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OZET

Gebeliginde Asemptomatik Bakteriiirisi ve Idrar Yolu Enfeksiyonu Saptanan
Hastalarda Kullamlan Farkh Antibiyotiklerin Etkinligi

Amacg: Bu calisma; gebelikte goriilen {iriner sistem enfeksiyonu ve asemptomatik
bakteriiiri olgularinda ampisilin, sefuroksim aksetil ve fosfomisin gibi gebelerde
kullanilabilen {i¢ farkli antibiyotigi etkinlik, tolere edilebilme ve yan etki agisindan
karsilastirmak i¢in diizenlendi.
Gere¢ ve Yontem: K.T.U. Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dal1 gebe poliklinigine Aralik 2005 ve Ekim 2016 tarihleri arasinda basvuran ve
tiriner sistem enfeksiyonu veya asemptomatik bakteriiirisi olan toplam 150 gebe
caligmaya alindi. Olgular yas, gebelik sayisi, gebelik haftasi, 6nceden gecirilmis idrar
yolu enfeksiyonu 6ykiisii, sistemik hastalik, gecirilmis iirojinekolojik cerrahi varligi,
sigara ve alkol kullanimi yoniinden sorgulandi. Belirgin lokositozu, yan agrisi,
yiiksek atesi bulunan ve {ist tiriner sistem enfeksiyonu diigiiniilen gebelerin yan1 sira
tiriner sistem tas hastaligi, onceden tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu oOykiisii,
diyabetes mellitusu, analjezik nefropatisi, Fanconi anemisi, hiperiirisemisi olanlar ve
sigara igenler calismaya dahil edilmedi. Alinan idrar 6rnekleri es zamanli olarak
mikrobiyoloji ve biyokimya laboratuvarinda isleme alindi. Tedavide antibiyotik
duyarlilik paternine gore ¢ift kor sistem ile ampisilin (n=50), sefuroksim aksetil
(n=50) ve fosfomisin (n=50) kullanildi. p degerinin 0.05’ in altinda oldugu durumlar
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
Bulgular: Toplam 150 olgunun % 56.7’si iiriner sistem enfeksiyonu olup, % 43.3’l
asemptomatik bakteriliridir. Olgularin  idrar kiiltiirinde en ¢ok iiretilen
mikroorganizma Escherichia coli’dir. Fosfomisin, ampisilin ve sefuroksim aksetil
kullanim1 sonrasinda tedavinin etkinligi degerlendirildiginde, her {i¢ antibiyotikte
tedavide basarili olmakla beraber aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. Fosfomisin kullananlarda {i¢, ampisilin kullananlarda alt1 ve sefuroksim
aksetil kullananlarda dort olguda yan etki bildirildi ve gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark yoktu.
Sonu¢: Uriner enfeksiyon saptanan olgularin  uygun antibiyotikle tedavisi
saglanmalidir. Calismamizda, asemptomatik bakteriliri ve/veya {iriner sistem
enfeksiyonu varliginda gebelerde ampisilin, sefuroksim aksetil ve fosfomisin

kullanim1 etkinlik agisindan bir fark olusturmamistir. Ancak, 6rneklem grubunun



sayist fazla oldugunda, calisma sonucunun degisebilecegi géz oniinde tutuldugunda,
daha ¢ok sayida gebe iceren ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: asemptomatik bakteritiri, gebelik, liriner sistem enfeksiyonu.



SUMMARY
Efficiency of Different Antibiotics Used in Patients Who Have Asymptomatic

Bacteriuria and Urinary Tract Infection in Their Pregnancy
Objective: Three different antibiotics that could be used in pregnancies such as
ampicillin, cefuroxime axetil and fosfomycin in cases of urinary tract infections and
asymptomatic bacteriuria in pregnancy were compared in terms of efficacy,
tolerability and side effect.

Materials and Methods: A total of 150 pregnant women with urinary tract infection
or asymptomatic bacteriuria who were admitted to KTU, Faculty of Medicine,
Department of Obstetrics and Gynecology, pregnancy outpatient clinic between
December 2005 and October 2016 were enrolled. The cases were questioned for age,
number of pregnancies, gestational week, previous history of urinary tract infections,
systemic disease, previous urogynecologic surgery, smoking and alcohol use.
Patients with significant leucocytosis, side pain, high fever and suspected upper
urinary tract infections were excluded from the study as well as urinary tract stone
disease, recurrent urinary tract infections, diabetes mellitus, analgesic nephropathy,
Fanconi anemia, hyperuricemia and smokers. Acquired urine specimens were
simultaneously processed in the microbiology and biochemistry laboratory.
Ampicillin (n = 50), cefuroxime axetil (n = 50) and phosfomycin (n = 50) were used
with the double blind system according to the antibiotic susceptibility pattern.
Statistical significance was considered when the p value was less than 0.05.

Results: 56.7% of the 150 patients had urinary tract infections and 43.3% were
asymptomatic bacteriuria. Escherichia coli were found to be the most commonly
occurring microorganism in urine culture. When the efficacy of treatment with
phosfomyecin, ampicillin and cefuroxime axetil was evaluated, all three antibiotics
were successful in treatment and no statistically significant difference was found
between them. Side effects were reported in three cases using phosphomycin, six
cases using ampicillin and four cases using cefuroxime axetil, and there was no
statistically significant difference between the groups.

Conclusion: Cases with urinary infection should be treated with appropriate
antibiotics. In the present study, the use of ampicillin, cefuroxime axetil and

phosphomycin in pregnancies in the presence of asymptomatic bacteriuria and / or

iv



urinary tract infections did not make a difference in efficacy. However, when the
number of sample groups is large, the outcome of the study could be changed,
therefore there is a need for new studies involving more pregnant women.

Keywords: asymptomatic bacteriuria, pregnancy, urinary tract infection.
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KISALTMALAR VE SIMGE DiZIiNi

USE: Uriner sistem enfeksiyonu

PPROM: Preterm prematiir membran riiptiirti

ASB: Asemptomatik bakteriiri

GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi

BUN: Kan iire nitrojeni

CFU: Colony forming unit

CRP: C reaktif protein

FDA: Amerika Gida ve Ila¢ Dairesi

ACOG: Amerikan Obstetrisyenler ve Jinekologlar Birligi
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1. GIRIS

Uriner sistem enfeksiyonu (USE)’na gebeliklerin % 17-20’sinde
rastlanmaktadir ve tedavi edilmemesi durumunda istenmeyen sonuglara yol agabilir.
Bunlar preterm dogum, preterm prematiir membran riiptiri  (PPROM),
koryoamniyonitis, yenidoganin enfektif durumlari ve diisiik dogum agirhigidir (1).

Gebelikte iiriner sistemde goriilen iireterlerin dilatasyonu, iiretral peristaltizm
ve mesane tonusunda azalma ve artan plazma volimi ile idrar progestin ve
Ostrojenleri sonucunda alt iiriner sistemin bakterilere karsi savunma yeteneginin
azalir. Bu anatomik, fizyolojik ve hormonal degisiklikler sonucunda gebelerde iiriner
sistem enfeksiyonu gelisimine zemin hazirlanmis olur (2).

Gebelikte tiriner sistem enfeksiyonu asemptomatik bakteriiiriden akut
piyelonefrite dek progresyon gosterebilir. Asemptomatik bakteritiri, gebelerde % 2-7
oraninda goriiliir, ve tedavi edilmezse bu gebelerin % 30-40’inda pyelonefrit dahil
semptomatik iiriner sistem enfeksiyonu gelisecektir (3). Asemptomatik bakteriiiri
tedavisi ile ilgili ortak goriis, tedavi ile pyelonefrit sikliinda % 80-90 oraninda
azalma olacagidir (1).

Asemptomatik bakteriiiri ve iiriner sistem enfeksiyonunda en sik izole edilen
tiropatojen gebe olmayan kadinlarda da oldugu gibi, Escherichia coli’dir.
Enfeksiyondan sorumlu diger organizmalar Klebsiella ve Enterobacter spp.’dir. (4).

Tedavide amoksisilin-klavulanik asit, ampisilin, seftriakson, sefoperazon,
sefotaksim, seftazidim, sefuroksim aksetil, gentamisin, aztreonam, siprofloksasin,
nitrofurantoin, azidosilin, kloramfenikol, tetrasiklin ve fosfomisin gibi bir¢ok
antibiyotik kullanilmasina ragmen, bu sayr gebelik nedeniyle kisitlanmakta ve
teratojenik etkili olmayanlar 6zellikle secilmektedir. Ayrica diger toplum kokenli
enfeksiyonlarda oldugu gibi, antimikrobiyal direngte artan bir husustur.

Bu calismada amacimiz, gebelikte goriilen iiriner sistem enfeksiyonu ve
asemptomatik bakteriiiri vakalarinda ampisilin, sefuroksim aksetil, fosfomisin gibi
gebelerde kullanilabilen {i¢ farkli antibiyotigin etkinlik ve yan etki agisindan

karsilastirmaktir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Gebelikte Uriner Sistemde Goriilen Degisiklikler

Gebelikle beraber iiriner sistemde ¢ok sayida anatomik ve fizyolojik
degisiklik meydana gelir. Bu degisikliklerin temel nedenleri; biiyliyen uterusun
mekanik basisi, hormonal degisiklikler, kardiyak output ve renal kan akimindaki
artistir (5).

Bobrek boyutlar gebelik siiresince yaklasik 1-1,5 cm artar. Bobrek hacmi ve
agirligr ise hipertrofiye bagli olmayip, vaskiiler ve intertisyel voliim artisina bagl
olarak % 30 oraninda artar. Nefronlarin histolojik yapisinda ve sayisinda artis olmaz.
Renal kaliksler, pelvis ve iireterlerde belirgin dilatasyon vardir. Ureter ve renal
pelviste dilatasyon sag tarafta sol tarafa oranla % 80 daha fazla gériilmektedir, ve bu
dilatasyon postpartum 6-12 haftaya kadar diizelmeyebilir. Uterusun dekstro-
rotasyonu ve solda sigmoid kolonun pozisyonu da sag tarafta daha sik olmakla
beraber iireteral dilatasyona sebep olur. Ovaryan ven ve infundibulopelvik
ligamentin dilatasyonu ve tireterle caprazlastigi yerde olusturdugu basing ile iireterin
distalindeki diiz kasin hipertrofiye olup staza neden olmasi iireter dilatasyonu ve
hidronefrozun sik goriilmeyen diger sebepleridir. Dilate olmus toplayici sistem 200-
300 ml idrar tutabilir (6- 9). Mesane mukozasi gebelikte 6dematdz ve hiperemiktir.
Hormonal etkilerle mesane kapasitesi artsa da genisleyen uterusun mesaneyi yukari
ve One ¢ikarmasi sonucu kapasitesi azalarak diizlesir. Retrograd uterus varliginda
mesane tabaninin anatomisi degismektedir. Retrograd gebe uterusu, gebelik haftasi
ilerledikge vesikoiiretral bileskeye baski yapip iiriner retansiyon geligmesine sebep
olabilecektir (6). Cogunlugu ii¢lincii trimesterde olmak iizere nadiren vezikoiireteral
reflii goriilebilir. Bu vezikotireteral reflii, mesane igerisindeki iireter duvarinin
hipertrofi ve hiperplazisi sonucunda olusur. Buna ek olarak tireteral peristaltizmde
azalmakta ve treter kisalip, giris agis1 dikleserek reflii meydana gelir (9-11). Uterus
boyutlarinin artmasi ile karin i¢i basincin yiikselmesi sonucu pelvik taban kaslari
gerilmeye maruz kalir. Buna ek olarak gebe kadinlarda gebe olmayanlara gore
fasyalarin gerilme giiciiniin diisiik oldugu saptanmistir. Sonugta gebelik ilerledikge
pelvik tabana kars1 basing artis1 ve iiretranin anatomik pozisyonunun degismesi ile

stres liriner inkontinans siklig1 artar (9).



Anatomik degisikliklere ek olarak progesteron ve relaksinin peristaltizmi
azaltict ve diiz kaslar {izerine gevsetici etkisi sonucu iriner sistemde dilatasyona ve
sonucunda staza sebep olmasi iiriner sistem enfeksiyonuna yatkinliga sebep olacaktir
(9, 12). Gebeligin sonlarina yaklastikca progesteron etkisiyle mesane duvarimin
relaksasyon kapasitesi artmis olsa da, genisleyen uterusun etkisi ile mesane tabani
yukartya dogru itilir ve konkav bir hale gelir. Bu bdlgede onde gelen kismin
baskisiyla kan ve lenfatik drenajin bozulmasi sonucu, bu alan 6demli ve kolay
travmatize olabilen bir hale gelip enfeksiyonlara yatkinligi artar (9, 13).

Gebelik yaygin vazodilatasyonla karakterize olup, buna bagli olarak arterial
komplians artar ve sistemik vaskiiler direng azalir. Bu tabloya glomertiler filtrasyon
hizinin (GFR) ve renal kan akimmnin artis1 eslik eder. GFR artis1 6ncelikle kardiyak
output ve renal kan akiminin artisina baglidir (14). Gebelikte azalmis vaskiiler direng
ve artmis renal kan akiminin mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamis olmakla
beraber anjiotensin 2, norepinefrin ve vazopressin gibi vazopressorlere verilen
vaskiiler cevaba bagli oldugu, ayrica nitrik oksit ve relaksinin de bu olayda rol
oynadig1 bilinmektedir. Nitrik oksit sentezi normal gebelik siiresince artar ve
sistemik ve renal vazodilatasyona ve kan basincinin regiilasyonuna katki sagladigi
bilinmektedir (15, 16). Relaksin korpus luteumda {retilir, ve gebelikte human
koryonik gonadotropine cevap olarak plasenta ve desiduadan fazla miktarda salinir.
Relaksin, renal dolasimdaki endotelin ve nitrik oksit iiretimini arttirarak renal
vazodilatasyon, afferent ve efferent arteriollerdeki direncin azalmasina neden olur.
Boylece renal kan akimi1 ve GFR artar (17). Ik trimesterde % 30 artan renal kan
akiminin, ikinci trimester basinda % 50 oraninda artmasi sonucu idrar su ve elektrolit
kaybina neden olur. Hiperfiltrasyona neden olan ikinci olaysa hipervolemiye bagl
gelisen hemodiliisyondur. Sonugta protein konsantrasyonunu ve glomeriiler
mikrodolagima giren plazmanin onkotik basincini diiser (13). Plazma osmolalitesinin
azalmasina ek olarak yine basta relaksin olmak iizere hormonal faktorlerin etkisi ile
hiponatremi izlenir. Gebelige bagli bu hiponatremi dogumdan sonra birkac ay
icerisinde kendiliginden geriler (18).

Gebeliklerde glukoz, aminoasit, vitaminlerde renal kayiplar gelisebilir.
Idrarda en sik saptanan patoloji ise glukoziiridir. Glukoziiri tiibiiler geri emilimin

azalmasindan 6tiirii izlenebilir, ancak diyabetes mellitus olma olasilig1 her zaman goz



ontlinde tutulmalidir. Ayn1 sekilde hiperfiltrasyon ve tiibiiler geri emilimin azalmasi
nedeniyle 6zellikle gebeligin son doneminde proteiniiri ile karsilasilabilirken, glinde
200-300 mg proteinin idrarla atilim1 normal smirlarda kabul edilmektedir (9, 19).
Bobrek hemodinamiklerinin gebelige bagh fizyolojik degisiklige ugramasi
nedeniyle bobrek fonksiyon testlerini degerlendirmede bazi farkliliklar olusur.
Normal gebelikte serum kreatin diizeyleri GFR artisina bagli olarak ortalama 0,7
mg/dL’den 0,5 mg/dL’ye geriler ve plazma iire ve lrik asit seviyeleri de gebe
olmayanlara gore daha diisiik olarak saptanmaktadir. Ek olarak renal
hemodinamideki artis sonucunda kullanilan ilaglar daha fazla ekskrete edilir ve buna
bagli olarak gebelikte ilaglarda doz ayarlamasina gerek duyulmaktadir. Serum
kreatin degeri 0,9 mg/dL’yi asiyorsa intrensek bobrek hastaligindan
kuskulanilmalidir (9, 13). Serum iirik asit degeri 4.2+1.2 mg/dL’den 3+0.17
mg/dL’ye diiser. Urik asitin azalmasimin sebebi yine GFR artisidir. Kan iire nitrojeni
(BUN) ise erken gebelikte % 25 azalarak, ilk trimester sonunda 8-9 mg/dL’ye kadar
diiser ve bu diizeyini doguma kadar siirdiiriir (5). Kadinlarda gebelik yokken normal
kabul edilebilecek laboratuvar degerlerinin gebelikte rastlanmasi durumu, bobrek
fonksiyonlarinda azalmanin isaretgisi olabilir. Serum kreatin degerinin 0,8
mg/dL’den veya BUN diizeyinin 16 mg/dL’den fazla olmasi durumunda renal

fonksiyonlarin degerlendirilmesi agisindan dikkatli olunmalidir (9).



Tablo 1. Gebe kadinlarda renal fonksiyon testlerinin normal referans degerleri

Referans Degerler

1. Trimester 2. Trimester 3. Trimester
Sodyum (mEq/L) 133-148 129-148 130-148
Potasyum (mEg/L) 3.6-5.0 3.3.-5.0 3.3-5.1
Klor (mEq/L) 101-105 97-109 97-109
BUN (mg/dL) 7-12 3-13 3-11
Kreatinin (mg/dL) 0.4-0.7 0.4-0.8 0.4-0.9
Kalsiyum (mg/dL) 8.8-10.6 8.2-9.0 8.2-9.7
Magnezyum 1.6-2.2 1.5-2.2 1.5-2.2
(mg/dL)
Fosfat (mg/dL) 3.1-46 2.5-4.6 2.8-4.6
Urik Asit (mg/dL) 2.0-4.2 2.4-4.9 3.1-6.3
Albiimin (g/dL) 3.1-5.1 2.6-4.5 2.3-4.2
24 saatlik idrarda 19-141 47-186 46-185
Protein Atilimi

2.2. Uriner Sistem Enfeksiyonlarmn Simflandirilmast  ve  Klinik
Prezentasyonlari

Uriner sistem enfeksiyonlar1 gebelikte siklikla karsilasilan tablodur. Uriner
sistem enfeksiyonu ftiriner sistemde bakteri varligi ve semptomlara sebep olmasidir.
Gebelikte triner sistem enfeksiyonunun seyri asemptomatik bakteriliriden akut
piyelonefrite kadar degisir (20-22). Uriner sistem enfeksiyonlari su basliklar altinda
incelenebilir;

Idrarda bakteri varlig1, bakteriiiri olarak tanimlanmaktadir. Anlamli bakteriiiri
ise, idrarda 10° cfu/ml’den fazla bakteri varligidir.

Asemptomatik bakteriliri; diziliri, poliliri, ates gibi liriner sisteme ait

semptomlar mevcut degilken idrarda 16kosit ve bakteri varligidir.



Sistit; bakteriiirinin mesane mukozasinin inflamasyonu ile birlikte olmasi
halidir. Diziiri, poliiiri, idrara sikisma hissi ve suprapubik hassasiyetle karakterizedir.

Pyelonefrit; anlamli bakteriiiri ile birlikte ates, tisiime-titreme, yan agrisi ve
hassasiyeti, bulant1 ve kusma gibi iist liriner sistem enfeksiyonu belirtilerinin eslik
ettigi bobrek parankiminin, kalikslerinin ve pelvisin inflamasyonudur. Bu {ist iiriner
sistem enfeksiyonlarina diziiri ve pollakiiri de eslik edebilir.

Komplike olmayan iiriner sistem enfeksiyonu; iiriner sitem enfeksiyonuna
yatkinliga sebep olacak anatomik ve noérolojik patolojiler olmaksizin, gebe olmayan
kadinlarda goriilen iiriner sistem enfeksiyondur.

Komplike {iriner sistem enfeksiyonu ise iiriner sitem enfeksiyonuna
yatkinliga sebep olacak anatomik ve foksiyonel patolojiler varliginda olusan
enfeksiyondur.

Tekrarlayan iiriner sistem enfeksiyonu; relaps ve reenfeksiyon olmak iizere
iki sekilde karsimiza ¢ikar. Tedavi oncesi kiiltiirde iiretilen mikroorganizmayla tekrar
bakterilirinin saptanmasi relaps olarak tamimlanirken, farkli yeni bir etkenle
enfeksiyonun saptanmasi remisyon olarak tanimlanir.

Urosepsis; iiriner sistem enfeksiyonu sonucunda ortaya cikan sepsis
tablosudur (20, 23).

Uriner sistem enfeksiyonlarini tanmimlarken kullanilacak olan mikrobiyolojik
tanimlamalar ise kontaminasyon ve kolonizasyondur. Ornegin alinmasi esnasinda
bakterinin bulagsmasi ve kiiltiirde bu bakterinin {iretilmesi kontaminasyon olup,
genelde ikiden ¢ok bakteri ile meydana gelir. Kolonizasyon ise bakterinin dokuya
tutunmasi ama hastaliga neden olmadan gogalabilmesidir (24).

2.3. Gebelikte Uriner Sistem Enfeksiyonlarinin Onemi

Uriner sistem enfeksiyonlar1 anne sagligimi ve fetusun prognozunu olumsuz
yonde etkiler. Bakteriiiri varliginda preterm dogum ve diisiik dogum agirlikli bebek
orani yiiksektir, ayrica perinatal mortalite ile iligskilendirilmistir (25-27). Tedavi
edilmeyen olgularda gelisen piyelonefrit, prematiirite, diisiik dogum agirhig1 ve
perinatal oliime sebep olur (28). Akut sistitte ise diisiik dogum agirligi, preterm
dogum riski veya piyelonefrite ilerleme arasinda acik bir iliski kurulamamis olup,
bunun nedeni semptomatik alt iiriner sistem enfeksiyonlarimin siklikla erken

donemde tedavi edilmesi olabilir (29).



Uriner sistem enfeksiyonlarmin preeklampsi igin risk faktdrii oldugu
gosterilmistir. Uropatojenlerin fosfolipaz A, olusturmasi ve amniyon sivisindaki
lipopolisakkaritler ve sitokinler ile ilgili ¢alismalar bu iliskiyi kanitlamaktadir (23,
30). Sepsis ve solunum yetmezligi gibi agir komplikasyonlar maternal morbidite ve
mortaliteye neden olmaktadir. Uriner sistem enfeksiyonlarinin fetusta atrial septal
defekt gibi kardiyak malformasyonlar ve serebral palsi ile iligkisini gosteren
caligmalar da {iriner sistem enfeksiyonlarinin erken tanis1 ve tedavisinin dnemini
gostermektedir (23).

2.4. Epidemiyoloji

Toplumda tiim yas gruplarinda en sik rastlanan bakteriyel enfeksiyon triner
sistem enfeksiyonudur. Insidansi her 1000 kadmin 70’inde goriilmektedir. Gebe
kadinlarda bakteriiiri insidans1 gebe olmayanlarla aynidir, ancak gebelikte goriilen
anatomik ve fizyolojik degisikliklere bagli olarak tekrarlayan iiriner sistem
enfeksiyonu ve piyelonefrit insidansi genel popiilasyondan daha yiiksektir (31-33).

Asemptomatik bakteriiiri gebe kadinlarin % 2-7’sinde goriiliir (3). Genellikle
erken gebelikte ortaya ¢ikar, az bir kismu ikinci ve lgiincii trimesterde izlenir.
Asemptomatik bakteriiiri olgularinin tedavi edilmemesi halinde % 30-40 oraninda
piyelonefrit gelisebilir ve tedavi ile bu risk % 70-80 oraninda azaltilabilir (34).

Akut sistit gebelerin % 1-2’sinde goriilmekte iken, akut piyelonefrit insidansi
ise % 0.5-2 arasindadir. Piyelonefrit olan olgular siklikla ikinci ve igiincii
trimesterdedir (35, 36).

Gebelikte goriilen anatomik ve fizyolojik degisiklikler iiriner sistem
enfeksiyonuna yatkinligr arttiran baslica sebeptir. Onceden iiriner sistem enfeksiyonu
gecirmis olmak, alt genital sistemde cinsel yolla bulasan patojenlerin varligi,
multiparite, diisiik sosyoekonomik seviye ve kalabalik ortamlarda yasama, seksiiel
aktivite, riner sistem anomalileri diger risk faktorleridir. Notropeni ve diyabetes
mellitus gibi kisinin savunma mekanizmasini bozan faktorlerde {iriner sistem
enfeksiyonu olugma ihtimalini arttirir. Hemoglobin S bulunmayan kadinlara gore

orak hiicre anemisi olan kadinlarda bakteriiiri riski iki katina ¢ikmaktadir (23, 25).



2.5. Etiyoloji

Uriner sistem enfeksiyonuna siklikla bakteriler sebep olur ve % 95’ten fazlasi
tek bir bakteri varliginda gelismektedir. Ancak hastane kaynakli enfeksiyon
varliginda birden fazla mikroorganizma etken olabilmektedir.

En sik izole edilen bakteri liropatojen gebe olmayanlardakine benzer olarak %
70-90 oraninda Escherichia coli’dir. Escherichia coli’den sonra en sik saptanan
etken mikroorganizmalar Enterococcus, Klebsiella spp. ve Proteus’dur. Cinsel aktif
olan kadimnlarda siklikla Staphylococcus saprophyticus etken olarak karsimiza
¢ikmaktadir. Distal tretra florasinda bulunan anaerob bakteriler, laktobasiller,
difteroidler, Enterococcus disinda kalan streptokoklar ve Streptococcus epidermidis
daha az siklikta etken olarak karsimiza ¢ikmaktadirlar (20, 21, 37-40).

2.6. Patogenez

Uriner sistemde bakteri varligi iic yoldan olmaktadir; asendan, hematojen ve
lenfatik yol.

Asendan yol; bakterilerin iiriner sisteme ulasmasi1 % 95°den fazla oranda
asendan yol ile gelismektedir. Uriner sistem enfeksiyonuna yol agan
mikroorganizmalarin {iretra gevresi ve vajene kolonize oldugu gosterilmistir. Kadin
uiretras1 erkek tiiretrasina oranla kisa olup, vulvar ve perianal bolgelere yakinligindan
dolay1r bakterilerin mesaneye ulasmasi kolaylagsmaktadir. Mesaneden c¢ogalan
bakteriler ise iireterler vasitasiyla, renal pelvis ve parankime de ulasabilmektedir (20,
40, 41).

Hematojen yoldan iiriner sistem enfeksiyonu olusumu nadir olup, siklikla
yenidogan doneminde karsimiza c¢ikar ve viicudun baska yerindeki enfeksiyona
sekonder gelisir. Staphylococcus aureus, Candida, Salmonella spp. ve
Mycobacterium tuberculosis etken olarak karsimiza ¢gikabilmektedir.

Lenfatik yol ile iriner sistem enfeksiyonu meydana gelmesi ise nadir
goriilmekle beraber mekanizmasi tam olarak agiklanamamistir (20, 21).

Uriner sistem enfeksiyonuna yol agan etkenler arasinda mikroorganizmaya ait
bazi faktorlerde 6n plandadir. Bunlar kapsiil antijeni, pil, fimbiria varlig1 ve bunlara
bagli adezyona yatkinligin artmasi, viriilans, serum bakterisidal aktivitesine direng
olarak belirlenmistir. Ancak idrar akim hizi, osmolalitesi ve asiditesi, liriner sistem

epitelinin antibakteriyel 6zellikleri, Tamm-Horsfall proteini de enfeksiyon gelisimine



koruyucu etki gostermektedir. Kadinlarda iiretranin daha kisa olmasi, perineal
yakinlik ve gebelikte goriilen anatomik ve hormonal degisikliklere bagli olarak
enfeksiyon ve kolonizasyon kolaylasmaktadir (21). Ayrica gebelikte goriilen
immiinsiipresyon enfeksiyon olusumuna ve piyelonefrite ilerlemesine katkida
bulunabilir. Buna 6rnek olarak, Escherichia coli antijenlerine mukozal interlokin-6
diizeyleri ve serum antikoru yanitlarinin gebe kadinlarda daha diisiik seviyelerde
olmasi gosterilebilir (42).

2.7. Klinik

Uriner sistem enfeksiyonu semptomlar1 alt ve iist iiriner sistem semptomlar1
olarak iki ayri grupta degerlendirilir. Sik idrara ¢ikma (pollakiiri), idrarda yanma
(diziiri), iiriner inkontinans, suprapubik agr1 alt {riner sistem enfeksiyonu
semptomlar1 olup ates gibi sistemik enfeksiyon bulgular ile birlikteligi yoktur. Ates,
yan agrist ve bazen bunlara eslik edebilen pollakiiri, diziiri ve sikisma hissi ise {st
tiriner sistem enfeksiyonu bulgularidir (20, 21).

Gebelikle iliskili en sik goriilen semptomlar pollakiiri (glinde yediden fazla)
ve noktiiri (gece boyunca iki veya daha fazla) olup, gebe kadinlarin % 80-95’ini
etkiler. Sik idrara ¢ikma, mesane fonksiyon degisiklikleri ve idrar iiretiminin artmasi
ile iligkilidir ve tipik olarak ilk ii¢ ayda baglar. Noktiiri goriilme siklig1 ise gebelik
haftasi ilerledik¢e artmaktadir. Ek olarak diziiri ve stres inkontinans gebelikte siklikla
goriilebilir (41, 43).

2.8. Tam

Gebelik doneminde asemptomatik bakteriiiri ve iiriner sistem enfeksiyonu
tanisinin konulmasi ve enfeksiyonun tedavi edilmesi 6nem arz eder. Idrar kiiltiirii ile
tarama doktora ilk bagvuru aninda yapilmali ve daha sonraki takiplerde tekrar
yapilmalidir.

Uriner sistem enfeksiyonu tamisinda 6ykii, semptomlar ve klinik bulgularmn
yaninda hemogram, kanin biyokimyasal incelenmesi, tam idrar tetkiki ve idrar
kiiltiirii, gerekirse radyolojik ¢aligmalar yapilmalidir.

Laboratuvar tanisinda ilk yapilacak sey idrarin mikroskobik incelemesidir.
Idrar santrifiij edilerek ya da edilmeden incelenebilir. Santrifiij edilmemis idrarda
piyiiri iki sekilde gosterilebilir: 40’lik biiyiitmede mikroskopta lam lamel arasi

incelemesinde her sahada birden ¢ok 16kosit goriilmesi ve/veya kamara ile sayimda



milimetrekiipte 10 16kositin saptanmasi. 2000 devirde 5 dakika siire ile santrifiij
edilen idrarin 40’lik biyiitme ile incelemesinde her sahada 5-10 l6kosit saptanmasi
da bir diger tan1 yontemidir (20, 37). Diger bir yontem olan dipstik yontemi ile
l6kosit esteraz aktivitesinin saptanmasit da tamida yardimcidir. Duyarlilik ve
Ozgiilliigli mikroskobiden daha diisiik olmasi nedeniyle, semptomatik olgularda
16kosit esterazin negatif olmasi durumunda da idrar mikroskobisi veya idrar kiiltiirti
ile degerlendirme yapilmalidir (44). Idrarda bakteri varligi, santrifiijli veya
santrifiijsiiz idrarda yapilan gram boyama veya metilen mavisi ile boyama sonrasinda
degerlendirilir. Santrifiijsiiz orta akim idrarmin gram boyama sonrasinda 1x1000’lik
biiyiitmede kiiltiirde tek bakterinin gériilmesi 10° koloni iireyeceginin gostergesidir.
Bakteriiirinin saptanmasinda indirekt bir bagka yol ise bakteri tarafindan nitratin
rediiklenmesi ile olusan nitritin idrarda varliginin gosterilmesidir. Diisiik oranda
bakteri varliginda (10?-103 cfu/mL) siklikla yanlis negatiflik saptanir (20).

Uriner sistem enfeksiyonu olan olgularin idrar kiiltiiriinde en az 10° cfu/mL
bakteri mevcutken, Amerika enfeksiyon hastaliklar1 derneginin tanimlamalarina gore
sistit icin 10° cfu/mL’den fazla, piyelonefrit i¢in 10* cfu/mL’den fazla bakterinin
bulunmasi halinde 6zgiilliikk ve duyarlilik oranlart yiiksektir (45).

Kontaminasyon ikiden ¢ok mikroorganizmanin idrar kiiltiiriinde {iremesi
olarak degerlendirilirken, semptomatik olgularda piyiiriyle beraber 10* koloniden az
tireme olmasi steril pyiridir; ve bunlarda siklikla etkenler Mycobacterium
tuberculosis, Chlamydia trachomatis, Mycoplasma’dir (21, 37, 38).

2.9. Asemptomatik Bakteriiiri

Uriner sistem enfeksiyonu semptomlari olmadan yapilan orta akim idrari
kiiltiirlinde en az 10° cfu/mL {ireme varli§i asemptomatik bakteriiiri olarak
tanimlanmaktadir. Gebelerde gebe olmayan kadinlarla yaklagik ayni oranda olmak
izere asemptomatik bakteriliri; yas, parite, sosyo-ekonomik durum, cinsel aktiflik,
diyabetes mellitus, tekrarlayan iiriner sistem enfeksiyonu varhig ile iliskili
olabilecegi goriilmektedir (46). Ancak gebelerde gebe olmayanlara kiyasla
tekrarlama ve semptomatik enfeksiyona doniisme riski 3-4 kat daha fazladir (47).

Amerika Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi gebelerin asemptomatik bakteritiri
acisindan en az bir kez erken gebelikte taramalarini tavsiye etmektedir.

Asemptomatik bakteriliri taramas1 12-16. gebelik haftasinda idrar kiiltiiriiyle yapilir.
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Ik testte bakteriiiri bulunmayan diisiik riskli kisilerde genellikle yeniden tarama
yapilmaz. Yiiksek riskli kadinlarda (iiriner sistem enfeksiyonu oykiisti, iiriner sistem
anomalileri, diyabetes mellitus, hemoglobin S varli§i veya preterm dogum Oykiisii)
tarama yapilmasi1 6nemlidir ancak bunun i¢in en uygun hedef popiilasyon net olarak
belirlenememistir (48). Dipstik gibi hizli tarama testleri, gebelerde asemptomatik
bakteriiiri bulgular1 i¢in duyarlilik ve Ozgiillik bakimindan idrar kiiltiiri kadar
anlaml degildir ve kullanilmamalidir. Buna ek olarak, idrar kiiltiirleri taniyla beraber
tedavi yonetiminde faydalidir (49).

Gebelikte goriilen asemptomatik bakteriliri, pyelonefrit riskinde artisa neden
olmasi ve preterm dogum ve diisilk dogum agirlikli bebekler gibi olumsuz gebelik
sonuglartyla iliskilendirilmis olmasi nedeniyle tedavi edilmelidir. Tedavide idrar
kiiltiirtinden izole edilen mikroorganizmaya duyarli ve gebelik siiresince kullanimi
giivenli bir antimikrobiyal ajan tercih edilmelidir (50). Asemptomatik bakteriiiri
saptanan gebelerde Oncelikle kisa siireli tedavi (li¢ giin siireyle penisilinler,
fosfomisin, sefalosporinler, nitrofurantoin) verilmeli ve tedavi tamamlandiktan sonra
bakterilirinin kayboldugu idrar kiiltiirii ile gosterilmelidir. Tedavi tamamlandiktan
sonra eger idrar sterilse gebe doguma kadar idrar kiiltiirleri ile takip edilmelidir. Eger
kisa stireli tedavi asemptomatik bakteriiiriyi tedavi etmede basarisiz olursa, farkl
antibiyotik ile tekrar 7 veya 10 giinliik bir tedavi verilmesi gerekmektedir (32).

Takip, tedavinin bitimini takiben idrarin sterilizasyonunu dogrulamak icin
kontrol idrar kiltiirlerini icerir ve genellikle tedavinin tamamlanmasindan bir hafta
sonra yapilir. Persistan veya tekrarlayan bakteriiiri riski nedeniyle gebelik
tamamlanincaya kadar aylik idrar kiiltiiriiyle takip gerekmektedir, bakterilirinin
devam etmesi halinde tekrar tedavi yaninda profilaktik veya baskilayict
antimikrobiyal tedaviler gerekebilir (32).

2.10. Sistit

Sistit; bakteriiirinin mesane mukozasinin inflamasyonu ile birlikte olmasi
halidir. Diziiri, poliiiri, idrara sikigma hissi ve suprapubik hassasiyetle karakterizedir.
Ates ve titreme gibi sistemik semptomlar genellikle izole sistitte goriillmez. Gebelikte
goriilen sistitte etken siklikla asemptomatik bakteriiiride oldugu gibi sekilde

Escherichia coli’dir (23).
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Diziiri ile gelen gebelerde akut sistitten siiphelenilmelidir. Pollakiiri ve idrara
stkisma hissi akut sistitin tipik bulgular1 olsa da, siklikla gebeligin normal bir
fizyolojik degisikligidir ve gebe kadinlarin sistit veya bakteriliri igermedigi
bildirilmistir. Tani, idrar kiiltiiriinde bakteri tiremesi ile teyit edilir (51).

Gebe kadinlarda akut sistit yonetimi ampirik antimikrobiyal tedaviyi igerir ve
idrarin  sterilizasyonunu teyit etmek igin tedavi sonrasi alinan idrar kiiltiiri
sonuglarina gore takip edilir. Ampirik tedavi tipik olarak tutarli semptomlar1 olan ve
idrar tahlilinde piyiiri bulunan olgularda baslatilir ve ardindan idrar kiiltiirtinde izole
edilen mikroorganizmanin duyarlilik paternine uygun antimikrobiyal tedaviye
gecilir.  Persistan veya tekrarlayan bakteriiirisi olan kadinlar i¢in, tekrar tedavi
yaninda profilaktik veya baskilayici antimikrobiyal ajanlar gerekebilir. Tedavinin
potansiyel secenckleri arasinda beta-laktamlar, fosfomisin ve nitrofurantoin
bulunmaktadir. Nitrofurantoin siklikla ikinci veya igiincii trimesterde veya ilag
alerjisi gibi nedenlerle diger tedavi segenekleri kullanilamazsa tercih edilmektedir
(52).

Gebelikte akut sistitin optimal tedavi siiresi bilinmemektedir. Asemptomatik
bakteritliride oldugu gibi, fetusa antimikrobiyal maruziyetini asgariye indirmek icin
kisa siireli tedaviler tercih edilir. Piyelonefriti diisiindiiren herhangi bir semptom
yoksa 3-12 giinliik antibiyotik tedavi siiresi tercih edilebilir. Gebe olmayan olgularin
verilerine dayanarak, kisa siireli (3 ile 7 giin aras1) ve daha uzun siireli antimikrobiyal
tedavi rejimleri arasinda bir fark goriilmemektedir (32, 52, 53).

2.11. Piyelonefrit

Renal parankim, kaliksleri ve pelvisin inflamasyonuna anlamli bakteriirinin
eslik etmesi piyelonefrit olarak tanimlanir. Ates, iislime-titreme, yan agrisi ve
hassasiyeti, bulant1 ve kusma gibi bulgular goriilebilir. Beraberinde diziiri, politiri,
idrara sikigsma hissi ve suprapubik hassasiyet gibi alt {iriner sistem semptomlari eslik
edebilir veya bu semptomlar birka¢ giin oncesinden baslamis olabilir. En 6nemli
etiyolojik ajan yine asemptomatik bakteriiiride oldugu gibi Escherichia coli’dir.
Piyelonefrit 6zellikle hidronefrozun ve {iriner sistemde stazin en fazla oldugu iiciincii
trimesterde goriliir (23).

Septik sok, piyelonefrit gelisen olgularin % 1.3-3’inde gozlenebilmektedir.
Bu olgularinda yaklagik % 15-20’sinde ise bakteriyemi gelisebilir. Bakteriyemi
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tedavi edilmemesi durumunda erigskin solunum yetmezligi sendromu gibi
komplikasyonlar ortaya ¢ikabilmektedir (54).

Tanida semptomlara ek olarak anlamli bakteriiiri, idrar sedimentinde l6kosit
silindirleri, kanda 16kositoz varligi, sedim artis1 ile C reaktif protein (CRP) pozitifligi
goriilebilen laboratuvar bulgularidir. Gorilintiileme yOntemleri rutin  olarak
kullanilmamaktadir. Bununla birlikte, renal kolik veya bobrek tasi belirtileri olan
pyelonefritli hastalarda, diyabetes mellitus, 6nceden {irolojik cerrahi Oykiisii,
immiinsupresyon, tekrarlanan piyelonefrit ataklar1 komplikasyonlar1 degerlendirmek
icin yararli olabilir.

Akut piyelonefrit sebep olabilecegi maternal ve fetal sonuglardan otiirii
parenteral ajanlar ile tedavi edilmelidir. Hafif ataklar ayaktan da tedavi edilebilir.
Baglangic tedavisi ¢ogunlukla ampirik olmaktadir. Antibiyotik tedavisi, klinik
diizelmeyi takiben izole edilen mikroorganizmanin duyarlilik profiline uygun olarak
oral bir rejime doniistiiriilebilir. Tedavi silirecini takiben, rekiirrensi Onlemek igin
genellikle gebeligin geri kalani icin baskilayict antimikrobiyaller kullanilir (23, 55).

Parenteral, genis spektrumlu beta-laktamlar, pyelonefritin baslangi¢ ampirik
tedavisi i¢in tercih edilen antibiyotiklerdir. Gebe olmayan olgularda piyelonefrit
tedavisinde siklikla tercih edilen florokinolonlar ve aminoglikozitlerden fetus {izerine
olan olumsuz etkileri nedeniyle kagimilmalidir.

Gebe olmayan kadinlarda oldugu gibi, gebelerde de genellikle uygun
antibiyotik tedavisinden sonra 24-48 saat i¢inde semptomlarda gerileme gosterirler.
48 saat atessiz donemin ardindan, kiiltiir duyarlilik sonuclarina gore oral tedaviye
gecilip, tedavi 10 ila 14 giine tamamlanarak ayaktan takip edilebilir. Oral se¢enekler
beta-laktamlar veya ikinci trimesterde ise trimetoprim-sulfametoksazol ile sinirhdir.
Nitrofurantoin ve fosfomisin, yetersiz doku seviyeleri nedeniyle pyelonefritin
tedavisi i¢in uygun degildir. Tedavi sonrasi tekrarlayan bakteritirisi degerlendirmek
ve tekrarlayan piyelonefrit riski nedeniyle gebeler, onleyici tedavi almiyorsa aylik
idrar kiiltiirleri ile takip edilmelidir (55).

Gebelik sirasinda tekrarlayan pyelonefrit, olgularin % 6-8’inde goriiliir (56,
57, 58). Bu olgularda gebeligin geri kalan kisminda piyelonefrit riskini azaltmak i¢in,
mikroorganizmanin duyarli oldugu bir ajanla diisiik doz antimikrobiyal baskilayici

tedavi Onerilir ve bu amagla nitrofurantoin veya sefaleksin kullanilabilir. Bu tedavi
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sirasinda aylik idrar kiiltiirii ile takibe gerek yoktur, ancak genellikle {igiincii
trimester basinda bir idrar kiiltiirii onerilir. izlemdeki bu kiiltiirde anlamli iireme
olmas1 durumunda duyarlhilik profiline gore bir antimikrobiyal terapi uygulanmalidir
(55, 59).

2.12. Tedavi

Gebelikte fetus lizerine olumsuz etkilerinden dolayi, semptomatik veya
asemptomatik bakteriiiriyi tedavi etmek akilci bir yaklagimdir. Tedavinin seklini
belirleyen etkenler enfeksiyonun siddeti ve yeri, eslik eden hastaliklar, antibiyotik
duyarliligidir. Tedavide kullanilacak olan ilaglar yiiksek iiriner ve diisiik serum
konsantrasyonuna ulasmal1 ve sadece mikroorganizmayi etkilemelidir (23).

Maternal ve fetal toksisite agisindan antimikrobiyal ajanin se¢imi Onem
tasimaktadir. Tedavide amoksisilin-klavulanik asit, ampisilin, seftriakson,
sefoperazon, sefotaksim, seftazidim, sefuroksim aksetil, gentamisin, aztreonam,
siprofloksasin, nitrofurantoin, azidosilin, kloramfenikol, tetrasiklin ve fosfomisin gibi
bir¢ok antibiyotik kullanilmasina ragmen, bu say1 gebelik nedeniyle kisitlanmaktadir.
Siilfonamidler, yenidoganlarda kernikterus riskini artirabilir, tetrasiklinler displaziye
ve dislerin ve kemiklerin renk degisikligine neden olur. Trimetoprim, anti-folat bir
ajandir ve noral tiip gelisiminde sorun teskil edebilir. Nitrofurantoin, yenidoganlarda
hemoliz ve glikoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi riskini artirir. Aminoglikozid
kullanimi fetusta sekizinci kranial sinir hasar1 ve buna bagl ototoksisite olusturabilir
ve fluorokinolonlar  yenidoganlarin eklem kikirdagindaki  degisikliklerle
iliskilendirilmistir. Bu toksik etkilerinden dolay1 teratojen olmayanlar ozellikle
secilmektedir (60).

Gebelik sirasinda iiriner sistem enfeksiyonu ve asemptomatik bakteriiiri
tedavisinde 6nerilen antibiyotikler arasinda Amerika Gida ve Ila¢ Dairesi (FDA) B
kategorisindeki antimikrobiyaller, yani penisilinler, oral sefalosporinler ve
fosfomisin trometamol bulunmaktadir. Akut pyelonefrit ise tercihen parenteral
sefalosporinler, beta-laktamaz inhibitorleri veya monobaktamli penisilinler
(aztreonam) ile tedavi edilmelidir (60, 61).

Fosfomisin, bakteride hiicre duvarini olusturan peptidoglikan biyosentezinin
ilk basamagin1 katalizleyen enzimi inhibe ederek etkisini gostermektedir (62).

Serumda pik konsantrasyona ulasma siiresi uygulamadan ortalama 2-2,5 saat
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sonradir (63). Uriner sistem enfeksiyonlarindan siklikla sorumlu olan gram pozitif ve
negatif bakterilere etkin olup, diisiik konsantrasyonlarda hizli bakterisidal etkinligi
vardir. Escherichia coli, Enterobacter spp., Citrobacter spp., Klebsiella spp., Proteus
spp., Staphylococcus spp. ve streptokoklara karsi etkindir. Bakterisidal etkinligine ek
olarak bu bakteriyel suslarin {iroepitelyal adezyonlarini azaltici etkiye sahiptir (62).
Tedavide, komplike olmayan {liriner sistem enfeksiyonunda oral yolla tek doz 3 gr
kullanilir (64). Kullanim sonrasi en sik bildirilen yan etkiler diyare, bas agrisi,
bulant1 ve karin agrisi olup, diyarenin siklig1 tekrarlayan fosfomisin dozlari ile artar
(65).

Ampisilin, aminopenisilindir ve bakterisidal aktiviteye sahiptir. Bakteri hiicre
duvar sentezi sirasinda transpeptidasyonda gorevli olan penisilin baglayan
proteinlere baglanarak hiicre duvar biitiinliiglinii bozar ve bakterinin dis ortama karsi
direncinin kaybolmasina neden olur. Viicuda iyi dagilim gosteren farmakokinetik
ozelliklere sahip olmasiyla beraber diisiik toksisite oranlari nedeniyle siklikla tercih
edilirler (66). Etki spektrumu dogal penisilinlere benzer. Bununla birlikte,
enterokoklara, Listeria ve Haemophilus spp., Proteus mirabilis, Salmonella, Shigella
ve Escherichia coli gibi enterik basillere karsi etkinlikleri penisilinden daha
yiiksektir. Yan etkileri arasinda en sik goriilen alerjik reaksiyonlardir. Genis
spektrumlu biitiin antibiyotiklerde oldugu gibi floranin degismesine bagli olarak
diyare goriilebilir (67).

Sefuroksim aksetil, ikinci kusak sefalosporin olup bakterisidal etkilerini yine
hiicre duvar sentezinde rolii olan penisilin baglayan proteinleri inhibe edip, otolitik
enzimleri de aktive ederek gosterirler (66). Escherichia coli, Proteus, Klebsiella gibi
gram negatif bakterilere etkinligi birinci kusak sefalosporinlerden fazla olup, beta-
laktamazlara kismen direnglidir. Yan etki olarak penisiline benzer sekilde
hipersensivite reaksiyonlar1t meydana gelebilir. Oral formlarda floranin bozulmasina
bagl diyare goriilebilir (67).

2.13. Tarama

Gebelerde asemptomatik bakteriliri taramas1 yapmak ve agresif olarak tedavi
etmek suretiyle yillik pyelonefrit insidansin1 6nemli Olgiide azaltmak miimkiindiir
(68, 69). Randomize kontrollii caligmalar, gebelikte aseptomatik bakteriiirinin

tedavisinin preterm dogum ve diisiik dogum agirlikli bebek insidansini da azalttigini
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gostermistir (70). Amerikan Obstetrisyenler ve Jinekologlar Birligi (ACOGQG),
gebelikte ilk prenatal muayenede ve iiglincli trimesterde idrar kiiltiirii ile tarama
yapilmasini dnermektedir (55). ABD Onleyici Hizmetler Gorev Giicii, 12-16. gebelik

haftalar1 arasinda bir idrar kiiltiirii ile tarama yapilmasini 6nermektedir (71).
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3. GEREC VE YONTEM

Arastirma prospektif, tanimlayic1 tipte olup, ¢aligma kapsamma KTU Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim Dali gebe poliklinigine Aralik
2005 ve Ekim 2016 tarihleri arasinda basvuran ve iiriner sistem enfeksiyonu veya
asemptomatik bakteriiirisi olan 150 gebe alindi. Calisma, Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul Baskanligmin dosya kayit
no: 2005/45 ile 16/03/2006 tarih ve etik kurul karar no: 10 ile 6n onay almistir.

Olgular ¢alisma hakkinda bilgilendirildikten sonra onamlar1 alinarak (EK-1)
yas, gebelik sayisi, gebelik haftasi, 6zge¢misinde herhangi bir sistemik hastalik
(diyabetes mellitus, hipertansiyon, kalp yetmezligi, renal patoloji, Fanconi anemisi
vs.), gecirilmis {irojinekolojik cerrahi varligi, tekrarlayan iiriner sitem enfeksiyonu
Oykiisii, sigara kullanimi yoniinden sorgulandi. Bu bilgiler diizenlenen formlara
kaydedildi (EK-2). Caligmaya kabul edilme kriteri alt iiriner sistem enfeksiyonu ve
asemptomatik bakteriiiri varligi olup, olgulara her ii¢ trimesterde klinik tablo
diizelene kadar haftalik mikroskobik idrar analizi, idrar kiiltiirli, antibiyotik duyarlilik
testi, hemogram ile CRP ve sedim tektikleri bakildi. Belirgin 16kositozu, yan agrisi,
yiiksek atesi bulunan ve iist {iriner sistem enfeksiyonu diisiiniilen gebelerin yani sira
triner sistem tas hastaligi, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu Oykiisii, diyabetes
mellitusu, analjezik nefropatisi, Fanconi anemisi, hiperiirisemisi olanlar ve sigara
icenler calismaya dahil edilmedi.

Olgular, yan etkileri degerlendirebilmek amaciyla ilk muayenede ve tedavi
sonrasinda diyare, bulanti, kusma, bas agrisi, sersemlik hali, dokiintii, istah kaybu,
uykusuzluk, epigastrik/abdominal agr1 ve vajinit yoniinden sorgulandi. Diyare,
bulant1 ve kusma yoniinden sorgulanan olgularda 24 saatte iigten sik ve sulu kivamli
digkilama diyare olarak kabul edildi. Sersemlik hali, bas donmesi veya bayillma
hissi, kendinden ge¢cme olarak sorgulandi. Bas agrisi, sersemlik hali, istah kayb,
uykusuzluk, epigastrik/abdominal agr1 i¢in viziiel analog skalaya gore degerlendirme
sonucunda 0 ile 10 arasinda puan vermesi istendi, 5 ve lizeri degerler anlamli kabul
edildi. Sistemik muayenede dokiintii ve vajinit yoniinden degerlendirme yapildi,
dokiintii ve vajinit bulgular1 olmayan olgular ¢alismaya dahil edildi.

Olgularin idrar kiiltlirleri, perine temizligi yapildiktan sonra steril kaplar

igerisine, orta akim idrar1 Olacak sekilde alindi. Alinan idrar tetkikleri ve kiiltiirler
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hastanemiz biyokimya ve mikrobiyoloji laboratuarlarinda degerlendirmeye alindi.
Dipstik yontemi ile nitrit varlig1 ve 16kosit sayilarina bakild:. Idrar kiiltiirii igin alinan
orta akim idrarlar1 besiyerlerine ekilerek, tireme tespit edilen besiyerlerindeki koloni
sayilar1 hesaplandi. Idrar 6rneginde, ayn1 mikroorganizmanin 10° cfu/mL ve iizerinde
iiremesi pozitif olarak kabul edildi. izole edilen mikroorganizmalara antibiyotik
duyarlilik testleri yapildi. Tedavide her ii¢ antibiyotige de duyarli olanlar i¢inde ¢ift
kor sistemi yontemi ile randomize olarak ii¢ gruba ayrildi: ampisilin alanlar (n=50),
sefuroksim aksetil alanlar (n=50), fosfomisin alanlar (n=50). Ilk tedaviden bir hafta
sonrasinda yapilan kontrol sirasinda sikayetlerin siirekliligi, klinik etkinlik ve yan
etki degerlendirildi. Bu kontrolde idrar kiiltiiriinde anlamli bakteriiirisi olmayan
olgularin basariyla tedavi edildigi kabul edildi.

Tiim istatistiksel hesaplama ve analizler SPSS Windows Version 23.00 (SPSS
Inc., Chicago, IL., USA) paket programi kullanildi. Degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Tanimlayic1 verilerin
sunumunda ortalama, standart sapma, minimum, maksimum, frekans ve yiizde
degerleri  kullanildi.  Calismamizda  Ornekleme grubu normal dagilim
gostermediginden ikili karsilastirmalarda degiskenler i¢in Mann Whitney U testi, ilag
gruplarinin  karsilastirmasinda degiskenler i¢in Kruskall Wallis varyans analizi
kullanildi. Bagimsiz gruplarda kategorik degiskenlerin oranlar1 arasindaki farklarin
analizinde ise Ki-kare testi kullanilmistir. Caligmamizin tiim verilerinde p<0.05

oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Toplam 150 olgunun yaslar1 18 ile 45 arasinda degismekte olup ortalama yas
29’du. Olgulara ait karakteristik bilgiler Tablo 2’de verilmistir. Calismaya alinan tim
olgularin % 56.7’sinde (n=85) iiriner sistem enfeksiyonu olup, % 43.3’linde (n=65)

asemptomatik bakteriiiri mevcuttu.

Tablo 2. Olgularin karakteristik degerlerine gore iiriner sistem enfeksiyonu ve
asemptomatik bakteriiiri sikhig

Uriner sistem Asemptomatik
enfeksiyonu bakteriiiri p*
(n=85) (n=65)
Yas 30 £+ 6,3 29 + 54 >0.05
Gebelik haftas1 28 + 91 18 =+ 7,8 <0.05
Gravida 3 £+ 16 2 + 17 >0.05
Parite 12 + 11 08 + 11 <0.05

p*: Mann Whitney U testi

Uriner sistem enfeksiyonu ve asemptomatik bakteriiiri gdriilen hastalarin yas
ortalamalari istatistiksel olarak fakli degildi (p>0.05). Uriner sistem enfeksiyonu olan
hastalarin ortalama gebelik haftas1 28 iken asemptomatik bakteriiirisi olanlarin 18°di.
Gebelik haftasi tlriner sistem enfeksiyonu olanlarda anlamli olarak daha ileriydi
(p<0.05). Uriner sistem enfeksiyonu olan hastalarin gravida ve pariteleri
asemptomatik bakteriiirisi olanlara gore fazla olup parite agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark bulunurken, gravida i¢in anlamli fark saptanmadi (p<0.05, p>0.05,

sirasiyla), (Tablo 2).

Asemptomatik bakteriiiri ve iriner sistem enfeksiyonu olan olgular
trimesterlere gore degerlendirildiginde, asemptomatik bakteriiiri siklikla birinci ve
ikinci trimesterde goriiliirken (p<0.05), tiriner sistem enfeksiyonu tigiincii trimesterde
goriilmekteydi (p<0.05). Her {i¢ trimesterde de tedavi etkinligi ve yan etki agisindan
anlaml fark yoktu (p>0.05, p>0.05, sirastyla), (Tablo 3).
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Tablo 3. Trimesterlere gore asemptomatik bakteriiiri ve iiriner sistem
enfeksiyonu olan olgularda siklik, tedavi etkinligi ve yan etki

1. trimester 2. trimester 3. trimester P1 P2 P3
(n=35) (n=50) (n=65)
n (%) n (%) n (%)

Asemptomatik 24 (68.6) 30 (60.0)

bakteriiiri

Uriner sistem 11 (31.4) 20 (40.0)

enfeksiyonu

11(16.9) >0.05 <0.05 <0.05

54 (83.1) >0.05 <0.05 <0.05

n (%) n (%) n (%) p
Tedavi 32 (91.4) 47 (94.0) 58 (89.2) >0.05
etkinligi
Yan etki 5 (14.3) 3(6.0) 5(7.7) >0.05

p: Ki-kare testi, n: say1, % : siitun yiizdesi,
Pi: 1. ve 2. trimesterin karsilastirmasi,
P2: 1. ve 3. trimesterin karsilagtirmasi,
P3: 2. ve 3. trimesterin karsilagtirmasi

Uriner sistem enfeksiyonu olan olgular verilen tedaviye gore ii¢ ayri grupta

incelendiginde, yas, gebelik haftasi, gravida ve parite agisindan gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05, p>0.05, p>0.05, p>0.05, sirasiyla).

Her ii¢c grupta da tam idrar tetkikinde 16kosit goriilme oranlar1 benzerdi (p>0.05).

Tedavi sonrasinda idrar kiiltiirleriyle tedavinin etkinligi degerlendirildiginde her ti¢

grupta da istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05). Fosfomisin kullanan

grupta {i¢, ampisilin kullananda bes, sefuroksim aksetil kullananda ii¢ olguda yan etki

bildirildi, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05), (Tablo 4).

Tablo 4. Uriner sistem enfeksiyonu olan olgularda karakteristik degerler,

bulgular, tedavi etkinligi ve yan etki

Fosfomisin Ampisilin ~ Sefuroksim aksetil — p*
(n=28) (n=26) (n=31)
Yas 30 £ 7.2 29 + 6.0 30 + 58 >0.05
Gebelik haftas1 257 + 105 286 =+ 8.3 29.1 + 83 >0.05
Gravida 27 + 16 29 + 138 26 + 14  >0.05
Parite 1.1 + 1.1 12 + 13 1.2 + 1.0 >0.05
n(%) n(%) n(%) p**
TIT (Lékosit) 25 (89.3) 24 (92.3) 28 (90.3) >0.05
Semptom 28 (100.0) 26 (100.0) 31 (100.0)
Tedavi etkinligi 23 (82.1) 25 (96.2) 27 (87.1) >0.05
Yan etki 3(11.1) 5(19.2) 3(9.7) >0.05

p: Varyans analizi, *: Kruskall Wallis varyans analizi, p**: Ki-kare testi, n: say1, % : siitun yiizdesi,

TIT: Tam idrar tetkiki
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Asemptomatik bakteriiirisi olan olgular verilen tedaviye gore {i¢ ayr1 grupta
incelendiginde, yas, gebelik haftasi, gravida ve parite agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05, p>0.05, p>0.05, p>0.05, sirasiyla).
Her ii¢ grupta da tam idrar tetkikinde 16kosit goriilme oranlari benzerdi (p>0.05).
Tedavi sonrasinda idrar kiiltiirleriyle tedavinin etkinligi degerlendirildiginde her {i¢
grupta da istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0.05). Fosfomisin
kullananlarda hi¢ yan etki bildirilmezken, ampisilin ve sefuroksim aksetil
kullananlarda birer olguda yan etki bildirildi ve gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark yoktu (p>0.05), (Tablo 5).

Tablo 5. Asemptomatik bakteriiirisi olan olgularda karakteristik degerler,
bulgular, tedavi etkinligi ve yan etki

Fosfomisin Ampisilin  Sefuroksim aksetil

(n=22) (n=24) (n=19) p*
Yas 282 + 41 312 + 54 27.7 + 6.3 >0.05
Gebelik haftas1 184 + 94 168 + 6.5 201 + 7.2 >0.05
Gravida 21 + 18 27 + 138 21 + 13 >0.05
Parite 0.7 + 15 10 + 1.0 0.7 + 08 >0.05

n (%) n (%) n (%) p**
TIT (Lékosit) 19 (86.4) 22 (91.7) 17 (89.5) >0.05
Semptom 0 0 0
Tedavi etkinligi 21 (95.5) 24 (100.0) 18 (94.7) >0.05
Yan etki 0 1(4.2) 1(4.2) >0.05

p: Varyans analizi, *: Kruskall Wallis varyans analizi, p**: Ki-kare testi, n: say1, % : siitun yiizdesi,
TIT: Tam idrar tetkiki

Calismaya dahil edilen tiim olgular birlikte degerlendirildiginde, her {i¢
grupta da maternal yas, gebelik haftasi, gravida, parite, agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p>0.05, p>0.05, p>0.05, p>0.05, sirasiyla). Her ii¢ grupta da
tam idrar tetkikinde 106kosit goriilme oranlari benzerdi (p>0.05). Idrar
mikroskobisinde 16kosit goriilmeyen hasta sayis1 15°di (% 10.0). Semptomlar1 olan
hastalarin sayis1 85 iken gruplar arasinda semptomlarin sikligi acisindan fark
saptanmadi (p>0.05). Tedavi sonrasinda idrar kiiltiirleriyle tedavinin etkinligi
degerlendirildiginde her ii¢ grupta da istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi
(p>0.05). Fosfomisin kullananlarda alti, ampisilin kullananlarda dort ve sefuroksim
aksetil kullananlarda ii¢ olguda yan etki bildirildi ve gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark yoktu (p>0.05), (Tablo 6).
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Tablo 6. Asemptomatik bakteriiiri ve iiriner sistem enfeksiyonu olan olgularin
birlikte degerlendirildiginde olgulara ait karakteristik degerler, bulgular, tedavi
etkinligi ve yan etki

Fosfomisin Ampisilin  Sefuroksim aksetil

(n=50) (n=50) (n=50) p*
Yas 29.1 + 6.0 301 + 58 294 + 6.0 >0.05
Gebelik haftas1 225 + 106 229 + 95 25,7 =+ 90 >0.05
Gravida 25 + 1.7 28 + 1.8 24 + 14 >0.05
Parite 09 + 13 1.1 = 1.2 1.0 + 09 >0.05

n(%) n(%) n(%) p**
TIT (LéKosit) 44 (88.0) 46 (92.0) 45 (90.0) >0.05
Semptom 28 (56.0) 26 (52.0) 31 (62.0) >0.05
Tedavi etkinligi 44 (88.00) 48 (96.0) 45 (90.0) >0.05
Yan etki 3 (6.0) 6 (12.0) 4 (8.0) >0.05

p: Varyans analizi, *: Kruskall Wallis varyans analizi, p**: Ki-kare testi, n: say1, % : siitun yiizdesi,
TIT: Tam idrar tetkiki

Asemptomatik bakteriiirisi olan olgularda idrar kiiltiiriinde en ¢ok iiretilen
mikroorganizma Escherichia coli olup, iiriner sistem enfeksiyonu olan olgularda da
idrar kiltirinde en ¢ok firetilen mikroorganizma Escherichia coli idi. Calismaya
dahil edilen tiim olgulara bakildiginda idrar Kkiiltiiriinde en c¢ok iiretilen
mikroorganizma Escherichia coli olup, bunu siklik sirasiyla Klebsiella pneumonia ve

Streptococcus agalactiae izlemekteydi (Tablo 7).
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Tablo 7. Ureyen mikroorganizmalarin sikhik siralamasi

Ureyen Uriner sistem Asemptomatik ~ Toplam
mikroorganizmalar enfeksiyonu bakteriiiri (n=150)
(n=85) (n=65)
n (%) n (%) n (%)
Escherichia coli 48 (56.5) 33 (50.8) 81
(54.0)
Klebsiella pneumonia 11 (12.9) 6 (9.2) 17
(11.3)
Streptococcus 1(1.2) 4 (6.2) 5 (3.3)
epidermidis
Enterococcus faecalis 7(8.2) 2(3.1) 9 (6.0)
Staphylococcus aureus 3(3.5) 1(1.5) 4 (2.7)
Candida 4 (4.7) 3(4.6) 7(4.7)
Streptococcus agalactiae 6 (7.1) 10 (15.4) 16
(10.7)
Klebsiella oxytoca 1(1.2) 0 1(0.7)
Streptococcus mitis 0 2(3.1) 2 (1.3)
Morganella morganii 1(1.2) 0 1(0.7)
Staphylococcus 0 2(3.1) 2 (1.3)
saprophyticus
Staphylococcus 3(3.5) 0 3(2.0)
haemolyticus
Enterococcus 0 1(1.5) 1(0.7)
Streptococcus 0 1(1.5) 1(0.7)

acidominimus

n: sayi, % : slitun yiizdesi
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5. TARTISMA

Gebelikte goriilen anatomik ve fizyolojik degisiklikler iiriner sistem
enfeksiyonuna yatkinlig: arttiran baslica sebeptir. Onceden iiriner sistem enfeksiyonu
gecirmis olmak, alt genital sistemde cinsel yolla bulasan patojenlerin varligi,
multiparite, diisiik sosyoekonomik seviye ve kalabalik ortamlarda yasama, seksiiel
aktivite, triner sistem anomalileri diger risk faktorleridir (23, 25). Bizim
calismamizda bu risk faktorlerin saptanmamasi, segilen grubun igerisinde diyabetes
mellitus, hipertansiyon, kalp yetmezIligi, renal patoloji, Fanconi anemisi,
iirojinekolojik cerrahi dykiisii, sigara ve alkol kullaniminin yer almamasina baglidir.

Asemptomatik bakteriiiri ile gebelik haftasi arasindaki iliski incelendiginde,
calismamizda, trimesterlere gore karsilastirdigimizda, asemptomatik bakteriiiri
siklikla istatistiki olarak birinci ve ikinci trimesterde daha yiiksek goriildii. Stenquist
ve ark. gebelik haftasi ile asemptomatik bakteriiiri siklig1 arasinda iliskiyi arastirip
ilk trimesterde bakteritiri oranim1 % 0.8, son trimesterde ise % 1.93 bulmuslardir
(72). Gebeligin erken donemlerinde bakteriiiriSi olmayan kadinlar % 1-2 oraninda
ilerleyen haftalarda bakteriiiri ile karsilasmaktadir (73). Asemptomatik bakteriiiri ile
gebelik haftasi arasinda Siinbiil ve ark. ile benzer sekilde Tiinger ve ark. da yaptiklar
caligmalarda iligki saptamamigslardir (74, 75). Stenquist ve ark.’nin da yaptig
calismada asemptomatik bakteriiiri sikligini tigiincii trimesterde daha sik bulmasina
ragmen, c¢alisgmamizda asemptomatik bakterilirinin birinci ve ikinci trimesterde
goriilme sikliginin istatistiki olarak fazla goriilmesinin, akut pyelonefrit gibi ileri
gebelik haftalarinda olas1 komplikasyonlara yol agmamasi acisindan, erken gebelik
haftasinda tarama yapilmasmmin ve tedavi etkinligi acisindan ne kadar Onemli
oldugunu ortaya koydugunu gosterdigine inaniyoruz. Trimesterler arasindaki bu
istatistiki fark taranan popiilasyondaki degisikliklere ve asemptomatik bakteriiiri
tanisinin konulma kriterlerine bagli olmus olabilir. Asemptomatik bakteriiiri tanisi
icin yapilan bazi caligmalarda tani i¢in tek idrar kiiltiiriinde anlamli bakteriiiri olmasi
yeterli kabul edilmisken, baz1 caligmalarda tekrarlayan kiiltiirlerde anlaml1 bakteriiiri
olmasi sart1 aranmastir.

Calismamizda, iiriner sistem enfeksiyonu ise istatistiksel daha anlamli olarak
ticiincii trimesterde goriilmekte idi. Bu durum uterus boyutlarinin artmasi ve olusan

mekanik bast sonucu ilerleyen gebelik haftalarinda semptomlarin artmasiyla
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aciklanabilir. Ek olarak gebelikte aseptomatik bakteriiiri ve {iriner sistem
enfeksiyonlarmin yol actigt olumsuz sonuglar goz Oniinde bulunduruldugunda
literatiirde de belirtildigi iizere, (55, 71) biz de, idrar kiiltiirii ile tarama yapilmasini
oneririz.

Asemptomatik bakteritiri ile dogum sayis1 arasindaki iliski incelendiginde,
multiparlarda asemptomatik bakterilirinin daha fazla goriildiigiinii belirten
caligmalara ek olarak dogum sayist ile anlamh iliski olmadigmi gosteren
calismalarda mevcuttur. Giines ve ark. ise multiparitenin asemptomatik bakteritiri
sikligint arttirdigini saptamiglardir (76). Buna karsi, Keskinoglu ve ark. gravida ile
tiriner sistem enfeksiyonu arasinda ters iliski oldugunu ve hi¢ ¢ocugu olmayan
olgularm tiriner sistem enfeksiyonuna yakalanma riskinin anlamli olarak daha fazla
goriildiigiinii bulmuslardir (77). Bizim calismamizda gebelik sayisinin ve dogum
sayisinin artmast ile iriner sistem enfeksiyonu sikligimin artti§i saptanmistir.
Multiparite her gebelikte enfeksiyona yatkinliga neden olup, sonugta tekrarlayan
iiriner sistem enfeksiyonu gelisimine yol agarak calismamizdakine benzer sonuglar
dogurabilir.

Idrar kiiltiiriinde iireyen iiriner sistem enfeksiyonu veya asemptomatik
bakteriliri etkeni mikroorganizmalar degerlendirildiginde literatiirde en sik saptanan
etkenin Escherichia coli oldugu goriilmektedir. Stefaniuk ve ark. (78) % 71.4, Noor
ve ark. (79) % 85, McCarty ve ark. (80) % 81 ve Ozdemir ve ark. (81) % 91,4
oraninda etken patojen olarak Escherichia coli izole etmislerdir. Caligmamizin
verilerinde de literatiirdeki ¢alismalarla uyumlu olarak % 81 oraninda Escherichia
coli etken olarak saptanmuistir.

Asemptomatik bakteriliri tedavisi i¢in en iyl antibiyotik olduguna dair
sistematik  bir gézden gecirme yapilmamistir. Gebelikte iriner sistem
enfeksiyonlarina yonelik tedavilerin degerlendirilmesi amaciyla yapilan bir baska
meta-analizde, antibiyotik tedavisinin {riner sistem enfeksiyonlarinin tedavisinde
etkili olmasina ragmen herhangi bir rejimi Onerecek yeterli veri bulunmadig:
sonucuna varmistir. Antibiyotik tedavisinin plaseboya gore anlamli derecede daha
etkili oldugunu ve diisiik dogum agirlikli bebekler ve piyelonefritin sikliginin
azalmas1 da dahil olmak tiizere gebelik komplikasyonlarinda azalma sagladigi

sonucuna varmislardir (82).
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Tedavide degisik antibiyotik rejimleri ve farkli silireler oneren calismalar
mevcuttur. Birinci ve ikinci kusak sefalosporinler, B-laktamaz inhibitorleri olan ya da
olmayan yar1 sentetik penisilinler, fosfomisin ve nitrofurantoin, gebelikte {iriner
sistem enfeksiyonu tedavisinde en yaygin kullanilan antibakteriyel ajanlardir (83).
Cogunlukla tercih edilen ve Onerilen siire 6zellikle beta-laktam grubu antibiyotikler
icin lig-yedi giinken, son yillarda tek doz fosfomisin tedavisinin de yeterli oldugunu
bildiren ¢alismalar mevcuttur (84, 85). Calismamizda, iiriner sistem enfeksiyonu ve
asemptomatik bakteriiiri saptanan gebelere antibiyotik duyarliligina gore tek doz
fosfomisin ve ii¢ glin ampisilin ile sefuroksim aksetil tedavileri verilmis olup
tedaviden bir hafta sonra kontrol idrar kiiltiirlerindeki tliremeye gore her ii¢
antibiyotik degerlendirildiginde aralarinda tedavi etkinligi ve yan etkileri agisindan
anlaml fark saptanmadi.

Villar ve ark. tarafindan yapilan bir meta-analizde, asemptomatik bakteriiiri
icin amoksisilin, amoksisilin klavulanat, ko-trimaksazol, trimetoprim, fosfomisin,
sefuroksim aksetil, nitrofurantoin gibi antibiyotiklerle farkli tedavi siirelerinin
etkilerini degerlendirilmis olup, tedavide basarisizliga ugrama riski tek doz
uygulamada digerlerinden daha fazla bulunmustu, ancak fark istatistiksel olarak
anlamli degildi. Bununla birlikte, tek doz tedavi yan etkilerin azalmasi ile
iliskilendirilmisti (86).

Fosfomisin, ampisilin sulbaktam ve sefuroksim aksetilin gebelikte alt iiriner
sistem enfeksiyonundaki etkinligini degerlendirmek amaciyla Taner ve ark.
tarafindan yapilan calismada, gruplar arasinda klinik basari oranlari agisindan
anlamli bir fark tespit edilmemis olup, tedaviye uyum anlamli olarak farkli
bulunmustur; fosfomisin grubunda digerlerine gore ilag uyumu daha yiiksekti. Yan
etkiler bakimindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Tek
doz fosfomisin ile yapilan tedavi, amoksisilin klavulanat veya sefuroksim aksetil ile
yapilan standart tedavi kadar etkili olmustu. Bu bulgular bizim ¢alismamizi destekler
nitelikte olup fosfomisinin, daha basit kullanim ve daha iyi uygunluk oranlari
nedeniyle iiriner sistem enfeksiyonu tedavisinde tercih edilebilecek tedavilerden biri
oldugunu gostermektedir (87).

Bayrak ve ark., asemptomatik bakteriliri tedavisinde fosfomisin ve

sefuroksim aksetilin etkinligini arastirmis ve mevcut sonuglara benzer sekilde tedavi
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orani ac¢isindan iki ilag arasinda anlamli bir fark bulamamigslar. Tedavi basarisi
fosfomisin ile tedavi edilen kadinlarda % 93.2 ve bununla birlikte sefuroksim aksetil
ile tedavi edilenlerde % 95 olarak degerlendirilmistir (84). Bizim calismamizda da
fosfomisin ile tedavi edilen kadinlarda % 88 ve sefuroksim aksetil ile tedavi
edilenlerde % 90 olarak degerlendirilmistir.

Smaill ve ark.’nin asemptomatik bakteriiiri tedavisine yonelik 14 calismay1
karsilastirdigr bir meta-analizde Vazquez ve ark.’nin yaptigi c¢alismanin (82)
sonuglarin1  destekler nitelikte, gebelik sirasinda semptomatik idrar yolu
enfeksiyonlarma yonelik tedavilerin etkili olmasina ragmen herhangi bir rejimi
onermek icin yeterli veri bulunmadigi sonucuna varmistir (88).

Calismamizda Orneklem sayisi her li¢ tedavi grubuna 1500 kisi diisecek
sekilde daha yiiksek olmus olsaydi yapilan istatistiki degerlendirmede ampisilin
grubunda yan etki insidansi daha yiiksek bulunmakla birlikte, tedavi etkinligi de
istatistiki olarak daha anlamli olarak yiliksek bulunacakti. Bu durum c¢aligilan
orneklem sayisinin az olmasi nedeniyle calismamizin zayif bir tarafi olarak

degerlendirilebilinir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda asemptomatik bakteriiiri sikligini ilk ve ikinci trimesterlerde
istatistiksel olarak daha yiiksek bulduk. Bu nedenle, gebelerde asemptomatik
bakteriiiri taramas1 yapmak ve agresif olarak tedavi etmek suretiyle olasi pyelonefrit
gibi gebelik sonuglarint olumsuz etkileyecek komplikasyonlarin azalacagim
diisiinmekteyiz. Bu nedenle, literatiirde de Onerildigi tizere, gebelikte ilk prenatal
muayeneden baglayarak her trimesterde idrar kiiltiirii ile tarama yapilmalidir.

Calismamizda, her ii¢ antibiyotik tedavide etkin olmakla beraber, tek doz
fosfomisin ile yapilan tedavi ampisilin veya sefuroksim aksetil ile yapilan standart
tedaviye benzer etkinlikte olup, diisiik yan etkisi, diisiik maliyet, yiiksek hasta uyumu
ve kullanim kolaylig1 nedeniyle tercih edilebilir.

Ancak c¢aligmamizdaki 6rneklem grubunun smirli oldugu ve daha biiyiik
popiilasyonlarda calismalarin sonucu degistirebilecegi géz Oniinde bulundurularak

yapilacak genis kapsamli calismalara ihtiyag¢ vardir.
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EKLER
EK 1. Aydinlatilmis Onam Formu

Ben ... Karadeniz Teknik Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Anabilim Dali tarafindan yapilacak olan ‘Gebeliginde asemptomatik
bakteriiirisi ve idrar yolu enfeksiyonu saptanan hastalarda kullanilan farkh
antibiyotiklerin etkinligi’ adli arastirmaya goniillii olarak katilmak istiyorum.

Idrar yolu enfeksiyonu, idrar yollarinda yanma, sik idrara ¢ikma gibi
yakinmalarin yaninda idrarda 100.000 koloni/mililitre (mL) mikrop tespit edilmesi
olarak tanimlanabilirken; asemptomatik bakteriiiri ise, yakinmalar olmaksizin idrarda
100.000 koloni/mL mikrop tespit edilmesi durumudur. Her iki durumda gebelik
tizerinde olumsuz etkilere neden olabildiginden 6zel bir 6neme sahiptir. Bu olumsuz
etkilerden bazilar1 prematiir membran riiptiirii (¢ocugun zarlarinin erken yirtilmast),
preterm eylem (erken dogum), koryoamniyonitis (cocugun zarlarinin ve/veya esinin
iltihabi durumu), neonatal enfeksiyonlardir (yenidogan déneminde ¢ocugun enfekte
olma durumu).

Bu c¢aligmada, gebede idrar yolu enfeksiyonu veya asemptomatik bakteriiiri
tespit edildiginde, belirledigimiz ii¢ farkli antibiyotikten biri, mikroorganizmanin
duyarlilik durumu da géz oniine alinarak tedavide kullanilacaktir. Tedavi bitiminde
ilaclarin varsa muhtemel Ustiinliiklerini arastirmaya yonelik sorular sorulacak ve
idrar tetkikleriniz tekrarlanacaktir.

Bu calisma sirasinda ben ve bebegim agisindan, ilave bir risk artisi olmadigi,
istedigim zaman ¢aligmadan ayrilabilecegim ve bu durumda tibbi 6zen ve bakimimda
bir degisiklik olmayacagi bana ayrintili olarak anlatildi. Arastirma sonuglarinin
bilimsel amaclarla kullanilmasi sirasinda benim mahremiyetime saygi
gosterilecegine inaniyorum. Arastirmanin ekonomik sorumlulugunun bana ait
olmadigint biliyorum. Bu arastirmaya kendi rizamla katilmayr kabul ediyorum.
Formun bir niishas1 da bana verilmistir.

Arastirma konusunda merak edilen hususlar ic¢in litfen doktorunuza
basvurmaktan ¢ekinmeyiniz.

Doktorunuzun adi ve soyadi: Ozge ERDOGAN KUNT

Telefon 0 (462) 377 56 14

Goniillii ad1 ve soyadi : Imza:
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Adres ve telefon

Sorumlu aragtirma gorevlisi:
Dr. Ozge ERDOGAN KUNT
Hemgire

Ozlem ESMER
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1mza:

Imza:



EK 2. Veri Toplama Formu

DOSYA NO:

ADI SOYADI:

TEL:

YASI:

SAT:

GEBELIK HAFTASI:

G: P: A: D: Y:

OZGECMIS:

BULGULAR:
DIYARE DOKUNTU/ALLERJI
BULANTI ISTAH KAYBI
KUSMA UYKUSUZLUK
BAS AGRISI EPIGASTRIK/ABDOMINAL AGRI
SERSEMLIK HALI VAJINIT

TIT:

CBC: CRP: SEDIM:
SEMPTOM: DISURI: POLLAKURI:
IDRAR KULTURU:
VERILEN TEDAVI:
FOSFOMISIN 3 GR 1X1
AMPISILIN 1 GR 2X1 3 GUN
SEFUROKSIM AKSETIL 250 MG 2X1 3 GUN
YAN ETKI:

DIYARE DOKUNTU/ALLERJi
BULANTI ISTAH KAYBI

A



KUSMA
BAS AGRISI
SERSEMLIK HALI

KONTROL TiT:

SEMPTOM: DiSURI:

KONTROL IDRAR KULTURU:

VERILEN TEDAVI:

FOSFOMISIN 3 GR 1X1

UYKUSUZLUK
EPIGASTRIK/ABDOMINAL AGRI
VAJINIT

POLLAKURI:

AMPISILIN 1 GR 2X1 3 GUN
SEFUROKSIM AKSETIL 250 MG 2X1 3 GUN

YAN ETKI:
DIYARE
BULANTI
KUSMA
BAS AGRISI
SERSEMLIK HALI

7

DOKUNTU/ALLERIJI

ISTAH KAYBI

UYKUSUZLUK
EPIGASTRIK/ABDOMINAL AGRI
VAIJINIT



