueller Hinton Agar (MHA) (Merck) ve katyon ayarlı Mueller Hinton Broth 

(MHB) (Merck) kullanıldı. Besiyerleri 121°C’de 15 dakika otoklavlanarak steril edildi. 

Mikrodilüsyon testi için 96 kuyucuklu mikroplaklara 100 μL hacimde eklendi. MHA 

plaklarında üretilen S. aureus, E. coli, P. aeruginosa, E. faecalis, A. baumannii ve K. 

pneumoniae kolonileri öze ile alınarak steril serum fizyolojik içerisinde süspanse edildi. 

Süspansiyonun bulanıklığı, McFarland 0.5 standardına uygun bulanıklığa göre ayarlandı. 

McFarland yoğunluğu densitometre cihazı (Biosan) kullanılarak saptandı. Bakteri 

süspansiyonu McFarland 0.5 yoğunluğuna (Şekil 3.3.1) ayarlandıktan sonra 1:100 oranında 

dilüe edilerek 5x105 CFU/mL yoğunluğunda kullanıldı.  
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Şekil 3.3.1. Mikrodilüsyon yöntemi için McFarland 0,5 standart yokluğunda bakteri 
süspansiyonu hazırlanması 

 

Metoprolol, propranolol, ampisilin, vankomisin, gentamisin, meropenem, imipenem ve 

siprofloksasin stok çözeltileri distile su içerisinde, atorvastatin(Ator), rosuvastatin(Ros), 

lansoprazol(Lan) ve esomeprazol(Eso) stok çözeltileri ise dimetilsülfoksit (DMSO) içerisinde 

hazırlandı. Stok solüsyonları hazırlanan metoprolol(Met), propranolol(Prop), ampisilin(Amp), 

vankomisin(Van), gentamisin(Gen), meropenem(Mer), imipenem(İmi), siprofloksasin(Sip), 

atorvastatin, rosuvastatin, lansoprazol ve esomeprazol, mikrodilüsyon plaklarının ilk 

kuyucuklarına 100 μL hacimde eklendi, böylece stok solüsyondaki madde konsantrasyonu yarı 

yarıya sulandırılmış oldu. Çok kanallı mikropipet (Eppendorf®) kullanılarak çift katlı dilüsyon 

yapılarak, mikrodilüsyon plaklarının takip eden kuyucuklarında da madde konsantrasyonu her 

defasında yarı yarıya azaltıldı (Şekil 3.3.2). Sonuç olarak mikroplaklarda metoprolol, 

propranolol, atorvastatin, rosuvastatin, lansoprazol ve esomeprazolün 1024-0,5 μg/mL; 

ampisilin ve meropenemin 16-0,008 μg/mL; vankomisin ve gentamisinin 8-0,004 μg/mL; 

imipenem ve siprofloksasinin 1-0,0004 μg/mL seri konsantrasyonları elde edildi. Dilüsyon 

işlemi tamamlandıktan sonra, mikrodilüsyon plağındaki her kuyucuğa, hazırlanan inokulum 

süspansiyonundan 10 μL inokülasyon yapıldı. Her mikrodilüsyon plağında sadece besiyeri ve 

mikroorganizma içeren, sadece besiyeri içeren kontrol kuyucukları eklendi (Şekil 3.3.3). 

Bakteri inoküle edilmiş mikrodilüsyon plakları 37oC’de 18-24 saat inkübe edildi.  
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Şekil 3.3.2. Sıvı mikrodilüsyon yönteminde dilüsyon işlemi 

 

 
Şekil 3.3.3. Kullanılan maddelerin kombinasyonlarının antimikrobiyal etkisinin 
belirlenmesi 

 

MİK, mikroorganizmanın mikrodilüsyon kuyucuklarındaki üremesini makroskobik 

olarak tamamen inhibe eden en düşük madde konsantrasyonu olarak saptandı. Böylece 

izolatların ilaç etkin maddelerine ve antibiyotiklerine olan duyarlılıkları saptandı. Tüm deneyler 

3 paralel çalışma olarak tekrarlandı.  

3.4. Dama Tahtası Yöntemi 

Dama tahtası yönteminde, doksan altı kuyucuklu, U tabanlı mikroplakların soldan sağa ilk 

11kuyucuğuna metoprololün, propranololün, atorvastatinin, rosuvastatinin, lansoprazolün ve 
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esomeprazolün(512-0,5 μg/mL) seri sulandırımları, bir başka mikroplağın yukarıdan aşağı ilk 

7 kuyucuğuna ise antibiyotiklerin seri sulandırımları dağıtıldı.  Siprofloksasin içeren 

mikroplaklarda ise; mikroplakların soldan sağa ilk 11 kuyucuğuna siprofloksasinin seri 

sulandırımları; bir başka mikroplağın yukarıdan aşağı ilk 7 kuyucuğuna ise ilaçların seri 

sulandırımları dağıtıldı. Antibiyotiklerin seri sulandırım konsantrasyonları; ampisilin, 

vankomisin, meropenem için 16-0,25 μg/mL; gentamisin için 8-0,125 μg/mL; imipenem için 

1-0,01 μg/mL ve siprofloksasin için 1-0,001 μg/mL olacak şekilde ayarlandı. İki plağın 

içerikleri başka bir mikroplakta birleştirildi. Kullanılan antibiyotiklerin konsantrasyon 

aralıkları, MİK değerlerine göre tespit edildi. MHA plaklarında üretilmiş olan S. aureus, E. coli, 

P. aeruginosa, E. faecalis, A. baumannii ve K. pneumoniae kolonilerinden öze ile alınarak steril 

serum fizyolojik içerisinde süspanse edildi. Süspansiyonun bulanıklığı, McFarland 0,5 

standardına uygun bulanıklığa ayarlandı. Bakteri süspansiyonu McFarland 0,5 yoğunluğunda 

ayarlandıktan sonra 1:100 oranında dilüe edilerek, 5x105 CFU/mL yoğunluğunda kullanıldı. 

Hazırlanan inokülüm ilaç ve antibiyotiklerin seri sulandırımlarının konsantrasyonlarını içeren 

plaklara her kuyucuğa 10 μL olacak şekilde eklendi. Plaklar 37oC’de 18-24 saat inkübe edildi 

(Şekil 3.4.1) (66,69).  

 

 
Şekil 3.4.1. Mikroplakların 37oC’de 18-24 saat inkübe edilmesi 

 

Kombinasyon testinin değerlendirilmesi FİK indeksine göre yapıldı. FİK indeksi 

hesaplanırken, MİK değeri tespit edilemeyen antibiyotiklerde plaktaki en yüksek antibiyotik 
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konsantrasyonları dikkate alındı. Dama tahtası yöntemi uygulanarak antibiyotiklerin ve 

ilaçların birçok farklı konsantrasyon kombinasyonu denenerek, birlikte etkili oldukları en 

uygun konsantrasyon kombinasyonu tespit edildi (Şekil 3.4.2). Tüm deneyler 3 paralel çalışma 

olarak tekrarlandı (Tablo 3.4.3). 

 

 
Şekil 3.4.2. Dama tahtası yönteminde sonuçların değerlendirilmesi 
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Tablo 3.4.3. Kombinasyondaki maddelerin etkili konsantrasyonlarının (μg/mL) gösterilmesi 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
•  1A Kontrol kuyucuğu (sadece besiyeri ve bakteri içerir): sarı renk  
•  1 (B-H) Sadece antibiyotiklerin seri dilüsyonu: yeşil renk  
•  A (2-12) Sadece ilaçların (metoprolol, propranolol, atorvastatin, rosuvastatin, lansoprazol, esomeprazol) seri dilüsyonu: pembe renk  
•  Diğer kuyucuklar ilaç/antibiyotik kombinasyon konsantrasyonları: mavi renk

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0.5/8 

C 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0.5/4 

D 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0.5/2 

E 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

F 0/0.5 512/0.5 256/0.5 128/0.5 64/0.5 32/0.5 16/0.5 8/0.5 4/0.5 2/0.5 1/0.5 0.5/0.5 

G 0/0.25 512/0.25 256/0.25 128/0.25 64/0.25 32/0.25 16/0.25 8/0.25 4/0.25 2/0.25 1/0.25 0.5/0.25 

H 0/0.125 512/0.125 256/0.125 128/0.125 64/0.125 32/0.125 16/0.125 8/0.125 4/0.125 2/0.125 1/0.125 0.5/0.125 
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4. BULGULAR 

4.1. Mikrodı̇lüsyon Yöntemı̇ Sonuçları  

EUCAST tarafından önerilen MİK değerleri tablosu kullanılarak elde edilen sonuçlar 

değerlendirildi. S. aureus izolatlarında ampisilin için MİK değeri≤0,5μg/mL ise duyarlı, ˃2 

μg/mL ise dirençli olarak kabul edildi. E. coli izolatlarında siprofloksasin için MİK 

değeri≤0,004 μg/mL ise duyarlı, ˃0,016 μg/mL ise dirençli olarak kabul edildi. P. aeruginosa 

izolatlarında gentamisin için MİK değeri≤0,5 μg/mL ise duyarlı, ˃2 μg/mL ise dirençli olarak 

kabul edildi. E. faecalis izolatlarında vankomisin için MİK değeri≤1 μg/mL ise duyarlı, ˃4 

μg/mL ise dirençli olarak kabul edildi. A. baumannii izolatlarında meropenem için MİK 

değeri≤2 μg/mL ise duyarlı, ˃8 μg/mL ise dirençli olarak kabul edildi. K. pneumoniae 

izolatlarında imipenem için MİK değeri≤0,03 μg/mL ise duyarlı, ˃0,25 μg/mL ise dirençli 

olarak kabul edildi (Tablo 4.1.1). Sonuç olarak 5’er tane S. aureus, E. coli, P. aeruginosa, E. 

faecalis, A. baumannii ve K. pneumoniae izolatının hepsinin ilgili antibiyotiklere dirençli 

olduğu tespit edildi (Tablo 4.1.2). 

 

Tablo 4.1.1. Avrupa Antimikrobiyal Duyarlılık Testleri Komitesi tarafından belirtilen 

bakteriler için klinik sınır değerleri 
 Ampisilin Vankomisin Gentamisin Siprofloksasin Meropenem İmipenem 

 S≤ R> S≤ R> S≤ R> S≤ R> S≤ R> S≤ R> 

S. aureus 0,5 2 - - - - - - - - - - 

E. coli - - - - - - 0,004 0,016 - - - - 

P. aeruginosa - - - - 0,5 2 - - - - - - 

E. faecalis - - 1 4 - - - - - - - - 

A.  baumannii - - - - - - - - 2 8 - - 

K. pneumoniae - - - - - - - - - - 0,03 0,25 
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Tablo 4.1.2. İzolatların antibiyotiklere duyarlılık sonuçları 
 

 

 

Mı̇nimum İnhibitör Konsantrasyonu(μg/mL) 

İzolat numarası Ampisilin 
S. aureus ATCC 29213 1 
S1 ˃16 
S2 ˃16 
S3 ˃16 
S4 ˃16 
S5 ˃16 
 Siprofloksasin 
E. coli ATCC 25922 0,015 
E1 ˃0,06 
E2 ˃0,06 
E3 ˃0,06 
E4 ˃0,06 
E5 ˃0,06 
 Gentamisin 
P. aeruginosa ATCC 27853  1 
P1 ˃8 
P2 ˃8 
P3 ˃8 
P4 ˃8 
P5 ˃8 
 Vankomisin 
E. faecalis ATCC 29212 2 
V1 ˃16 
V2 ˃16 
V3 ˃16 
V4 ˃16 
V5 ˃16 
 Meropenem 
A. baumannii NCTC 13420 

4 

A1 ˃16 
A2 ˃16 
A3 ˃16 
A4 ˃16 
A5 ˃16 
 İmipenem 
K. pneumoniae ATCC 700603 0,03 
K1 ˃0,25 
K2 ˃0,25 
K3 ˃0,25 
K4 ˃0,25 
K5 ˃0,25 
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Tablo 4.1.3. İlaçların ve kombinasyonlarının S. aureus üzerine etkileri 

 

 

 

ATORa 

 
Ampb 

(μg/mL) 
Ator (μg/mL) Amp+Ator(μg/mL) 

Amp+Ator 

FİKİ*  

Amp+Ator 

etkileşim türü 

S. aureus ATCC 

29213 
1 512 

512/0,5 

512/0,25 

1,5 

1,25 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S1 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S2  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S3 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S4 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S5  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

 ROSc 

  Ros(μg/mL) Amp+Ros(μg/mL) Amp+Ros FİKİ 
Amp+Ros 

etkileşim türü 

S. aureus ATCC 

29213 
1 512 

512/0,5 

512/0,25 

1,5 

1,25 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S1 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S2  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S3 ˃16 256 256/8 1,5 Aditif etki 

S4 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S5  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 
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Tablo 4.1.3. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının S. aureus üzerine etkileri 

 

 

 

METd 

  Met(μg/mL) Amp+Met(μg/mL) Amp+Met FİKİ  
Amp+Met 

etkileşim türü 

S. aureus ATCC 

29213 
1 256 

256/2 

256/1 

256/0,5 

256/0,25 

3 

2 

1,5 

1,25 

Aditif  etki 

Aditif etki 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S1 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S2  ˃16 512 256/8 1 Aditif etki 

S3 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S4 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S5  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

PROPe 

  Prop (μg/mL) Amp+Prop(μg/mL) Amp+Prop FİKİ  
Amp+Prop 

etkileşim türü 

S. aureus ATCC 

29213 
1 512 

256/0,5 

256/0,25 

1 

0,75 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S1 ˃16 512 256/8 1,5 Aditif  etki 

S2  ˃16 512 

256/1 

256/0,5 

256/0,25 

0,56 

0,53 

0,51 

Aditif  etki 

Aditif etki 

Aditif etki 

S3 ˃16 256 128/8 1 Aditif etki 

S4 ˃16 512 
256/8 

256/4 

1 

0,75 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S5  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 
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Tablo 4.1.3. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının S. aureus üzerine etkileri 

a:Atorvastatin; b: Ampisilin; c:Rosuvastatin; d:Metoprolol; e: Propranolol; f: Lansoprazol; g: Esomeprazol; *:Franksiyonel İnhibitör Konsantrasyonu İndeksi 

 

LANf 

  Lan(μg/mL) Amp+Lan(μg/mL) Amp+Lan FİKİ  
Amp+Lan 

etkileşim türü 

S. aureus ATCC 

29213 
1 512 

256/0,5 

256/0,25 

1 

0,75 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S1 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S2  ˃16 256 256/8 1,5 Aditif etki 

S3 ˃16 256 
256/0,5 

256/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S4 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S5  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,03 

1,01 

Aditif  etki 

Aditif etki 

ESOg 

 

 
 Eso(μg/mL) Amp+Eso(μg/mL) Amp+Eso FİKİ  

Amp+Eso 

etkileşim türü 

S. aureus ATCC 

29213 
1 512 

512/2 

512/1 

512/0,5 

512/0,25 

3 

2 

1,5 

1,25 

Aditif  etki 

Aditif etki 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S1 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,06 

1,03 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S2  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,06 

1,03 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S3 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,06 

1,03 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S4 ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,06 

1,03 

Aditif  etki 

Aditif etki 

S5  ˃16 512 
512/0,5 

512/0,25 

1,06 

1,03 

Aditif  etki 

Aditif etki 
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Tablo 4.1.3’de verilen değerlere göre çalışmaya alınan S. aureus izolatlarının hepsi 

ampisiline dirençlidir. “Amp ve ator” ve “amp ve eso” varlığında (512 μg/mL), ampisilin MİK 

değerlerinde 32-64 kat, “amp ve ros” ve “amp ve lan” varlığında (256 ve 512 μg/mL), ampisilin 

MİK değerlerinde 2-64 kat, “amp ve met” varlığında (256 ve 512 μg/mL), ampisilin MİK 

değerlerinde 2-64 kat, “amp ve prop” varlığında (128-512 μg/mL), ampisilin MİK değerlerinde 

2-64 kat azalma tespit edildi. Elde edilen yeni MİK değerlerinin çoğunun, EUCAST tarafından 

önerilen duyarlılık sınırları içerisinde yer aldığı tespit edildi. Ayrıca, çalışmamıza dahil edilen 

S. aureus ATCC 29213 suşunda ve 5 dirençli S. aureus izolatının hepsinde ampisilin ve 

kullanılan ilaçlar arasında aditif etki tespit edildi.  

 

Tablo 4.1.4. İlaçların ve kombinasyonlarının E. coli üzerine etkileri 

 
 
 

  ATORa 

 
Sipb 

(μg/mL) 
Ator (μg/mL) Sip+Ator (μg/mL) Sip+Ator FİKİ*  

Sip+Ator 

etkileşim türü 

E. coli ATCC 

25922 
0,015 256 

512/0,015 

512/0,008 

3 

2,5 

Aditif  etki 

Aditif etki 

E1 0,06 256 128/0,008 0,63 Aditif  etki 

E2 0,06 256 128/0,008 0,63 Aditif  etki 

E3 0,06 256 128/0,008 0,63 Aditif  etki 

E4 0,06 512 512/0,008 1,13 Aditif  etki 

E5 0,06 256 128/0,008 0,63 Aditif  etki 

  ROSc 

  Ros (μg/mL) Sip+Ros (μg/mL) Sip+Ros FİKİ  
Sip+Ros  

etkileşim türü 

E. coli ATCC 

25922 
0,015 64 

128/0,015 

128/0,008 

3 

2,5 

Aditif  etki 

Aditif etki 

E1 0,06 256 8/0,03 0,53 Aditif  etki 

E2 0,06 256 128/0,03 1 Aditif  etki 

E3 0,06 256 128/0,03 1 Aditif etki 

E4 0,06 256 16/0,03 0,56 Aditif  etki 

E5 0,06 256 128/0,03 1 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.4. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının E. coli üzerine etkileri 
 

 
 
 

  METd 

  Met (μg/mL) Sip+Met(μg/mL) Sip+Met  FİKİ 
Sip+Met 

etkileşim türü 

E. coli ATCC 

25922 
0,015 256 

8/0,015 

16/0,015 

1,03 

1,06 

Aditif  etki 

Aditif etki 

E1 0,5 256 8/0,5 1,03 Aditif  etki 

E2 0,06 512 512/0,03 1,5 Aditif etki 

E3 0,5 256 8/0,5 1,03 Aditif  etki 

E4 0,5 256 8/0,5 1,03 Aditif  etki 

E5 0,5 256 8/0,5 1,03 Aditif  etki 

  PROPe 

  Prop (μg/mL) Sip+Prop(μg/mL) Sip+Prop FİKİ  
Sip+Prop 

etkileşim türü 

E. coli ATCC 

25922 
0,015 256 

256/0,015 

128/0,008 

2 

1 

Aditif  etki 

Aditif etki 

E1 0,06 256 
32/0,015 

64/0,015 

0,29 

0,41 

Sinerjik  etki 

Sinerjik  etki 

E2 0,06 256 64/0,015 0,41 Sinerjik  etki 

E3 0,06 256 64/0,015 0,41 Sinerjik etki 

E4 0,06 512 512/0,03 1,5 Aditif etki 

E5 0,06 512 512/0,03 1,5 Aditif etki 

  LANf 

  Lan (μg/mL) Sip+Lan(μg/mL) 
Sip+Lan FİKİ 

değeri 

Sip+Lan 

etkileşim türü 

E. coli ATCC 

25922 
0,015 256 

128/0,015 

128/0,008 

1,5 

1 

Aditif  etki 

Aditif etki 

E1 0,06 256 128/0,015 0,75 Aditif  etki 

E2 0,06 256 128/0,015 0,66 Aditif etki 

E3 0,06 128 32/0,03 0,75 Aditif  etki 

E4 0,06 256 128/0,03 1 Aditif  etki 

E5 0,06 128 32/0,03 0,75 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.4. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının E. coli üzerine etkileri 
 

a:Atorvastatin; b: Siprofloksasin; c:Rosuvastatin; d:Metoprolol; e: Propranolol; f: Lansoprazol; g: Esomeprazol; *: Franksiyonel İnhibitör Konsantrasyonu İndeksi 

 

Tablo 4.1.4’de verilen değerlere göre çalışmaya alınan E. coli izolatlarının hepsi 

siprofloksasine dirençlidir. İzolatlarda; “sip ve ator” varlığında (128 ve 512 μg/mL), 

siprofloksasin MİK değerlerinde 8 kat, “sip ve ros” varlığında (8, 16 ve 128 μg/mL), 

siprofloksasin MİK değerlerinde 2 kat, “sip ve met” varlığında (512 μg/mL), siprofloksasin 

MİK değerlerinde 2 kat, “sip ve prop” varlığında (32 , 64 ve 512 μg/mL), siprofloksasin MİK 

değerlerinde 2-4 kat, “sip ve lan” varlığında (32 ve 128 μg/mL), siprofloksasin MİK 

değerlerinde 2-4 kat, “sip ve eso” varlığında (256 μg/mL) ise siprofloksasin MİK değerlerinde 

2 kat azalma tespit edildi. Elde edilen yeni MİK değerlerinin çoğunun, EUCAST önerileri 

doğrultusunda duyarlılık sınırları içerisinde olduğu tespit edildi. Ayrıca E1, E2 ve E3 

izolatlarına karşı siprofloksasin ve propranololün birlikte kullanımında sinerjik etki tespit 

edildi. 0,01 μg/mL siprofloksasin varlığında sinerjik etki tespit edilen propranolol 

konsantrasyonları E1 için 32 ve 64 μg/mL E2 ve E3 için ise 64 μg/mL olarak belirlendi. 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

  ESOg 

 

 
 Eso (μg/mL) Sip+Eso(μg/mL) 

Sip+Eso FİKİ 

değeri 

Sip+Eso etkileşim 

türü 

E. coli ATCC 

25922 
0,015 256 

8/0,015 

16/0,015 

1,03 

1,06 

Aditif  etki 

Aditif etki 

E1 0,25 512 256/0,125 1 Aditif  etki 

E2 0,25 512 8/0,25 1,01 Aditif  etki 

E3 0,06 512 16/0,06 1,03 Aditif  etki 

E4 0,06 256 128/0,03 1 Aditif  etki 

E5 0,06 512 8/0,06 1,01 Aditif  etki 



29 

 

Tablo 4.1.5. İlaçların ve kombinasyonlarının P. aeruginosa üzerine etkileri 

 
 

  ATORa 

 
Genb 

(μg/mL) 

Ator 

(μg/mL) 

Gen+Ator 

(μg/mL) 

Gen+Ator FİKİ* 

(μg/mL) 

Gen+Ator  

etkileşim türü 

P. aeruginosa 

ATCC 27853 
1 256 128/0,5 1 Aditif  etki 

P1 ˃8 128 128/1 1,12 Aditif  etki 

P2 ˃8 256 256/0,125 1,01 Aditif  etki 

P3 ˃8 256 256/0,125 1,01 Aditif  etki 

P4 ˃8 64 64/8 2 Aditif  etki 

P5 ˃8 512 
128/4 

32/8 

0,75 

1,06 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

  ROSc 

  Ros (μg/mL) Gen+Ros (μg/mL) 
Gen+Ros FİKİ 

(μg/mL) 

Gen+Ros  

etkileşim türü 

P. aeruginosa ATCC 

27853 
1 256 64/0,5 0,75 Aditif  etki 

P1 ˃8 256 128/2 0,75 Aditif  etki 

P2 ˃8 256 256/0,125 1,01 Aditif  etki 

P3 ˃8 256 128/2 0,75 Aditif etki 

P4 ˃8 128 128/0,125 1,01 Aditif  etki 

P5 ˃8 256 
128/0,5 

32/8 

0,56 

1,12 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

  METd 

  Met (μg/mL) Gen+Met(μg/mL) 
Gen+Met FİKİ 

değeri  

Gen+Met 

etkileşim türü 

P. aeruginosa ATCC 

27853 
1 512 

512/0,25 

512/0,125 

1,25 

1,12 

Aditif  etki 

Aditif etki 

P1 ˃8 512 512/0,125 1,01 Aditif  etki 

P2 ˃8 512 512/0,125 1,01 Aditif etki 

P3 ˃8 512 512/0,125 1,01 Aditif etki 

P4 ˃8 512 512/0,125 1,01 Aditif  etki 

P5 ˃8 512 512/0,125 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.5. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının P. aeruginosa üzerine etkileri 
 

a:Atorvastatin; b: Gentamisin; c:Rosuvastatin; d:Metoprolol; e: Propranolol; f: Lansoprazol; g: Esomeprazol; *: Franksiyonel İnhibitör Konsantrasyonu İndeksi 

  PROPe 

  
Prop 

(μg/mL) 
Gen+Prop(μg/mL) 

Gen+Prop FİKİ 

değeri 

Gen+Prop 

etkileşim türü 

P. aeruginosa ATCC 

27853 
1 512 256/0,5 1 Aditif  etki 

P1 ˃8 256 256/0,125 1,01 Aditif  etki 

P2 ˃8 512 256/0,25 0,53 Aditif  etki 

P3 ˃8 512 512/0,125 1,01 Aditif  etki 

P4 ˃8 128 128/8 2 Aditif etki 

P5 ˃8 512 
256/2 

64/8 

0,75 

1,12 

Aditif etki 

Aditif etki 

  LANf 

  Lan (μg/mL) Gen+Lan(μg/mL) 
Gen+Lan FİKİ 

değeri 

Gen+Lan 

etkileşim türü 

P. aeruginosa ATCC 

27853 
1 128 

64/0,25 

64/0,5 

0,75 

1 

Aditif  etki 

Aditif etki 

P1 ˃8 128 128/8 2 Aditif  etki 

P2 ˃8 256 256/0,125 1,01 Aditif etki 

P3 ˃8 256 256/0,125 1,01 Aditif  etki 

P4 ˃8 128 128/0,125 1,01 Aditif  etki 

P5 ˃8 256 256/8 2 Aditif  etki 

  ESOg 

 

 
 Eso (μg/mL) 

  Gen+Eso 

konsantrasyonu 

Gen+Eso  FİKİ 

değeri 

Gen+Eso 

etkileşim türü 

P. aeruginosa ATCC 

27853 
1 512 128/0,5 0,75 Aditif  etki 

P1 ˃8 256 256/8 2 Aditif  etki 

P2 ˃8 256 256/0,125 1,01 Aditif  etki 

P3 ˃8 256 
128/4 

2/8 

1 

1 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

P4 ˃8 256 128/0,5 0,56 Aditif  etki 

P5 ˃8 512 512/0,125 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.5’de verilen değerlere göre çalışmaya alınan P. aeruginosa izolatlarının hepsi 

gentamisine dirençlidir. İzolatlarda, “gen ve ator” varlığında (128 ve 256 μg/mL), gentamisin 

MİK değerlerinde 2-64 kat, “gen ve ros” varlığında (128 ve 256 μg/mL), gentamisin MİK 

değerlerinde 4-64 kat, “gen ve met” varlığında (512 μg/mL), gentamisin MİK değerlerinde 64 

kat, “gen ve prop” varlığında (256-512 μg/mL), gentamisin MİK değerlerinde 4-64 kat, “gen 

ve lan” varlığında (128-256 μg/mL), gentamisin MİK değerlerinde 64 kat, “gen ve eso” 

varlığında ise (128-512 μg/mL), gentamisin MİK değerlerinde 2-64 kat azalma  tespit edildi. 

Elde edilen yeni MİK değerlerinin çoğunun, EUCAST önerileri doğrultusunda duyarlılık 

sınırları içerisinde olduğu tespit edildi. Ayrıca, çalışmamıza dahil edilen P. aeruginosa ATCC 

27853 suşu ve 5 dirençli P. aeruginosa izolatlarının hepsinde gentamisin ve kullanılan ilaçlar 

arasında aditif etki tespit edildi. 

 

 
Tablo 4.1.6. İlaçların ve kombinasyonlarının E. faecalis üzerine etkileri 

 

  ATORa 

 
Vanb 

(μg/mL) 
Ator (μg/mL) Van+Ator (μg/mL) 

Van+Ator 

FİKİ* (μg/mL) 

Van+Ator  

etkileşim türü 

E. faecalis ATCC 

29212 
4 128 

64/0,25 

64/0,5 

0,56 

0,62 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

V1 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V2 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V3 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V4 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V5 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

  ROSc 

  Ros (μg/mL) Van +Ros (μg/mL) 
Van+Ros FİKİ 

(μg/mL) 

Van+Ros  

etkileşim türü 

E. faecalis ATCC 

29212 
4 128 

128/0,5 

128/0,25 

1,12 

1.06 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

V1 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V2 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.6. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının E. faecalis üzerine etkileri 
 

 

V3 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif etki 
V4 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V5 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

  METd 

  Met (μg/mL) Van+Met(μg/mL) 
Van+Met FİKİ 

değeri  

Van+Met  

etkileşim türü 

E. faecalis ATCC 

29212 
4 512 

512/0,5 

512/0,25 

1,12 

1,06 

Aditif  etki 

Aditif etki 

V1 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif  etki 

V2 ˃16 512 512/16 2 Aditif etki 

V3 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif etki 

V4 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif  etki 

V5 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif  etki 

  PROPe 

  Prop (μg/mL) Van+Prop(μg/mL) 
Van+Prop  

FİKİ değeri 

Van+Prop 

etkileşim türü 

E. faecalis ATCC 

29212 
4 512 64/2 0,63 Aditif  etki 

V1 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V2 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V3 ˃16 256 128/0,25 0,51 Aditif  etki 

V4 ˃16 256 128/0,25 0,51 Aditif etki 

V5 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif etki 

  LANf 

  Lan (μg/mL) Van+Lan(μg/mL) 
Van+Lan FİKİ 

değeri 

Van+Lan 

etkileşim türü 

E. faecalis ATCC 

29212 
4 128 

64/0,25 

64/0,5 

0,56 

0,62 

Aditif  etki 

Aditif etki 

V1 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V2 ˃16 128 64/0,25 0,51 Aditif etki 

V3 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V4 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.6. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının E. faecalis üzerine etkileri 
 

a:Atorvastatin; b:Vankomisin; c:Rosuvastatin; d:Metoprolol; e: Propranolol; f: Lansoprazol; g: Esomeprazol; *: Franksiyonel İnhibitör Konsantrasyonu İndeksi 

 
 

Tablo 4.1.6’da verilen değerlere göre çalışmaya alınan E. faecalis izolatlarının hepsi 

vankomisine dirençlidir. İzolatlarda, “van ve ator” ve “van ve eso” varlığında (256 μg/mL), 

vankomisin MİK değerlerinde 64 kat, “van ve ros” ve “van ve prop” varlığında (128 ve 256 

μg/mL), vankomisin MİK değerlerinde 64 kat, “van ve met” varlığında (512 μg/mL), 

vankomisin MİK değerlerinde 64 kat, “van ve lan” varlığında (128 ve 256 μg/mL), vankomisin 

MİK değerlerinde 64 kat azalma tespit edildi. Elde edilen yeni MİK değerlerinin çoğunun, 

EUCAST önerileri doğrultusunda duyarlılık sınırları içerisinde olduğu tespit edildi. Ayrıca, 

çalışmamıza dahil edilen E. faecalis ATCC 29212 suşu ve 5 dirençli E. faecalis izolatlarının 

hepsinde vankomisin ve kullanılan tüm ilaçlar arasında aditif etki tespit edildi. 

 

 

 

 

 

 

 

 

V5 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 
  ESOg 

 

 
 Eso(μg/mL) Van+Eso(μg/mL) 

Van+Eso FİKİ 

değeri 

Van+Eso 

etkileşim türü 

E. faecalis ATCC 

29212 
4 256 256/0,25 1,06 Aditif  etki 

V1 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V2 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V3 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V4 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

V5 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.7. İlaçların ve kombinasyonlarının A. baumannii üzerine etkileri 

 
 
 

  ATORa 

 
Merb 

(μg/mL) 
Ator (μg/mL) Mer+Ator (μg/mL) 

Mer+Ator 

FİKİ* 

(μg/mL) 

Mer+Ator  

etkileşim türü 

A. baumannii NCTC 

13420 
4 128 128/0,25 1,06 Aditif  etki 

A1 ˃16 64 64/0,25 1,01 Aditif  etki 

A2 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

A3 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

A4 ˃16 64 32/0,25 0,51 Aditif  etki 

A5 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

  ROSc 

  Ros(μg/mL) Mer +Ros (μg/mL) 
Mer+Ros 

FİKİ (μg/mL) 

Mer+Ros  

etkileşim türü 

A. baumannii NCTC 

13420 
4 128 128/0,25 1,06 Aditif  etki 

A1 ˃16 64 64/0,25 1,01 Aditif  etki 

A2 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

A3 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif etki 

A4 ˃16 64 32/0,25 0,51 Aditif  etki 

A5 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

  METd 

  Met (μg/mL) Mer+Met(μg/mL) 
Mer+Met 

FİKİ değeri  

Mer+Met 

etkileşim türü 

A. baumannii NCTC 

13420 
4 512 512/0,25 1,06 Aditif  etki 

A1 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif  etki 

A2 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif etki 

A3 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif etki 

A4 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif  etki 

A5 ˃16 512 512/0,25 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.7. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının A. baumannii üzerine etkileri 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  PROPe 

  Prop (μg/mL) Mer+Prop(μg/mL) 
Mer+Prop 

FİKİ değeri 

Mer+Prop 

etkileşim türü 

A. baumannii NCTC 

13420 
4 128 128/0,25 1,06 Aditif  etki 

A1 ˃16 128 

16/16 

32/16 

64/16 

64/8 

1,12 

1,25 

1,5 

1 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

A2 ˃16 128 128/0,25 1,06 Aditif  etki 

A3 ˃16 128 128/0,25 1,06 Aditif  etki 

A4 ˃16 128 

16/16 

32/16 

64/16 

64/8 

1.12 

1,25 

1,5 

1 

Aditif etki 

Aditif etki 

Aditif etki 

Aditif etki 

A5 ˃16 128 64/16 1,5 Aditif etki 

  LANf 

  Lan (μg/mL) Mer+Lan(μg/mL) 
Mer+Lan 

FİKİ değeri 

Mer+Lan 

etkileşim türü 

A. baumannii NCTC 

13420 
4 256 256/0,25 1,06 Aditif  etki 

A1 ˃16 64 64/0,25 1,01 Aditif  etki 

A2 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif etki 

A3 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 

A4 ˃16 64 32/0,5 0,53 Aditif  etki 

A5 ˃16 256 128/0,25 0,51 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.7. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının A. baumannii üzerine etkileri 
 

a:Atorvastatin; b: Meropenem; c:Rosuvastatin; d:Metoprolol; e: Propranolol; f: Lansoprazol; g: Esomeprazol; *: Franksiyonel İnhibitör Konsantrasyonu İndeksi 

 
 
 

Tablo 4.1.7’de verilen değerlere göre çalışmaya alınan A. baumannii izolatlarının hepsi 

meropeneme dirençlidir. İzolatlarda; “mer ve ator” ve “mer ve ros” varlığında (32-256 μg/mL), 

meropenem MİK değerlerinde 64 kat, “mer ve met” varlığında (512 μg/mL), meropenem MİK 

değerlerinde 64 kat, “mer ve prop” varlığında (64 ve 128 μg/mL), meropenem MİK 

değerlerinde 2-64 kat, “mer ve lan” varlığında (32-256 μg/mL), meropenem MİK değerlerinde 

32-64 kat, “mer ve eso” varlığında (64-256 μg/mL), meropenem MİK değerlerinde 4-64 kat 

azalma tespit edildi. Elde edilen yeni MİK değerlerinin çoğunun, EUCAST önerileri 

doğrultusunda duyarlılık sınırları içerisinde olduğu tespit edildi. Ayrıca, çalışmamıza dahil 

edilen A. baumannii NCTC 13420 suşu ve 5 dirençli A. baumannii izolatlarının hepsinde 

meropenem ve kullanılan tüm ilaçlar arasında aditif etki tespit edildi. 

 

 

 

 

 

 

 

  ESOg 

 

 
 Eso (μg/mL) Mer+Eso(μg/mL) 

Mer+Eso 

FİKİ değeri 

Mer+Eso 

etkileşim türü 

A. baumannii NCTC 

13420 
4 256 256/0,25 1,06 Aditif  etki 

A1 ˃16 64 64/4 1,25 Aditif  etki 

A2 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

A3 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

A4 ˃16 128 128/0,25 1,01 Aditif  etki 

A5 ˃16 256 256/0,25 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.8. İlaçların ve kombinasyonlarının K. pneumoniae üzerine etkileri 

 
 

  ATORa 

 
İmib 

(μg/mL) 

Ator 

(μg/mL) 
İmi+Ator(μg/mL) 

İmi+Ator FİKİ* 

(μg/mL) 

İmi+Ator  

etkileşim türü 

K. pneumoniae 

ATCC 70063 
0,03 128 64/0,015 1 Aditif  etki 

K1 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 

K2 ˃1 256 128/0,015 0,51 Aditif  etki 

K3 ˃1 256 128/0,015 0,51 Aditif  etki 

K4 ˃1 256 128/0,015 0,51 Aditif  etki 

K5 ˃1 128 128/0,015 1,01 Aditif  etki 

  ROSc 

  
Ros 

(μg/mL) 
İmi +Ros (μg/mL) 

İmi+Ros FİKİ 

(μg/mL) 

İmi+Ros  

etkileşim türü 

K. pneumoniae ATCC 

70063 
0,03 256 256/0,015 1,5 Aditif  etki 

K1 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 

K2 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 

K3 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif etki 

K4 ˃1 128 128/0,015 1,01 Aditif  etki 

K5 ˃1 256 128/0,015 0,51 Aditif  etki 

  METd 

  
Met 

(μg/mL) 
İmi+Met(μg/mL) 

İmi+Met FİKİ 

değeri  

İmi+Met 

etkileşim türü 

K. pneumoniae ATCC 

70063 
0,03 512 512/0,015 1,5 Aditif  etki 

K1 0,5 512 512/0,015 1,03 Aditif  etki 

K2 1 512 512/0,015 1,01 Aditif etki 

K3 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif etki 

K4 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 

K5 ˃1 512 512/0,015 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.8. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının K. pneumoniae üzerine etkileri 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  PROPe 

  
Prop 

(μg/mL) 
İmi+Prop(μg/mL) 

İmi+Prop  FİKİ 

değeri 

İmi+Prop 

etkileşim türü 

K. pneumoniae ATCC 

70063 
0,03 512 128/0,015 0,75 Aditif  etki 

K1 ˃1 256 128/1 1,5 Aditif  etki 

K2 ˃1 512 256/0,015 0,51 Aditif  etki 

K3 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 

K4 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif etki 

K5 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif etki 

  LANf 

  
Lan 

(μg/mL) 
İmi+Lan(μg/mL) 

İmi+LanFİKİ 

değeri 

İmi+Lan  

etkileşim türü 

K. pneumoniae ATCC 

70063 
0,03 256 128/0,015 1 Aditif  etki 

K1 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 

K2 ˃1 128 

64/0,25 

64/0,5 

32/1 

64/1 

0,75 

1 

1,25 

1,5 

Aditif etki 

Aditif etki 

Aditif etki 

Aditif etki 

K3 ˃1 128 64/0,015 0,51 Aditif  etki 

K4 ˃1 128 64/0,015 0,51 Aditif  etki 

K5 ˃1 128 128/0,015 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.8. (Devam) İlaçların ve kombinasyonlarının K. pneumoniae üzerine etkileri 
 

a:Atorvastatin; b: İmipenem; c:Rosuvastatin; d:Metoprolol; e: Propranolol; f: Lansoprazol; g: Esomeprazol; *: Franksiyonel İnhibitör Konsantrasyonu İndeksi 

 
 

 

Tablo 4.1.8’de verilen değerlere göre çalışmaya alınan K. pneumoniae izolatlarının 

hepsi imipeneme dirençlidir. İzolatlarda, “imi ve ator” ve “imi ve ros” varlığında (128 ve 256 

μg/mL), imipenem MİK değerlerinde 64 kat, “imi ve met” varlığında (256 ve 512 μg/mL), 

imipenem MİK değerlerinde 32-64 kat, “imi ve prop” varlığında (128 ve 256 μg/mL), 

imipenem MİK değerlerinde 64 kat, “imi ve lan” varlığında (64 ve 256 μg/mL), imipenem MİK 

değerlerinde 2-64 kat, “imi ve eso” varlığında (64 ve 256 μg/mL), imipenem MİK değerlerinde 

2-64 kat azalma tespit edildi. Elde edilen yeni MİK değerlerinin çoğunun, EUCAST önerileri 

doğrultusunda duyarlılık sınırları içerisinde olduğu tespit edildi. Ayrıca, çalışmamıza dahil 

edilen K. pneumoniae ATCC70063 suşu ve 5 dirençli K. pneumoniae izolatlarının hepsinde 

imipenem ve kullanılan tüm ilaçlar arasında aditif etki tespit edildi. 

Ayrıca bazı izolatlar üzerine antibiyotiklerin ilaçlarla olan kombinasyonlarının FİKİ 

değerleri tabloları aşağıda verilmiştir (Tablo 4.1.9- Tablo 4.1.45). 

 

  ESOg 

 

 
 

Eso 

(μg/mL) 
İmi+Eso(μg/mL) 

İmi+Eso  FİKİ 

değeri 

İmi+Eso  

etkileşim türü 

K. pneumoniae ATCC 

70063 
0,03 256 256/0,015 1,5 Aditif  etki 

K1 0,5 256 256/0,015 1,03 Aditif  etki 

K2 0,5 256 

64/0,25 

64/0,5 

128/0,5 

128/0,25 

0,75 

1,25 

1,5 

1 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

Aditif  etki 

K3 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 

K4 0,5 256 256/0,015 1,03 Aditif  etki 

K5 ˃1 256 256/0,015 1,01 Aditif  etki 
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Tablo 4.1.9. E. coli-1 izolatı için siprofloksasin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                                                              
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP  
FİK = 32/256 + 0,01/0,06 = 0,29 Sinerjik etki 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 64/256 + 0,01/0,06 = 0,41 Sinerjik etki 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.10. E. coli-2 izolatı için siprofloksasin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 64/256 + 0,01/0,06 = 0,41 Sinerjik etki 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.11. E. coli-3 izolatı için siprofloksasin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 64/256 + 0,01/0,06 = 0,41 Sinerjik etki 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.12. E. coli-1 izolatı için siprofloksasin ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/256 + 0,008/0,06 = 0,63 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.13. E. coli-3 izolatı için siprofloksasin ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/256 + 0,008/0,06 = 0,63 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.14. E. coli-2 izolatı için siprofloksasin ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/256 + 0,008/0,06 = 0,63 Aditif etki 
 

 

 

 
 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.15. E. coli-5 izolatı için siprofloksasin ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/256 + 0,008/0,06 = 0,63 Aditif etki 

 

 

 
 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.16. E. coli-1 izolatı için siprofloksasin ve rosuvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK R = MİKRkombinasyon/MİKR 
FİK = 8/256 + 0,03/0,06 = 0,53 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.17. E. coli-4 izolatı için siprofloksasin ve rosuvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK R = MİKRkombinasyon/MİKR 
FİK = 16/256 + 0,03/0,06 = 0,56 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.18. E. coli-2 izolatı için siprofloksasin ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS                                                                  
FİK R = MİKRkombinasyon/MİKR 
FİK = 128/256 + 0,01/0,06 = 0,66 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.19. P. aeruginosa-5 izolatı için gentamisin ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK G = MİKGkombinasyon/MİKG                                                                  
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/512 + 4/8 = 0,75 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

C 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

D 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

E 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

F 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

G 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

H 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 
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Tablo 4.1.20. P. aeruginosa-2 izolatı için gentamisin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK G = MİKGkombinasyon/MİKG                                                                  
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 256/512 + 0,25/8 = 0,53 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

C 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

D 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

E 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

F 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

G 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

H 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 
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Tablo 4.1.21. P. aeruginosa-4 izolatı için gentamisin ve esomeprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

FİK G = MİKGkombinasyon/MİKG                                                                  
FİK E = MİKEkombinasyon/MİKE 
FİK = 128/256 + 0,5/8 = 0,56 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

C 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

D 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

E 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

F 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

G 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

H 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 
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Tablo 4.1.22. E. faecalis-4 izolatı için vankomisin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK V = MİKVkombinasyon/MİKV                                                                  
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 128/256 + 0,25/16 = 0,51 Aditif etki 
 

 

 
 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.23. E. faecalis-2 izolatı için vankomisin ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK V = MİKVkombinasyon/MİKV                                                                  
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 64/128 + 0,25/16 = 0,51 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.24. A. baumannii-4 izolatı için meropenem ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK M = MİKMkombinasyon/MİKM                                                                 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 32/64 + 0,25/16 = 0,51 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.25. A. baumannii-4 izolatı için meropenem ve rosuvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK M = MİKMkombinasyon/MİKM                                                                 
FİK R = MİKRkombinasyon/MİKR 
FİK = 32/64 + 0,25/16 = 0,51 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.26. A. baumannii-4 izolatı için meropenem ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK M = MİKMkombinasyon/MİKM                                                                 
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 32/64 + 0,5/16 = 0,53 Aditif etki 
 

 

 

 
 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.27. K. pneumoniae-2 izolatı için imipenem ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ                                                                 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/256 + 0,01/1= 0,51 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.28. K. pneumoniae-3 izolatı için imipenem ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ                                                                 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/256 + 0,01/1= 0,51 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.29. K. pneumoniae-4 izolatı için imipenem ve atorvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ                                                                 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK = 128/256 + 0,01/1= 0,51 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.30. K. pneumoniae-5 izolatı için imipenem ve rosuvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ                                                                 
FİK R = MİKRkombinasyon/MİKR 
FİK = 128/256 + 0,01/1= 0,51 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.31. K. pneumoniae-2 izolatı için imipenem ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ                                                                
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 256/512 + 0,01/1= 0,51 Aditif etki 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.32. K. pneumoniae-3 izolatı için imipenem ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ                                                                
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 64/128 + 0,01/1= 0,51 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.33. K. pneumoniae-4 izolatı için imipenem ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ                                                                
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 64/128 + 0,01/1= 0,51 Aditif etki 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.34. S. aureus ATCC 29213 izolatı için ampisilin ve metoprolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA                                                                
FİK M = MİKMkombinasyon/MİKM 
FİK = 128/256 + 0,25/1= 0,75 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 



66 

 

Tablo 4.1.35. S. aureus ATCC 29213 izolatı için ampisilin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA                                                                
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 256/512 + 0,25/1= 0,75 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.36. S. aureus-2 izolatı için ampisilin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 256/512 + 0,25/16= 0,51Aditif etki 

 

 

 

 

  

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.37. S. aureus ATCC 29213 izolatı için ampisilin ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA                                                                
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 256/512 + 0,25/1= 0,75 Aditif etki 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.38. E. coli-1 izolatı için siprofloksasin ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS 
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 128/256 + 0,015/0,06= 0,75 Aditif etki 
 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.39. E. coli-3 izolatı için siprofloksasin ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS 
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 32/128 + 0,03/0,06= 0,75 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.40. E. coli-5 izolatı için siprofloksasin ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK S = MİKSkombinasyon/MİKS 
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 32/128 + 0,03/0,06= 0,75 Aditif etki 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 0/1 0/0,5 0/0,25 0/0,125 0/0,0625 0/0,03125 0/0,015625 0/0,0078125 0/0,0039 0/0,0019 0/0,0009 

B 512/0 512/1 512/0,5 512/0,25 512/0,125 512/0,0625 512/0,03125 512/0,015625 512/0,0078125 512/0,0039 512/0,0019 512/0,0009 

C 256/0 256/1 256/0,5 256/0,25 256/0,125 256/0,0625 256/0,03125 256/0,015625 256/0,0078125 256/0,0039 256/0,0019 256/0,0009 

D 128/0 128/1 128/0,5 128/0,25 128/0,125 128/0,0625 128/0,03125 128/0,015625 128/0,0078125 128/0,0039 128/0,0019 128/0,0009 

E 64/0 64/1 64/0,5 64/0,25 64/0,125 64/0,0625 64/0,03125 64/0,015625 64/0,0078125 64/0,0039 64/0,0019 64/0,0009 

F 32/0 32/1 32/0,5 32/0,25 32/0,125 32/0,0625 32/0,03125 32/0,015625 32/0,0078125 32/0,0039 32/0,0019 32/0,0009 

G 16/0 16/1 16/0,5 16/0,25 16/0,125 16/0,0625 16/0,03125 16/0,015625 16/0,0078125 16/0,0039 16/0,0019 16/0,0009 

H 8/0 8/1 8/0,5 8/0,25 8/0,125 8/0,0625 8/0,03125 8/0,015625 8/0,0078125 8/0,0039 8/0,0019 8/0,0009 
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Tablo 4.1.41. P. aeruginosa-3 izolatı için gentamisin ve rosuvastatin kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK G = MİKGkombinasyon/MİKG                                                                  
FİK R = MİKRkombinasyon/MİKR 
FİK = 128/256 + 2/8 = 0,75Aditif etki 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

C 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

D 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

E 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

F 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

G 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

H 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 
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Tablo 4.1.42. P. aeruginosa-5 izolatı için gentamisin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK G = MİKGkombinasyon/MİKG                                                                  
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 256/512 + 2/8 = 0,75Aditif etki 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

C 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

D 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

E 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

F 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

G 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

H 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 
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Tablo 4.1.43. K. pneumoniae-2 izolatı için imipenem ve lansoprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 
FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ 
FİK L = MİKLkombinasyon/MİKL 
FİK = 64/128 + 0,25/1 = 0,75Aditif etki 
 

 

 

 

 
 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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Tablo 4.1.44. S. aureus-4 izolatı için ampisilin ve propranolol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
FİK A = MİKAkombinasyon/MİKA 
FİK P = MİKPkombinasyon/MİKP 
FİK = 256/512 + 4/16 = 0,75Aditif etki 
 
 

 

 

 

 

 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0,5/0 

B 0/16 512/16 256/16 128/16 64/16 32/16 16/16 8/16 4/16 2/16 1/16 0,5/16 

C 0/8 512/8 256/8 128/8 64/8 32/8 16/8 8/8 4/8 2/8 1/8 0,5/8 

D 0/4 512/4 256/4 128/4 64/4 32/4 16/4 8/4 4/4 2/4 1/4 0,5/4 

E 0/2 512/2 256/2 128/2 64/2 32/2 16/2 8/2 4/2 2/2 1/2 0,5/2 

F 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0,5/1 

G 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

H 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 
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Tablo 4.1.45. K. pneumoniae-2 izolatı için imipenem ve esomeprazol kombinasyonunun konsantrasyon değerleri 

 
FİK İ = MİKİkombinasyon/MİKİ 
FİK E = MİKEkombinasyon/MİKE 
FİK = 64/256 + 0,25/0,5 = 0,75Aditif etki 

 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 0/0 512/0 256/0 128/0 64/0 32/0 16/0 8/0 4/0 2/0 1/0 0.5/0 

B 0/1 512/1 256/1 128/1 64/1 32/1 16/1 8/1 4/1 2/1 1/1 0.5/1 

C 0/0,5 512/0,5 256/0,5 128/0,5 64/0,5 32/0,5 16/0,5 8/0,5 4/0,5 2/0,5 1/0,5 0,5/0,5 

D 0/0,25 512/0,25 256/0,25 128/0,25 64/0,25 32/0,25 16/0,25 8/0,25 4/0,25 2/0,25 1/0,25 0,5/0,25 

E 0/0,125 512/0,125 256/0,125 128/0,125 64/0,125 32/0,125 16/0,125 8/0,125 4/0,125 2/0,125 1/0,125 0,5/0,125 

F 0/0,0625 512/0,0625 256/0,0625 128/0,0625 64/0,0625 32/0,0625 16/0,0625 8/0,0625 4/0,0625 2/0,0625 1/0,0625 0,5/0,0625 

G 0/0,03125 512/0,03125 256/0,03125 128/0,03125 64/0,03125 32/0,03125 16/0,03125 8/0,03125 4/0,03125 2/0,03125 1/0,03125 0,5/0,03125 

H 0/0,015625 512/0,015625 256/0,015625 128/0,015625 64/0,015625 32/0,015625 16/0,015625 8/0,015625 4/0,015625 2/0,015625 1/0,015625 0,5/0,015625 
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5. TARTIŞMA 

Kronik hastalığı olan kişiler düzenli ve uzun süreli ilaç kullanmak durumundadır. Bu ilaçlarla 

birlikte zaman zaman antimikrobiyal ajanlar da kullanılmaktadır. Uzun süreli kullanılan 

ilaçların potansiyel antimikrobiyal etkinliğinin ve diğer antimikrobiyal ajanlarla olan 

etkileşimlerinin mikroorganizmaların antimikrobiyal duyarlılıklarını etkileyebileceği 

düşünülmektedir.  Bu nedenle uzun süreli ilaç kullanan kişilerde ilaç seçimlerinin, dozlarının 

ve kombine kullanımlarının ayarlanmasında antimikrobiyal ajanlara direnç gelişiminin de göz 

önüne alınarak değerlendirilmesi hedeflenmelidir. 

Atorvastatin ve diğer statinlerin antimikrobiyal etkileri üzerine yapılan çalışmalar, bu 

ilaçların kolesterol düşürücü etkilerinin yanı sıra antimikrobiyal özelliklere de sahip olduğunu 

göstermektedir. Özellikle, atorvastatinin Gram pozitif ve Gram negatif bakterilere karşı belirgin 

bir antibakteriyel aktivite gösterdiği belirlenmiştir (70-72). Bu sonuçlara zıt olarak, yapılan bir 

çalışmada; atorvastatinin tek başına kullanımında ve siprofloksasin ve tobramisinle 

kombinasyonlarında herhangi bir antimikrobiyal aktivite tespit edilmediği belirtilmiştir (73). 

Bizim çalışmamızda ise atorvastatin ve rosuvastatin varlığında dirençli S. aureus, E. faecalis 

ve A. baumannii ve K. penumoniae izolatlarına karşı antibiyotiklerin MİK değerlerinde 4 kat 

ve daha fazla azalma tespit edildi. Atorvastatin ve rosuvastatin varlığında dirençli P. aeruginosa 

izolatlarına karşı gentamisinin, MİK değerinde 2-64 kat azalma gözlenirken, siprofloksasine 

dirençli E. coli izolatları üzerine siprofloksasinin MİK değerlerinde sırasıyla 8 ve 2 kat azalma 

tespit edildi. Bu sonuç, mikroorganizmalarla enfekte hiperlipidemi hastalarında standart 

antimikrobiyal tedavi konsantrasyonlarından daha düşük miktarların etkili olabileceğini 

düşündürmektedir. Bu durum, mikroorganizmalarla enfekte olan hiperlipidemi hastalarında 

tedavi protokolünün hastaya özel olarak değiştirilmesini gerektirebilir. Atorvastatin veya 

rosuvastatin etkin maddeli ilaç müstahzarı kullanan hastalarda antibiyotik dozu ve miktarı, bu 

ilaçları kullanmayan hastalardan farklı olursa bu ilaçları uzun süreli kullanan hastalarda 

antibiyotik toksisitesi azalabilir ve tedavide zamandan da tasarruf sağlanabilir. 

Bununla birlikte, atorvastatinin klinik kullanım sırasında elde edilen kan 

konsantrasyonları genellikle mikrobiyal inhibisyon için gereken konsantrasyonlardan düşük 

olduğu için, bu etkilerin klinik önemi konusunda daha fazla çalışma yapılması gerektiği öne 
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sürülmektedir (74). Çalışmamızda da, atorvastatin ve rosuvastatin için tespit edilen etkili 

konsantrasyonlar plazma serum konsantrasyonundan daha yüksektir.  

Ko ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada; bakterilere karşı statinlerin antimikrobiyal 

aktivitesi araştırılmıştır. Çalışmada elde edilen bulgular statinlerin Gram pozitif ve Gram 

negatif bakterilere karşı antibakteriyel etkisinin olduğunu göstermektedir (75). Bu sonuçlar 

bizim çalışmamızda elde edilen bulgularla uyumludur. 

Masadeh ve ark. (28) tarafından yapılan bir çalışmada, 16 bakterine izolatına karşı 

atorvastatin, rosuvastatin ve simvastatinin antibakteriyel aktivitesi araştırılmış ve özellikle P. 

aeruginosa, MRSA, VRE, A. baumannii, E. coli izolatlarında atorvastatin ve simvastatinin 

antibakteriyel etkisinin rosuvastatine göre daha fazla olduğu vurgulanmıştır. VRE izolatlarına 

karşı atorvastatinin antibakteriyel aktivitesinin ise simvastatine göre daha güçlü olduğunu 

belirtmişlerdir. 

Abu Mellal ve ark. (76) tarafından yapılan bir çalışmada; atorvastatinin S. aureus ve E. 

coli izolatlarına karşı antimikrobiyal aktivite gösterdiği ve bu etkinin ampisilin ile sinerjik bir 

kombinasyon sağladığı gözlemlenmiştir. Ampisilin ile kombinasyon halinde atorvastatinin, 

özellikle dirençli bakteri türlerine karşı etkili olabildiği ve atorvastatin ile birlikte kullanımın 

ampisilinin MİK değerini azalttığı belirtilmiştir. Sankar ve ark. (77)’da benzer şekilde; 

atorvastatin ve ampisilin kombinasyonunun Staphylococcus spp. ve E. coli izolatları üzerinde 

sinerjik bir antibakteriyel etki gösterdiğini ve atorvastatin-ampisilin kombinasyonun; E. coli 

izolatlarında ampisilinin MİK değerini azalttığını göstermiştir. 

Bizim çalışmamızda ise; ampisilinin ilaçlarla olan kombinasyonunda sinerjik etki elde 

edilememesine rağmen, elde edilen yeni MİK değerlerinde azalma tespit edilmiş ve hatta bu 

yeni MİK değerlerinin çoğunun EUCAST önerilerine göre duyarlılık sınırları içerisinde yer 

aldığı tespit edilmiştir. 

Abdelaziz ve ark. (78) tarafından yapılan bir çalışmada; S. aureus suşlarına karşı 

rosuvastatinin birçok antimikrobiyalle birlikte kullanımının antimikrobiyal aktivitesi 

araştırılmıştır. Çalışmada kullanılan izolatlara karşı levofloksasin-rosuvastatin 

kombinasyonununda sinerjik etki bulunduğu bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda rosuvastatinin 
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ilaçlarla olan kombinasyonlarında sinerjik etki elde edilememesine rağmen, elde edilen yeni 

MİK değerlerinin çoğunun EUCAST duyarlılık sınırları içerisinde yer aldığı tespit edildi.  

Mahmoud ve ark. (79) ise maya suşları ile yaptığı çalışmasında; atorvastatinin azol 

grubu ilaçlara dirençli Candida albicans suşları üzerindeki fungisidal etkisini araştırmıştır. 

Atorvastatinin; flukanazol, itrakanazol, ketokanazol ve vorikanazol ile kombinasyonlarının C. 

albicans'a karşı etkili olduğunu göstermiştir ve atorvastatinin dirençli suşlar üzerinde de 

aktiviteyi olumlu yönde etkilediği bildirilmiştir. Bu araştırma, atorvastatin ve flukanazol 

kombinasyonunun C. albicans üzerinde sinerjik bir etki yarattığını ortaya koymaktadır. 

Kombinasyonun, C. albicans'ın üremesini inhibe etme yeteneğini artırdığı ve bu etkinin 

azollere dirençli Candida suşları üzerinde de gözlemlendiği belirtilmektedir. Ava ve ark. (80) 

tarafından yapılan bir çalışmada ise; atorvastatinin flukanazol ve bir antifungal ajan olan 

nistatin ile kombinasyonlarının Candida spp üzerindeki etkilerini değerlendirmiştir. Yapılan 

çalışmada araştırmacılar; atorvastatin-flukanazol kombinasyonunda herhangi anlamlı etki 

tespit etmemesine rağmen, nistatine dirençli olan Candida suşlarında atorvastatin-nistatin 

kombinasyonun bu suşlara karşı etkili olduğunu ve nistatinin etkinliğini artırdığını 

belirtmişlerdir. Bu sonuçlar uzun süreli kullanılan ilaçların sadece antibakteriyel etkilerinin 

olmadığını, antifungal etkilere de sahip olabileceğini göstermektedir.  

Bizim çalışmamızda ise; ampisilinin ilaçlarla kombinasyonlarında aditif etki elde 

edilirken; 64-512 μg/mL atorvastatin varlığında, dirençli izolatlar üzerine ampisilinin MİK 

değerinde 4 kattan fazla azalma tespit edildi. Bu bulgular sonucunda, hiperlipidemi hastalarında 

bu izolatların neden olduğu enfeksiyonların tedavisinde rutin tedavi yöntemleri yerine kişiye 

özel tedavi protokolü uygulanması gerektiği söylenebilir. 

Propranololün antimikrobiyal aktivitesi üzerine yapılan çalışmalar ise oldukça sınırlıdır.  

Ancak, laboratuvar ortamında yapılan bazı ön çalışmalar, propranololün bazı bakteri türleri 

üzerinde inhibisyon etkisi olabileceğini göstermiştir. Örneğin, propranololün, S. aureus ve E. 

coli gibi bazı mikroorganizmaların üremesini yavaşlatabileceği belirtilmiştir (81-83). Yine 

yapılan bir çalışmada; propranololun azol grubu antifungallerle kombinasyonunun C. albicans 

üzerine etkileri incelenmiştir. Araştırmacılar, propranolol ve azol grubu antifungallerin 

kombinasyonunun sinerjik bir antifungal aktivite gösterdiğini bildirmişlerdir. Bu 

kombinasyonun, azollerin antifungal etkinliğini artırarak, C. albicans enfeksiyonlarının 

tedavisinde potansiyel bir iyileştirme sağlayabileceğini belirtmiştir (84).  
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Bizim çalışmamızda antibiyotiklerin propranolol ile birlikte kullanımı sonrasında, 

dirençli E. faecalis ve K. pneumoniae izolatları üzerine antibiyotiklerin MİK değerlerinde 64 

kat, dirençli S. aureus izolatları üzerine antibiyotiklerin MİK değerlerinde 2-64 kat, dirençli P. 

aeruginosa ve A. baumannii izolatları üzerine antibiyotiklerin MİK değerlerinde sırasıyla 4-64 

ve 2-64 kat, dirençli E. coli izolatları üzerine antibiyotiğin MİK değerlerinde ise 2-4 kat azalma 

tespit edildi. Bununla beraber 32-64 μg/mL propranolol ile 0,01 μg/mLsiprofloksasin kullanımı 

sonucunda 5 izolatın 3’ünde sinerjik etki tespit edildi. Ayrıca çalışmamızda antibiyotiklerin 

metoprolol ile birlikte kullanımı sonucu dirençli P. aeruginosa, A. baumannii ve E. faecalis 

izolatları üzerine antibiyotiklerin MİK değerlerinde 64 kat, dirençli S. aureus, K. pneumoniae 

izolatları üzerine antibiyotiklerin MİK değerlerinde sırasıyla 2-64 ve 32-64 kat azalma tespit 

edilmesine rağmen, dirençli E. coli izolatları üzerine siprofloksasinin metoprololle kombine 

kullanımı sonucu MİK değerinde 2 kat azalma tespit edildi. FİK değerleri hesaplandığında; tüm 

izolatlara karşı antibiyotiklerin metoprololle kombine kullanımı sonucu aditif etki elde edildi. 

Elde edilen yeni MİK değerlerinin çoğunun EUCAST duyarlılık sınırları içerisinde yer aldığı 

tespit edildi. Propranololün ve metoprololün antimikrobiyal etkisi ve antimikrobiyallerle olan 

etkileşiminin araştırılması ile literatürde yeterli çalışmaya rastlanmamıştır. Bizim sonuçlarımız, 

propranololün sadece bir beta bloker olarak değil, aynı zamanda antimikrobiyal tedavilerde 

potansiyel bir yardımcı olarak kullanılabileceğini göstermektedir. Bu doğrultuda bizim 

çalışmamızın bu alanda yapılan ilk çalışmalardan biri olduğu söylenebilir ve konuyla ilgili ileri 

çalışmaların yapılması önerilmektedir.  

Lu ve ark. (85) tarafından yapılan bir çalışmada dirençli C. albicans suşlarına karşı; 

omeprazol, lansoprazol, pantoprazol, rabeprazol, esomeprazol ve ilaprazolün flukanozol ile 

birlikte kombine kullanımının etkileri araştırılmıştır. Araştırmacılar çalışmada bu ilaçların 

flukanazolle kombine kullanımının güçlü bir sinerjik etkisi olduğunu belirtmişlerdir. Bizim 

çalışmamızda; dirençli A. baumannii izolatları üzerine antibiyotiklerin MİK değerinde 

lansoprazol ve esomeprazol ile birlikte kullanım sonucu sırasıyla 32-64 ve 2-64 kat, dirençli S. 

aureus izolatları üzerine antibiyotiklerin MİK değerinde lansoprazol ve esomeprazol ile birlikte 

kullanım sonucu sırasıyla 2-64 ve 32-64 kat, dirençli K. pneumoniae izolatları üzerine 

antibiyotiğin MİK değerinde lansoprazol ve esomeprazol ile birlikte kullanım sonucu 2-64 kat, 

dirençli E. coli izolatları üzerine antibiyotiğin MİK değerinde lansoprazol ve esomeprazol ile 

bilikte kullanımı sonucu sırasıyla 2-4 ve 2 kat azalma tespit edildi. Dirençli P. aeruginosa 

izolatları üzerine antibiyotiğin MİK değerinde lansoprazol ile birlikte kullanımı sonucu 64 kat, 
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esomeprazol ile birlikte kullanımı sonucu 2-64 kat azalma tespit edildi. Elde edilen yeni MİK 

değerlerinin büyük bir kısmının EUCAST duyarlılık sınırları içinde yer aldığı tespit edilmiştir. 

Bakterilerde görülen direncin sebeplerinden biri de dışa atım pompa proteinleridir (DAP). DAP 

proteinleri yüksek düzeyde sentezlendiklerinde birçok ilaca karşı çoklu ilaç direnci oluşumuna 

neden olduğu bilinmektedir (86,87). Lansoprazol, esomeprazol gibi mide koruyucu ilaçları 

proton pompası inhibitörleridir ve antimikrobiyal etkisini DAP sistemi üzerinden 

gerçekleştirdiği düşünülmektedir. Bu konuda daha fazla çalışma yapılmasına ihtiyaç vardır 

çünkü çalışmaların sonucunda pompa inhibitörleri ve antibiyotiklerin kombinasyonlarının 

toksisite ve stabilite bakımından tedavi için iyi bir alternatif olacağı söylenebilir. 

 Choudhury ve ark. (88) tarafından yapılan bir çalışmada, farelerde sepsis tedavisinde 

atorvastatinin ile imipenemin tek başlarına ve kombine kullanımları araştırılmıştır. Çalışmada; 

sepsis başladıktan sonra atorvastatin-imipenem kombinasyonunun farelerin hayatta kalma 

süresini iyileştirirken tek başlarına atorvastatin yada imipenem kullanıldığında tedavide 

herhangi bir sonuç elde edilemediği belirtilmiştir. Başka bir çalışmada (89), bronşiektazi 

hastalarında P. aeruginosa'nın neden olduğu enfeksiyonlarda atorvastatinin anti-enflamatuvar 

etkileri sayesinde hastalığın seyrini iyileştirebileceği belirtilmektedir. Ayrıca çalışmada, 

atorvastatin tedavisi ile hastalarda sputum hacmi, bakteriyel yük ve hava yolu fonksiyonları 

gibi çeşitli semptomlar üzerinde olumlu etkiler gözlenmiştir. Bu çalışma sonuçlarına göre in 

vitro olarak yapılan çalışmaların in vivo olarak da araştırılması önerilmektedir.  

Tıbbi tedavinin başarısında en önemli durum; ilaçların doğru ve düzenli olarak 

kullanılmasıdır. Hastaların klinik bulgularına göre ilacı yeterli dozda ve sürede 

kullanabilecekleri tedavinin verilmesine akılcı ilaç kullanımı denilmektedir. Antibiyotikler 

uygunsuz ilaç kullanımının en fazla olduğu ilaç sınıfıdır. Bu durum maalesef ülkemizde 

mikroorganizmalarda antibiyotiklere karşı direnç gelişimini önemli bir sorun haline 

getirmektedir. Özellikle hastanelerde görülen enfeksiyonların en önemli nedenlerinden biri, 

aşırı miktarda ve uygunsuz antibiyotik kullanımıdır. Hastaların klinik bulgularına göre uygun 

olmayan antibiyotik kullanımı, uzun süreli ilaç kullanan hastalarda hastaların tedavi 

edilememesine ve hastaların ilaçların yan etkisine maruz kalmasına neden olur. Uygunsuz ilaç 

kullanımının ülke ekonomisine getireceği yük de bir diğer önemli problemdir. Aynı zamanda 

yanlış tedavi protokolünün uygulanmasında oluşabilecek diğer bir tehlike de ekolojik dengenin 

bozulmasıdır. 
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Uzun süreli ilaç kullanan hastalarla, kronik rahatsızlığı sebebiyle ilaç kullanmayan 

hastalar arasında enfeksiyon önleme tedavi protokolü bakımından farklılık olması 

kaçınılmazdır. Elde ettiğimiz bulgularda bunu desteklemektedir.  Bu nedenle uzun süreli ilaç 

kullanan hastalarda; kullanılan ilaçlarla antimikrobiyallerin tedavi edici kombinasyonlarının 

tespit edilmesi ve böylece uygun ilaç kombinasyonu sağlanarak tedavide zaman tasarrufu ve 

maliyette azalma sağlanabileceği önerilmektedir. 
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