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Kas-iskelet sistemi enfeksiyonlarinda kullanilan
antibiyotikler ve ozellikleri

Antibiotics used in musculoskeletal infections and their properties
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Bu makaledeki amacimiz ortopedik enfeksiyonlarda sik kul-
lanilan antibiyotiklerin 6zellikleri ve kullanimlar hakkinda
bilgi vermektir. Ortopedik cerrahi hastalarinda ameliyat
sonrasi siirecte enfeksiyon siklikla goriilebilir ve 6nlenebi-
lir bir komplikasyondur. Ortopedik enfeksiyonlar artmis
finansal, psikososyal problemleri de beraberinde getirir ve
6nemli bir morbidite nedenidir. Patolojinin oldugu bolge-
ye gore enfeksiyona neden olan sus ve tedavisi degisebilir.
Ayrica enfeksiyon normal ortopedik seyri bozarak tedavi sii-
recini olumsuz etkiler. Total diz ve kalga artroplastileri son-
rasi enfeksiyon oranlari %1 ile %5 arasindadir. Ortopedik
travma sonrasi enfeksiyon goriilme orani ise %5 ile %10 ara-
sinda degismektedir. Ozellikle giderek artan direngli bakteri
suslar tedaviyi olumsuz olarak etkilemektedir. Bu durum-
da uzun siireli antibiyoterapi veya kombine antibiyotik re-
jimlerine ihtiya¢ duyulabilir. Medikal dergi veya kitaplarda
yayimlanmis ortopedik enfeksiyonlar ve bu enfeksiyonlara
dair antibiyoterapi sunan makaleler taranmistir. incelenen
makale ve kitap boliimleri total eklem artroplastisi, ayak-
ayakbilegi, omuz-dirsek, travma, spor cerrahisi, el cerrahisi
ve pediatrik ortopedi ile ilgili enfeksiyonlar icermektedir.
Ortopedik onkoloji enfeksiyonlar ile ilgili makaleler ¢alisma
disi birakildi. Kas-iskelet sistemi enfeksiyonlarinda giderek
artan antibiyotik direnci bulunmaktadir. Direng varligin-
da antibiyotik kombinasyonlarinin kullanilmasi gereke-
bilmektedir. Antibiyotik direnci uygun antibiyotik segimi
ve bu antibiyotige direng gelismeyecek sekilde kullanimi
gerektirmektedir.

Anahtar sézciikler: kas-iskelet sistemi enfeksiyonlari; antibiyotikler;
ortopedik enfeksiyonlar

rtopedi ve travmatoloji alanindaki cerrahi

hastalarinda ameliyat sonrasi siiregte en-

feksiyon siklikla goriilebilir ve 6nlenebilir bir
komplikasyondur.l'l Ortopedik enfeksiyonlar artrmis
finansal, psikososyal problemleri de beraberinde geti-
rir ve dnemli bir morbidite nedenidir. Bazen siire¢ uzuv
kaybi yada mortaliteyle sonuclanabilir.r?]

We aim to provide information regarding the properties and
use of antibiotics that are frequently used to treat orthopedic
infections. Infection is a preventable complication that is fre-
quently observed in patients undergoing orthopedic surgery
during the postoperative period. Orthopedic infections lead
to increased financial and psychosocial problems and are a
significant cause of morbidity. Depending on the area and the
pathological condition, the strain that causes the infection
and the treatment to be administered may change. In addi-
tion, infections negatively affect the treatment process by dis-
rupting the normal orthopedic progress. The rate of infection
after total knee and hip arthroplasties varies between 1% and
5%, whereas that after an orthopedic trauma varies between
5% and 10%. The treatment is negatively affected, particularly
due to the increasing number of resistant bacterial strains.
Therefore, it may be necessary to administer long-term anti-
biotherapy or combination antibiotic regimens in such cases.
Papers and published medical journals or books on ortho-
pedic infections and the use of antibiotherapy in such infec-
tions were reviewed. The reviewed papers and book sections
contained infections associated with total joint arthroplasty,
sports surgery, trauma, and pediatric orthopedics as well as
leg-ankle, shoulder-elbow, and hand infections. Papers on in-
fections in orthopedic oncology were excluded. The antibiotic
resistance in musculoskeletal infections is increasing, requir-
ing the selection of a suitable antibiotic and its use in such a
way that does not induce resistance to the antibiotic. In ad-
dition, the use of combination antibiotic therapy in patients
with antibiotic resistance may be required.

Key words: musculoskeletal infections; antibiotics; orthopedic
infections

Patolojinin oldugu bolgeye gore enfeksiyona neden
olan sus ve tedavisi degisebilir. Ayrica enfeksiyon nor-
mal ortopedik seyri bozarak tedavi siirecini olumsuz
etkiler.

Total diz ve kalga artroplastileri sonrasi enfeksiyon
oranlan %1 ile 5 arasindadir.?-# Ortopedik travma
sonrasi enfeksiyon gériilme orani ise %5 ile 10 arasinda
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Sekil 1. Farkl antibiyotik gruplarinin kemik penetrasyonu.(®!

degismektedir.[s] Ozellikle giderek artan direngli bak-
teri suslan tedaviyi olumsuz olarak etkilemektedir. Bu
durumda uzun siireli antibiyoterapi veya kombine anti-
biyotik rejimlerine ihtiya¢ duyulabilir.l*] Bu makaledeki
amacimiz ortopedi ve travmatoloji alanindaki enfek-
siyonlarda sik kullanilan antibiyotiklerin 6zellikleri ve
kullanimlan hakkinda bilgi vermektir. Medikal dergi
veya kitaplarda yayimlanmis ortopedik enfeksiyonlar
ve bu enfeksiyonlara dair antibiyoterapi sunan maka-
leler taranmustir. incelenen makale ve kitap boliimleri
total eklem artroplastisi, ayak-ayakbilegi, omuz-dir-
sek, travma, spor cerrahisi, el cerrahisi ve pediatrik or-
topedi ile ilgili enfeksiyonlari icermektedir. Ortopedik
onkoloji enfeksiyonlan ile ilgili makaleler calisma disi
birakildi. Ortopedik enfeksiyonlar ile ilgili 145 maka-
le taranarak bu makalelerden hangi antibiyotigin nasil
kullanildigy ile ilgili olan 38 tanesi secilerek incelendi.

ANTIBiIYOTIKLERIN KEMiK PENETRASYONU

Farkli antibiyotik gruplan icin kemik penetrasyo-
nu Sekil 1’de gosterilmistir.[®l Her sembol, bir klinik
calismada ortalama kemik/serum veya kemik/plaz-
ma konsantrasyon oranini temsil eder. Genel olarak;
amoksisilin, piperasillin/tazobaktam, kloksasillin,

sefalosporinler, karbapenemler, aztreonam, aminogli-
kozitler, florokinolonlar, doksisiklin, vankomisin, line-
zolid, daptomisin, klindamisin, trimetoprim/sulfame-
toksazol, fosfomisin, rifampin iyi kemik penetrasyonu
gostermektedir.!”]

ANTIBiYOTiK GRUPLARI

Penisilinler ve B-Laktamaz inhibitorleri

Penisilinler siklikla kas-iskelet sistemi enfeksiyon-
larinda kullanilmaktadir. Siklikla penisilin G’nin pro-
kain veya benzatin ile kombine edildigi depo form-
lari kullanihr. Penisilin grubu antibiyotikler o6zellikle;
S.pyogenes, S.agalacttiaeve, C.perfringens’e kars: etkilidir.
Ayrica B.fragilis gibi anaerob bakterilere karsi da etkin-
dir. Ancak S.pneumoniae penisiline karsi %15 orta, %15
yiiksek direng gostermektedir.®]

Penisilin kullanimi ile anafilaksi goriilebilmek-
tedir.l Penisilin kullanan hastalarda %1-5 oranin-
da drtiker ve %1-9 oraninda dokintiler gorilebilir.
Ayrica degisik serilerde coombs pozitif hemolitik ane-
mi, santral sinir sistemi toksisitesi (epileptik atak) ve
bobrek yetmezligi bildirilmistir.['%]
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Penisilinaz rezistan pensilinler: metisilin, nafsilin,
izoksazol penisilinler (oksasilin, kloksasilin, dikloksasi-
lin, flukloksasilin) olarak siniflanabilir. Metisilin duyar-
I S.aureus, S.pyogenes ve S.pneumoniae’ya karsi kullanlir.
Gram (-) basillere ve Enterekok tiirlerine karsi etkinlik-
leri yoktur. Metisilin, nafsilin ve oksasilin; interstisyel
nefrit, [6kopeni ve geri doniisimlii karaciger fonsiyon
bozuklugu yapabilir.['"]

Onemli bazi aminopenisilinler ampisilin esterleri
(bakampisilin, pivampisilin, talampisilin), amoksisilin,
hetasilin, siklasilin ve episilinler olarak gruplandirila-
bilir. Enterekok ttirleri (E.faecalis, E.faecium) ve 6nemli
bazi gram (-) suslara (E.coli, P.mirabilis) kars: etkili te-
davi saglar.'?l Aminopenisilinler rubella benzeri deri
dokiintiilerine neden olabilir.®]

Karboksipensilinler (tikarsilin, karbenisilin) genis
spektrumlu penisilinler grubundadir. Ozellikle antipso-
domonal olarak etkilidir. Ayrica Enterobakter tiirleri,
Serratia tiirleri ve B.fragilis’e karsi da etkilidir.¥] Yan
etki olarak sodyum diisiikligii, trombosit fonksiyon
bozuklugu ve kanamaya neden olabilir.

Asiliireido penisilinler (mezlosilin, azlosilin, pipe-
rasilin) yine genis spekturumlu pensilinler grubun-
dandir. Antibakteriyel spektrumlan tikarsilin gibidir.
Tikarsiline oranla H.influenzae ve B.fragilis’e karsi
daha etkilidir.[®]

B-laktamaz; bakterilerden salinan ve dirence neden
olan bir tiir eksoenzimdir. Klavulanikasid, sulbak-
tam ve tazobaktam B-laktamaz tiretimini bloke eder.
Ozellikle S.aureus ve S.epidermidis’e karsi oldukea et-
kilidir.[®] Gram (-) bakterilerden de E.coli, Klebsiella ve
Bacteroides tiirlerine karsi etkilidir. Yan etki olarak diger
penisilin tiirleri ile benzerlik gosterir.

Diger B-laktam Antibiyotikler

Aztreonam bir monosiklik B-laktam antibiyotik
olup o6zellikle Enterobacter ve P.aeruginosa’ya kars: etki-
lidir.['*] Aztreonam aerobik gram (+) veya anaerobik
bakterilere karsi kayda deger bir antibakteriyel akti-
viteye sahiptir. ilacin paranteral uygulanmasi gerek-
mektedir. Bu antibiyotikle 6nemli bir advers reaksi-
yonlar bildirilmemistir.['3] Bulanti, kusma ve karaciger
enzimlerinde yiikselmeye neden olabilir. .

imipenem; B-laktam antibiyotik sinifina ait bir anti-
mikrobiyal ajandir. Biyokimyasal olarak bir karbope-
nemdir. Aerob gram (+) bakterilere karsi in vitro aktivi-
tesi oldukea yiiksektir. S.aureus, S.epidermidis ve strepte-
kok tiirlerine karsi oldukga etkilidir. Ayrica Enterobacter,
P.aeruginosa gibi gram (-) bakterilere ve B.fragilis gibi
bircok anaerob bakteri tiiriine karsi da etkilidir.[®!
Yan etki olarak bulanti, kusma ve ishal olusturabilir.
Penisilin ile ¢capraz alerjik reaksiyon olusturabilir. Bu
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antibiyotigi alan hastalarin %1-4’linde jeneralize to-
nik-klonik nébetler goriilebilir.

Sefalosporinler

Sefalosporinler birinci, ikinci, Ugiincii ve dordiincii
nesil ajanlara aynlmistir. Birinci nesil sefalosporinler;
sefaleksin, sefalotin, sefasetril, sefadoksil ve sefazo-
lin olup ozellikle S.aureus, S.epidermidis, ve streptokok
tuirlerine karsi etkilidir. Sefolosporinlerde sinirli gram
(-) aktivite bulunur. Ancak E.coli, Klebsiella tiirleri ve
P.mirabilis’e karsi etkilidir.[8] ilk nesil sefalosporinler gii-
venli antibiyotikler olsa da bazen alerjik reaksiyonlar,
ilag reaksiyonlari, flebit ve ishal tablosu olusturabilir.

Sefazolin stafilokoklarin neden oldugu osteomiyelit
ve benzeri hastaliklarda ilk tercihtir. Diger birinci nesil
sefalosporinlere gore daha uzun bir yarn 6miir ve daha
yuiksek serum konsantrasyonuna sahiptir.['4]

ikinci jenerasyon sefalosporinler 1. jenerasyonlara
oranla gram (-) etkinligi fazla, 3. jenerasyonlara gére
azdir. 2. nesile 6rnek olarak sefamandol, sefoksitin,
sefiroksim, sefotetan verilebilir. Sefotetan ve sefoksitin
gram (-)’lere 6zellikle de B.fragilis’e karsi oldukg¢a etki-
lidir.8

Major 3. nesil sefolosporinler; sefotaksim, seftri-
akson, seftizoksim, sefoperazon ve seftazidim olarak
sayilabilir. 3. nesil, 1. nesille karsilastinldiginda gram
(+) etkinligi daha azdir. Ancak enterobaktere karsi ol-
dukea etkilidir. Seftazidim etkinlik olarak diger 3. je-
nerasyonlar gibidir ancak P.aeruginosa’ya karsi olduk¢a
etkilidir.['*] Siklikla P.aeruginosa enfeksiyonlarinda ami-
noglikozitler ile kombine edilerek kullanilir.['*]

Dordiinci nesil sefalosporinler sefepim ile temsil
edilir. Sefepim aerobik gram (+) organizmalara (me-
tisiline duyarli S.aureus dahil) ve gram (-) organizma-
lara (P.aeruginosa dahil) karsi miikemmel aktiviteye
sahiptir.[8]

Penisilin alerjisi olan hastalarin sefalosporin grubu
antibiyotik kullanmalan durumunda %3-7’sinde cap-
raz alerjik reaksiyon meydana gelebilmektedir. Tedaviye
baslandiktan sonra ii¢ veya bes giin sonra tip 1 alerjik
reaksiyon, bronkospazm ve deri dokiintileri seklinde
alerjik reaksiyonlar goriilebilir. Az sayida hastada ates,
eozinofili, lenfadenopati, %3 hastada coombs pozitif
anemi, %1 hastada notropeni yapabilir.[®]

Glikopeptitler

Glikopeptitler; vankomisin ve daha sonra gelisti-
rilen teikoplaninden olusur. Vankomisin; S.aureus,
S.epidermidis ve enterokok tiirlerine karsi oldukga et-
kilidir. Penisilin ve sefolosporin tiirlerinin etki etme-
digi hastalarda tercih edilen antibiyotik grubudur.[']
Vankomisin ayni zamanda metisiline direngli S.aureus
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ve koagiilaz negatif stafilokok tiirlerinin tedavisi igin
tercih edilen antibiyotiktir. Metisiline duyarl stafi-
lokok enfeksiyonlari tedavisinde kullanilmamalidir.
Stafilokok enfeksiyonlarinda tedavi basarisiz olursa ri-
fampin ve/veya gentamisinle kombinasyon tercih edil-
melidir. Metisiline direncli stafilokoklarin yiiksek oran-
da bulundugu protez implant cerrahisi yapilan mer-
kezlerde kisa siireli profilakside tercih edilebilir. Ancak
enterekok tiirleri basta olmak tizere S.haemolyticus ve
L.monocytogenes kdkenlerinde vankomisine direng sap-
tanmistir. Ozellikle vankomisine direncli enterokoklar
giderek artan oranda etken olarak ortaya cikmakta ve
hastane enfeksiyonlar salginlan olusturabilmektedir.
Bu diger bakterilere aktarilabilecek plazmid kaynakh
bir direngtir.[7]

Teikoplaninin etki spekturumu vankomisine benzer.
Streptokoklara ve enterokoklara etkinligi daha iyidir.
Tedavi siiresinde direng gelisimi olabilecegi hatirlan-
mahdir.[®!

Vankomisinin gelistirilen daha saf preparatlarin-
da yan etki daha az saptanmaktadir. Ototoksisite
doza bagimhdir. Tinnitus ve yiiksek tonlarda isitme
kaybi ile baglayarak ilerler. Kalici ve ilerleyici olabi-
lir. Nefrotoksisite 6zellikle diger nefrotoksik ilaglarla
(aminoglikozid, etakrinik asit) beraber kullanildiginda
ortaya cikmaktadir.l'”! Ozellikle infiizyon sirasinda lo-
kal hiperosmolariteye bagli histamin yaniti nedeniyle
olustugu disiiniilen ‘kirmizi adam’ (redman — flushing)
sendromu gelisebilir.¥] Bunlardan bagka flebit sik rast-
lanan (%13) bir yan etkidir. Ates, titreme ve makiilopa-
puler dokiintii olabilir. Nétropeni ve trombositopeniye
yol acabilir.8]

Klindamisin

Klindamisin klinik olarak anaerobik bakterilere kar-
s en aktif antibiyotiklerden biridir, Ozellikle B.fragilis,
S.aureus, koagiilaz negatif stafilokok tiirleri ve strep-
tekok tiirlerine karsi etkilidir. Ancak klostridal tiirlere
karsi etkisizdir.

Klindamisin kemige oldukga iyi niifuz eder, abse igi-
ne yayihmi da oldukea iyidir.['® Klindamisin ¢cok toksik
degildir. Ancak hastalarin %8 kadarinda diyare, pseudo-
memranos colit olusturabilir.[']

Makrolitler

Eritromisin makrolit grubunun prototipini olustu-
rur.['] Bakteri ribozomlar iizerinden etki gosterir ve
bakteriostatiktir. In vitro olarak 6zellikle streptekok
turleri, L.monositogenes, M.catarhalis, M.pneumonia,
L.pneumophila ve C.pneumonia’ya karsi etkilidir. Yeni
grup makrolitler (klaritromisin, azitromisin) dustik
konsantrasyonlarda M.pneumonia, Legionella tiirleri ve

C.pneumonia’ya karsi etkilidir.'”l Ayrica H.influenzae,
M.aviumintracellulare ve diger atipik mikobakter tiirle-
rine karsi etkilidir. Makrolitler 6zellikle alt ve tist solu-
num yollar enfeksiyonlar ile cilt enfeksiyonlarina karsi

etkilidir.

Makrolitler yan etki olarak oldukga giivenilir antibi-
yotikler olarak bilinir. Hastalarin yaklasik %20’sinde
gastrointestinal reaksiyonlara, bulanti, kusma ve ka-
rinda kramplara yol acabilir.[®!

Tetrasiklinler

Tetrasiklinler etki surelerine gére kisa etkili (klor-
tetrasiklin, oksitetrasiklin, tetrasiklin), orta etkili (de-
moklosiklin) ve uzun etkili (doksisiklin ve minosiklin)
olarak siniflanabilir. Tetrasiklinler bakteriostatiktir.®!
Yararli ilaglar olup 6zellikle nadir goriilen bruselloz ve
graniiloma inguinale tedavisinde kullanilir. Minosiklin
oldukea aktif bir tetrasiklin tiirii olup stafilokokus au-
reus enfeksiyonlarinda kullanilabilir. Ayrica oral yoldan
minosiklin ve rifampin kombinasyonu metisilin rezis-
tan S.aureus ve koagiilaz negatif stafilokok tiirlerinin
tedavisinde kullanilabilir.

Tetrasiklinler yag doku iginde iyi yayihm gosterdigi
icin dokulara dagilimi oldukga iyidir. Yag iginde ¢6ziilii-
mi en iyi olan minosiklindir. Tetrasiklinler kemiklerde
birikir.[8]

Yan etkileri bulanti, kusma, ishal ve anoreksidir. On
iki yasindan kiigiik gocuklara verilmez. Verildigi taktir-
de kemik gelisiminde bozulma ve dislerde kahverengi
renk degisimine neden olabilir.

Oksazolidinon

Sentetik antibiyotik grubundandir. Bazi 6nemli bak-
teriyel suslar icin bakteriyositatik aktiviteye sahiptir.[2°]
Ozellikle metisilin direncli S.aureus, penisilin direngli
S.pneumonia ve metisilin direngli enterekok tiirlerinde
kullanilir.?°1 Yan etkileri; dilde renk degisikligi, folikilit
benzeri dokiintii, bulanti, kusma ve ishaldir.

Aminoglikozitler

Aminoglikozitler; gentamisin, tobramisin, amikasin,
netilmisin ve streptomisin gibi alt gruplardan olusur.
Aerobik gram (-) bakterilere karsi etkilidirler. Gram
(+) bakterilere karsi belirgin bir etkinligi yoktur.[?']
S.aureus tedavisinde kullanilabilir ancak ¢ok hizli direng
gelisebilmektedir.?'l Gentamisin ciddi MRSA enfek-
siyonlarinda vankomisin ile, ciddi enterokok enfeksi-
yonlarinda (sepsis, endokardit) ampisilin ya da van-
komisin ile kombine olarak kullanilabilirler. Streptekok
tiirlerine karsi bir etkinligi yoktur. Enterobacteriaceae ve
P.aeruginosa’ya karsi oldukga etkilidir. P.aeruginosa’min
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etken oldugu ciddi enfeksiyonlarda mutlaka tedaviye
eklenmeleri gerekir.

Gentamisin ve tobramisin ortopedik enfeksiyonlarda
sement igi antibiyotik uygulamalarinda sik¢a kullanil-
maktadir.[2?]

Aminoglikozitler enzimatik modifikasyon ile inaktive
edilebilir. Amikasin diger aminoglikozit tiirlerine gore
daha az inaktive edilebilmektedir. Bu nedenle amika-
sine duyarli suslar diger aminoglikozitlere duyarli olan-
lardan daha fazladir.[?'] Yan etki olarak nefrotoksik ve
ototoksik olabilir.

Rifampisin

Rifampisin bir¢ok gram (+) ve gram (-) bakteriye
karsi bakterisidal etkilidir. Oldukg¢a aktif bir antista-
filokokal ajandir.l¥] Ancak gram (-) bakterilere karsi
aminoglikozitlerden daha az etkilidir. Bakteriyel enfek-
siyonlarin tedavisinde tek basina kullanildiginda hizla
direng gelisebilir ve MRSA’nin etken oldugu kemik en-
feksiyonlarinda vankomisin ve rifampisin kombinasyo-
nunu 6nerilmektedir.[8] Rifampisine diren¢ gelisme-
sini engellemek icin bagka bir antibiyotik ile kombine
kullanilabilir.

Rifampisinin yan etkilerine bakildiginda viicut sivila-
rinda kirmizi-turuncu renk degisikligi, gastrointestinal
semptomlar, hepatit ve hafif immunosupresyon sayi-
labilir.[4] izoniazid ile beraber kullanildiginda belirgin
hepatotoksik etki olusturur.

Florokinolonlar

Kinolonlarin 3. jenerasyonunu olusturur ve dort alt
gruptan meydana gelir. Birinci jenerasyon florokino-
lonlar uriner enfeksiyonlarda kullanilirken 2. 3. ve 4.
jenerasyon florokinolonlar osteomiyelit gibi kas-iskelet
sistemi enfeksiyonlarinda kullanilabilir.[2°]

ikinci nesil florokinolonlar (siprofloksasin, ofloksa-
sin) yeterli serum, doku, triner konsantrasyona ulasir
ve gram negatif organizmalara karsi etkilidir. Bircok
streptokokal tiir ve anaerobik organizma 2. nesil flo-
rokinolonlara direnglidir. Bazi S.aureus ve S.epidermidis
turlerinde de direng oldugu bildirilmistir. Siprofloksasin
ozellikle gram negatif bakterilerin neden oldugu kemik
enfeksiyonlarinda uzun siireli parenteral tedavi olarak
kullanilabilir.f8]

Ugiincii nesil florokinolonlar (levofloksasin, sparf-
loksasin) streptekok tiirleri, penisiline orta derecede
direngli suslar ve direngli streptekok pnemoniaya et-
kilidir. Gram negatif organizmalarin ¢oguna karsi da
etkinligi vardir.[8]

Dordiincii  nesil florokinolonlar (trovafloksasin)
aerobik gram pozitif ve gram negatif bakterilere
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karsi etkilidir. Etkinlik olarak 3. nesile benzer. Ancak
anerobik bakterilere karsi etkinligi daha iyidir.[2*]
Trovafloksasinde iki haftadan uzun siiren tedavide
ciddi karaciger yetmezIligi ve 6lim bildirilmistir. Bu ne-
denle trovafloksasin sadece ¢ok ciddi ekstremite yara-
lanmasi veya hayati tehdit eden enfeksiyon varliginda
kullanilabilir.

ikinci ve 3. nesil florokinolonlara karsi direng giderek
artmaktadir.[>’]

Florokinolonlarin parenteral uygulamasi kadar oral
uygulamasinda da serum konsantrasyonlan olduk¢a
iyidir. Bu da hastanede kalis siiresini azaltir. Siklikla te-
davi parenteral baslar ve oral devam eder.

Puberteyi tamamlamamis ¢ocuklarda kullanilmasi
uygun degildir. Kemik gelisimini olumsuz etkileyebi-
lir.[25] Hastalarin %2-5’inde bulanti, kusma ve dispepsi
sikayetlerine yol acar. Hastalarin %1-2’sinde ise mer-
kezi sinir sistemi reaksiyonlari, bas agrisi, bas donmesi,
yorgunluk ve uykusuzluk yapabilir. Kinolonlar tendini-
te neden olabilir, asil tendon riiptiiriine yol agabilir.

Trimetoprim-Sulfometaksazol

Trimetoprim ve sulfonamid kombinasyonundan olus-
mustur. E.coli, P.mirabilis, H.influenzae, S.maltophilia’ya
karsi etkilidir. Ayrica K.pneumoniae, Enterobacter tiirle-
ri, S.marcescens, Proteus, ve P.aeroginosa tiirlerine kars
da etkilidir.®1 Trimetoprim-sulfametoksazolun birincil
hedefi aerobik gram (-) bakterilerdir, ancak S.aureus,
S.pneumoniae ve S.pyogenes tiirlerine de etkilidir.[2°]
Ozellikle metisilin direngli S.aureus ve S.epidermidis en-
feksiyonlarinda rifampisin ile kombine kullanilabilir.[2¢1
Ayrica trimetoprim-sulfometaksazol osteomiyelit icin
supresif tedavi de saglamaktadir.

Yan etkilerine bakildiginda gastrointestinal yan etki-
ler, nefrotoksisite, akut hemolitik anemi, glikoz 6 fos-
fat dehidrogenaz defisiti, agraniilositoz, aplastik ane-
mi ve trombositopeni olusturabilir.[2¢]

Nitroimidazoller

Bu grupta metronidazol, ornidazol, tinidazol, sekni-
dazol ve nimorazol bulunur. Anaerobik bakterilerin te-
davisinde kullanmlir. Giiglu bakterisidal etkinligi vardir.
Non-spesifik bir elektron tuzag gibi anaerob bakteri-
lerdeki elektronlari kendine ceker. Boylece bakterideki
enerji Uretimini bozar. Ayrica bakterideki DNA sentezi-
ni inhibe eder.[8]

Metronidazol; aktinomiges ve mikroaerofilik strep-
tokok hari¢ tiim gram negatiflere etkilidir.?”] llag iyi
emilir ve doku ve abse icine giiclii bir sekilde niifuz eder.

Yan etkileri nadirdir. En sik agizda metalik tat gori-
lir. Epileptik nébet, alkol ile alininca disuilfiram benzeri
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reaksiyon, psddomembranéz kolit, ishal, karin agnisi
ve pankreatit yapabilir.

Linezolid

Genis etki spektrumu olup, in-vitro gram (+) di-
rengli mikroorganizmalara, metisiline direncli S.aureus
(MRSA), vankomisine direncli E.faecalis ve vankomisine
direngli E.faecium (VRE)’a etkilidir.[?8]

Linezolidin kemik ve kas konsantrasyonlarn es za-
manl serum konsantrasyonlariyla karsilastinldiginda
%60 ve %94’tiir. Yumusak doku ve vezikil sivisina da
penetrasyonu ¢ok iyi olup, doku konsantrasyonu kan
konsantrasyonundan daha iyidir. Coklu direngli MRSA
enfeksiyonlarinda, dokuda kan akiminin bozulmasi
durumunda bile rahatlkla kullanilabilecegi gosteril-
mistir.[28] Diyabetik ayak enfeksiyonlarinda linezolidin
klinik etkinliginin vankomisin ile benzer oldugu, ami-
nopenisilin/beta-laktamaz inhibit6rlerinden farkli ol-
madig gésterilmistir.[2%]

Linezolid ayni zamanda MRSA iliskili deri ve yumusak
doku enfeksiyonlar ile cerrahi enfeksiyonlarin teda-
visinde de vankomisinle karsilastinlmistir. Calismada
klinik ve bakteriyolojik etkinlik vankomisinden ustiin
bulunmustur.[?!

Hem c¢ocuklarda hem de eriskinlerde giivenilir bir
ilagtir. Linezolid esas olarak bakteriostatik etkilidir.

Klinik ¢alismalarda linezolid giivenilir bir ilag olarak
gosterilmistir. En sik rastlanilan yan etkileri ishal, kus-
ma ve bas agnisidir.

Daptomisin

Komplike deri ve yumusak doku enfeksiyonlari,
S.aureus’un etken oldugu bakteriyemi ve sag kalp en-
fektif endokarditi icin kullanilir. Hizli bakterisidal etkin-
lige sahiptir.[30:31

Daptomisin genelde tolere edilebilir ve ilimli yan
etkileri olan bir ila¢ olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Diistik yan etki profili ile giivenli bir molekiil olmak-
la birlikte ilag diizey takibi gerekmemektedir.[3%1 En
stk bildirilen yan etkiler basta konstipasyon olmak
lizere gastrointestinal yan etkilerdir (ishal, kusma,
bulanti). Bunun yaninda; anemi, hipokalemi, bas
agrisi, artralji, periferal 6dem ve renal bozukluk da
yapabilir.

Fosfomisin

Genis antimikrobiyal spektruma sahip 6zgiil bir an-
tibiyotiktir. Fosfomisin, metisiline direngli S.aureus,
glikopeptidlere duyarli veya direncli enterokoklar gibi
gram (+) bakterilere karsi etkilidir. Ayrica bir¢ok an-
tibiyotige direncli Enterobacter, Klebsiella, Citrobacter,

Proteus, Salmonella cinslerine ait tiirler ile E.coli gibi
gram (-) patojenlerin ¢oguna karsi hizli bakterisidal
aktiviteye sahiptir.3?!

Gram (-) basillere (P.aeruginosa suslan harig) karsi et-
kindir. In vitro ¢alismalarda, fosfomisinin bir grup be-
ta-laktam antibiyotikler, aminoglikozidler ve diger bazi
ajanlar ile birlikte kullanilmasinin, solunum, dolasim
ve Uriner sistem enfeksiyonlarinin bakteriyel etkenleri-
ne karsi sinerji olusturdugu gosterilmistir.[32]

Tum yan etkilerin genellikle hafif diizeyde olup ve
fosfomisinin genellikle iyi tolere edildigi anlasilmakta-
dir. En sik goriilen yan etki, oncelikle ishal (%4) olmak
lizere gecici bulanti (%2,2) ve epigastrik/abdominal
agrinin (%1,3) eslik ettigi hafif, kendini sinirlayan ve iyi
tolere edilebilen gastrointestinal rahatsizliklardir.[?1

SIK GORULEN ORTOPEDIK PATOLOJILERDE
ANTIBiYOTiK KULLANIMI NASIL OLMALIDIR?

Genel olarak antibiyotik kullanimi kiiltiir sonuglarina
gore yapilmalidir. Tablo 1-3’te ortopedi ve travmato-
loji alaninda sik¢a goriilen suslara karsi hangi antibi-
yotigin veya kombinasyonlarin kullanilmasi gerektigi
gosterilmistir.

Seliilit ve Erizipel

Erizipel st dermisin ve yiizeyel lenfatiklerin enfeksi-
yonudur. En sik etken A grubu beta-hemolitik strepto-
koklardir. Fakat C ve G grubu streptokoklar, S.aureus,
nadiren de B grubu streptokoklar etken olabilir. Erizipel
cildin akut enfeksiyonudur. Seliilitte, erizipelden farkli
olarak subkutan ve derin doku tutulumu gériiliir. Etken
gogunlukla A grubu beta-hemolitik streptokoklardir.
Fakat farkli etkenler de cesitli risk faktorleri varliginda
seliilit etyolojisinden sorumlu olabilir (S.aureus, B grubu
streptekoklar, P.aeruginosa, Pasteruella, H.cinadi).

Kas-iskelet sistemi enfeksiyonlar arasinda seliilit ve
erizipel kisa siireli antibiyotik tedavisine ihtiya¢ duyar
(10-14 giin).[*31 Parenteral tedavi, hasta klinik ola-
rak stabil oldugunda oral tedaviye donustirilebilir.
Erizipel daha yiiksek niiks oranina sahiptir ve daha
uzun sireli paranteral tedaviye gerek duyulabilir.

Septik Artrit

Septik artrit aspirasyon, artroskopik veya agik deb-
ridmani takiben 2-3 haftalik parenteral antibiyotik ve-
rilerek tedavi edilir.34 H.influenzae, streptokok tiirleri,
ve N.gonore nedeni ile olusan septik artrit olgularinda
iki haftalik tedavi yeterlidir. Ancak S.aureus ve gram (-)
basillerin neden oldugu daha direngli enfeksiyonlarda
tic haftalik tedavi tercih edilir.[34
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Tablo 1. Anaerobik bazi organizmalar: tedavide ilk antibiyotik se¢imi (eriskin dozlari)!®l

Organizma

ilk tercih antibiyotik

Alternatif antibiyotikler

® Bacteroides fragilis

o Clostridium tiirleri

Klindamisin (her 8 saatte 900 mg) veya
Metrodinazol (her 8 saatte 500 mg)

Klindamisin (her 8 saatte 900 mg) veya
Penisilin G (her 4 saatte 2x 10° U)

Ampisilin-sulbaktam, tikarsilin-klavulanat

Ampisilin-sulbaktam, metrodinazol

Tablo 2. Gram pozitif bazi organizmalar: tedavide ilk antibiyotik secimi (eriskin dozlari)[7:#]

Organizma

ilk tercih antibiyotik

Alternatif antibiyotikler

Metisilin duyarh

e Staphilococcus aureus

o Koagiilaz negatif Stafilokok tirleri

Metisilin direngli

o Staphilococcus aureus

o Koagiilaz negatif Stafilokok tirleri

o A grubu Streptokok veya Streptococcus pyogenes

o B grubu Streptokok veya Streptococcus agalactia

Duyarli

e Enterekok tiirleri

Direngli

o Enterecoccus faecium

Nafsilin (her 4 saatte 2 g) veya
Klindamisin (her 8 saatte 900 mg)

Nafsilin (her 6 saatte 2 g) veya
Klindamisin (her 8 saatte 900 mg)

Vankomisin (her 12 saatte 1 g) veya
Linezolid (her 12 saatte 600 mg)

Vankomisin (her 12 saatte 1 g) veya
Linezolid (her 12 saatte 600 mg)

Ampisilin (her 6 saatte 2 g)

Ampisilin (her 6 saatte 2 g)

Ampisilin (her 6 saatte 1 g) veya
Vankomisin (her 12 saatte 1 g)

Kinopristin/Dalfopristin
(her 8 saatte 7,5 mg/kg) veya
Linezolid (her 12 saatte 600 mg)

Penisilin G (her 4 saatte 2x10 ¢ U) veya

Penisilin G (her 4 saatte 2x10 ¢ U) veya

Sefazolin veya vankomisin

Sefazolin veya vankomisin

Trimetoprim-sulfametoksazol veya rifampin
iceren veya icermeyen minosiklin

Trimetoprim-sulfametoksazol veya rifampin
iceren veya icermeyen minosiklin, klindamisin

Klindamisin, sefalosporin veya vankomisin

Klindamisin, sefalosporin veya vankomisin

Ampisilin-sulbaktam linezolid

Kloramfenikol ve rifampin

Tablo 3. Gram (-) bazi organizmalar: tedavide ilk antibiyotik se¢imi (eriskin dozlari)[”:5]

Organizma

ilk tercih antibiyotik

Alternatif antibiyotikler

® Acinetobacter tirleri

e Enterobacter tiirleri

o Escherichia coli

o Klebsiella tiirleri

o Proteus mirabilis

o Neisseria gonore

® Pseudomonas aeuriginosa

Seftazidim (her 8 saatte 1 g) ve levofloksasin
(500 mg/giin) veya imipenem (her 6 saatte 500 mg)

Sefotaksim (her 6 saatte 1 g) veya
imipenem (her 6 saate 500 mg)

Ampisilin-sulbaktam (her 6 saatte 3 g)

Sefotaksim (her 6 satte 1 g) veya
levofloksasin (500 mg/giin)

Ampisilin (her 6 saatte 1 g) veya
levofloksasin (500 mg/giin)

Seftriakson (125 mg’lik bir intramuskiiler enjeksiyon) ve
azitromisin (1 g oral yoldan tek doz)

Sefepim + (her 12 saatte 1 2 gram) veya
piperasilin + (her 6 saatte 3 g) veya
imipenem (her 6 saatte 500 mg)

Ampisilin-sulbaktam

Levofloksasin, mezlosilin veya
tikarsilin-klavulanat

Sefazolin, levofloksasin, gentamisin veya
trimetoprim-sulfametoksazol

Ampisilin-sulbaktam veya gentamisin

Sefazolin, trimetoprim-sulfametoksazol veya
gentamisin

Levofloksasin ve azitromisin

Tikarsilin-klavulanat, tobramisin, amikasin veya
siprofloksasin
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Osteomiyelit

Osteomiyelit iyi bir debridman sonrasi genellikle 4-8
hafta parenteral antibiyotik ile tedavi edilir. Bu konu-
daki en iyi veriler hayvan modellerinden elde edilmistir.
Ancak antibiyotik tedavisinin optimal siiresi net bir se-
kilde belirlenmemistir.[3%]

Osteomiyelit tedavisindeki 6nemli noktalardan biri-
si parenteral tedaviden oral tedaviye gecis zamanidir.
Swiontkowski ve ark.’nin yaptigi calismada, 93 hastaya
cerrahi miidahale sonrasi yedi giinliik parenteral teda-
viyi takiben alti hafta oral antibiyotik tedavisi verilmis.
Tedavinin %91 oraninda (87 hasta) basarili oldugu bil-
dirilmistir.3¢1 Shirtliff ve ark.’nin uzun kemik osteomiye-
litlerinde yaptiklan karsilastirmali calismada dort hafta
parenteral tedavi ile iki hafta parenteral tedavi + dort
hafta oral tedavi karsilastinlmistir. Sadece parenteral
tedavi alan grupta basan %84,3 iken parenteral ve oral
tedavi alan grupta %89,5 olarak bulunmustur.*’]

Uzun kemik osteomiyelit tedavisinde antibiyotik te-
davisi stiresi icin gecerli 6neri 4-6 haftadir. Cocuklara
iki haftalik parenteral terapi ve ardindan doért haftalik
oral terapi verilir. Yetiskinler igin geleneksel tedavi 4-6
hafta parenteral terapidir. Ancak, birgok merkezde iki
haftalik parenteral terapi ve ardindan 4-6 haftalik oral
terapi kullanilmaktadir.

Diyabetik Ayaklarda Osteomiyelit

Diyabetik ayak osteomiyelit antibiyotik tedavi siire-
si genellikle cerrahi tedavi tiiriine dayanmaktadir.[8]
Cerrahi tedavi miimkiin olmadiginda veya kabul edil-
mediginde, hastaya uzun siireli oral antibiyotik terapisi
ile baskilayici tedavi uygulanabilir.

Osteomiyelitli kemik debridman igin uygunsa, deb-
ridman sonrasi 4-6 hafta antibiyotik tedavisi verilir.
Hastaya ablatif tedavi uygulandiginda ve osteomiyelit
iceren tim kemik doku ¢ikanldiginda, rezidii yumusak
doku enfeksiyonunun tedavisi igin iki hafta boyunca
antibiyotik uygulanir.

Amputasyon enfeksiyon bolgesine uzak yapildigin-
da, genellikle ti¢ glinden az antibiyotik tedavisi yeterli-
dir. Bazen, ayak osteomiyeliti olan bir diyabetik hasta
enfeksiyonun ortadan kaldirnlmasi i¢in uzun vadeli oral
antibiyotik tedavisi ile takip edilir. Bu sadece osteitis
(kemik dis korteks tutulumu) tedavisi i¢cin miimkiin-
diir. Uzun sureli antibiyotik tedavisi ile tam kalinlik-
ta osteomiyelit eradikasyonu muhtemelen miimkiin
degildir.
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