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OZET

Antibiyotikti kemik ¢imentom lokal antibi-
yotik tedavisinin yeni bir seklidir. Gentamisin -
PMMA  zincirleri son
yon ve drenaj metoduna alternatif atarak bir¢cok
iilkede

bes yddwr devamli Irrigas-

kullanilmaktadur.

Bu calismamizda Gentamisin - PMMA zin-
cirleri ile tedavi ettigimiz kronik osteomyelit ve
yumusak doku enfeksiyonu bulunan 22 olgu su-
nulmugstur.  Olgularimizin  takip siiresi 6-18 ay
arasinda degismektedir. 22 olgunun 21'inde Iyi

sonu¢ elde ediimistir.

Yontem ile enfekte bolgede, wuzun siireli
yiiksek antibiyotik konsantrasyonu elde edil-

mektedir,

A nah ur kelimeler: Kronik osteomyelit. Gen tam isin-
PMMA zincirleri
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Osteomyelit ilk ¢aglardan beri bilinmesine

ragmen, tedavisinde biylik gi¢lik ¢ekilen kemik
ve iliginin enfeksiyonudur. Halen akut hematojen
ostéomyélite bagh mortalité hemen hemen % O'a
indigi halde, % 15-30 arasindaki akut formlar kronik

ostéomyélite doniismektedir (25).

o6zellikle

olarak giderek artan ag¢ik ve agir kiriklar nedeni ile

Glnimiizde trafik  kazalarina bagh
her yas grubu insanlarda osteomyelit gelisebilmekte
ve bu tip enfeksiyonlar siklikla kronik seyirli olmak-
tadir.  Ortopedik
uygulamasinin yayginlagsmasi ise iatrojenik etyolojili

implantlarla yapilan osteosentez

posttravmatik kronik osteomyelitlerin oranini arttir-
maktadir.

Osteomyelit tedavisinin temelini cerrahi tedavi

TUrklye Klinikleri Tip Bilimleri ARASTIRMA Dergisi C.4, S.1-2, 1966
Turkisn Journal of RESEARCH in Medlcal Sciences V.4. N.I-2. 1986

THE TREATMENT OF

THE USE OF GENTAMYCIN-PMMA BEADS IN
CHRONIC OSTEOMYLELITIS
AND SOFT TISSUE INFECTIONS

Gelis Tarihi: 22 Mayis 1985

SUMMARY

Gentamyeine-PMMA beads is a new form
of local antibiotic therapy. Since last five'years
Gentamycine cine-PMMA bead, has been used an al
ternative method to continuous irrigation-sue-
Hondrainage at sei-'"-al countries,:

In this paper 22 patients with chronic
osteomyelitis and soft tissue infections whose
were treated with Gentamycine-PMMA beads
reported. They were followed up 6-18 months.
In twenty one of'them results were good. Ex-
tremely high tissue m Mcehlralitins are 11 ->m ined
resulting in a substantial increase in bacterial
effects.

Gcentamycine loaded PMMA beads release
IThe antibiotic by diffusion in high concentra-
tions over aperiod of several months.

Key words: Chronic osteomyelitis, Genlamyrinc-
PMMA breads.
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ill birlikte uygulanan yeterli antibiotik tedavisi olug-
turur. Son yillarda ¢ok sayida etkin antibiotik gelis-
tirilmis olmakla beraber, osteomyelit tedavisi hala
onemini korumaktadir. Patojen ajanlar antibiotiklere
hassas olsalar bile oral, parenteral antibiotik tedavi-
kemik

kalmas: gliniimiizde lokal antibiotik uygulamalarinin

sinin  6zellikle enfeksiyonlarinda yetersiz

tercih edilmesine neden olmustur.
Lokal wuygulamalar antibiotigin instillasyonu ve

1962 yilinda
sistemini

enjeksiyonlart ile baglamistir (5).

Willenegger emici-yikayici drenaj (yika-
ma drenleri) gelistirilip uygulama alanina sokmug-
tur (36). 1967 yilinda Compore, Metzger ve Mitra
direngli fokal enfeksiyonlarin tedavisinde deterjan

ve bir veya daha fazla antibiotik kapsayan soliis-
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yonlann topik olarak instillasyonunu uygulamis-
lardir (8). 1970'1i yillarda Total Kalga Artroplasti-
lerinin yayginlagsmasi1 ile birlikte Polmethylmethakri-
latin (P.M.M.A.) kemik g¢imentosu olarak kullanim
alan1 genislemistir. Bu tip operasyonlarda kemik
¢imentosu igerisine antibiotik eklenmesiyle yiiksek
orandaki enfeksiyon riski azaltilmigtir (1, 2). Bu
sekilde gentamisinli kemik ¢imentosu Total Kalga
Artroplastilerinde terapdtik ve proflaktik amagla
basariyla kullanilmistir.

Bu wuygulamanin basarili sonuglan, konu ile
c¢aligsanlar1 antibiotikli kemik ¢imentosunun, kemik
enfeksiyonlarinda enfeksiyon bolgesinde uzun siireli
yiksek antibiotik konsantrasyonu olusturmasi ama-
ciyla kullanilmaya itmis ve 1973 yilinda Klemm
gentamisinli  kemik ¢imentosunu osteomyelitik ka-
viteler igerisinde solit bi¢cimde uygulamaya basla-
mistir  (18). Antibiotikli ¢imentonun kitle olarak
uygulanig gligliikkleri nedeniyle Klemm 1974 yilinda
Gentamisin-P.M.M.A. zincirleri ile bilyalann1 ge-
listirmistir (17).

Uygulamada esas madde olan gentamisin ile
karigtirilmis P.M.M.A. tasiyici gorevi {istlenerek
etkin maddenin ortama diffiizyon ile yayilmasini
saglar (13, 17, 31). Gentamisinin ortama ulastig:
in vivo olarak yapilan c¢alismalarla kanitlanmistir
(32). Klinik uygulamadaki hastalarin biokimyasal
yontemlerle serum, idrar ve enfeksiyon bdlgesindeki
sekresyonda gentamisin konsantrasyonunun hastayi
hi¢ bir sgsekilde rizikoya sokmadigi gozlendikten
sonra uygulama yayginlastirilmistir (13, 31, 32).
Uygulamada lokal tedavi ile enfeksiyon bolgesinde
yiksek gentamisin konsantrasyonu direkt etki ederek
lokal bakteriyel flora ortadan kaldirilmaktadir.

1976 yilindan bu yana, Avrupa'nin bir g¢ok

Ortopedi ve  Travmatoloji  kliniklerinde basarili
sonuglarla uygulanmakta olan ydntemi, klinigimizde
de son bir buguk yildir uygulamaya basladik. Ma-
teryel teminindeki giiglik nedeniyle serimizin kisith
olmasina karsin, teknigin tanitilmasi amaciyla g¢a-

liymamiz1 yayinlamay1 faydali bulduk.

MATERYAL VE METOD

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi ve
Travmatoloji Anabilim Dalinda, 1982 yilindan bu
gine kronik osteomyelit ve yumusak doku enfeksi-
yonu olan 22 olguya, Gentamisin-PMMA zincirleri
uygulanmistir.

Gentamisin-PMMA zincirleri; 30 cm uzunlugun-
da, ¢apt 7 mm olan 30 adet bilyadan olusan ve bu
bilyalann telle birbirine tutturulmasi ile meydana ge-
len steril standart halde bulunmaktadir.

Caliymamiza temel olan 22 olgumuzun, 17'si
erkek (% 77,2), 5'i kadindir (% 22,7). Ortalama yas
21,9'dur (En kii¢iik 4, en biiyiik 51 yasindadir).
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Sekil-1. 8.5, 18 yas, birbuguk yillik tibia kronik osteomye-
liti preoperatif grafisi.

Sekil-2.  Ameliyat sirasinda radikal cerrahi dcbridmani taki-
ben kavitenin ic¢i temizlenerek zincirlerin yerlesti-
rilmesi.

Sekil-3. Bir bilye disarida kalacak sekilde kesi yerinin ka-
patilmasi.
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Gentamisin-PMMA zincirleri uyguladigimiz olgu-
lanmizdan 19'unda enfeksiyon kemikte (% 86,3),
3'iinde ise yumusak dokudadir (% 13,6).

Olgulanmizm gelistikleri kemiklere goére dagi-
Iim1 soyledir: 2 olgu (% 9) humérus, 1 olgu (% 4,5)
pelvis, 7 olgu (% 31,8) femur, 6 olgu (% 27,2) tibia,
3 olgu (% 13,6) fibula.

Kemik enfeksiyonundaki etyolojik nedenler:
11 olguda (% 50) kronik osteomyelit, 6 olguda
(% 27,2) kronik posttravmatik osteomyelit, 2 ol-
guda (% 9) enfekte pesudoartrozis olarak belirlen-
mistir.

Kemik enfeksiyonunun ilk ortaya ¢ikisindan
itibaren bu c¢aligmamizdaki Gentamisin-PMMA zin-
cirleri uygulamamiza kadar gegen siire ortalama
28,1 aydir (en az 5, en fazla 72 ay). Kronik ostéo-
my¢élite doniisen 11 olgunun (% 50), 6'sma (% 27,2)
bu yontem Oncesi ortalama 1,6 kez cerrahi girisimde
(drenaj, yikama drenleri, sekestrektomi) bulunul-
mustur. Bu olgularimizin tiimiinde girisimlerden
sonra da enfeksiyonda siireklilik devam etmistir.

Calismamiza baslarken etyolojik ajan tayini icin
rutin antibiogram ve hassasiyet testi yapildi. Bu is-
lem ig¢in 9 olguda (% 40,9) kiltir sinlis yolundan,
13 olguda (% 59) kiltiir cerrahi girisim sirasinda
alindi. Kiltiir sonuglarina goére olgulanmizm 15'inde
(% 68,1) monoenfeksiyon, 3'iinde (% 13,6) miksen-
feksiyon, 3'tinde (% 13,6) bakteri tiremedi.

13 olguda (% 59) ajan patojen Staf. Aureustu.
Diger olgularda ajan patojenler farkli idi (Kleb-
siella, Pseudomonas, Staf. Albus, E. Coli, vs.).

Rutin antibiogramda: 13 olgu (% 59) gentami-
sine hassas, 2 olgu (% 9) gentamisine rezistan, 4 ol-
gu (% 18,1) ise hassasiyet testi yapilmadan cerrahi
girisim uygulandi.

Ameliyat Oncesi Sedimentasyon hizi ortalama
55,4 mm/saat'tir (En az 36, en fazla 125 mm/saat).

Olgulanmizda cerrahi girisime hazirlanirken,
belirli bir plan takip edildi: Preoperatif, klinik, rad-
yolojik ve kiiltiir-antibiogramlar1 goéz Oniine alinarak
degerlendirdigimiz  olgulanmizdan fistilli olanlar
ameliyattan 1 giin Once, irografin yardim: ile fistii-
logram yapilarak o6li boslugun boyutlar1 hakkinda
fikir sahibi olunuldu.

Cerrahi girisimden 12 saat Once, ince bir kateter
ile sinlis yolundan girilerek, boslugun genisligine
gore % 2'lik metilen mavisi verilerek, 6li dokular
ile sinlis yolunun boyanmas:1 saglanarak, yapilacak
cerrahi girisimde, nekrotik dokularin taninmasinda
kolaylik saglandi.

Fistil gelismemis
yapilmadi, olgular klinik, radyolojik ve laboratuvar
bulgulanna goére degerlendirildi.

olgulanmizda bu islemler

Cerrahi girisimde tiim devital dokulann radikal
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Sekil-1. Pasif drenaj i¢in konulan drenin torbaya baglan-
masi.
temizligi, o6l kemiklerinin tamamen
(Sekestrektomi), fistiil agz1 ve yolunun rezeksiyonu,
osteomyelitik kavitenin i¢inin temizlenmesi aseptik
prensipler igerisinde gergeklestirildi. Bu girisim es-
nasinda nekrotik dokulann yamsira, enfekte zemin
tizerinde bulunan ortopedik implantlar (¢ivi, plak,
vida, vs.) c¢ikarildi ve enfekte bolgenin izotonik

¢ikarilmasi

ile yeterli irrigasyonu saglandi.

Bu asamadan sonra, Gentamisin-P.M.M.A. zincir-
lerinin yerlestirilmesi Klemm'in onerdigi i¢ sekilde
yapildr (18):

a) Kemik enfeksiyonlarinda kisa siireli gecici
uygulama: Osteomyelitik kavitenin veya mediilamn
igine, bir bilyesi ciltten disanda kalacak sekilde
yerlestirildi ve dren konularak tabakalar kapatildi.
Ortalama 14 gilin sonra, reoperasyon gerektirmeksi-
zin zincirler ciltten ¢ikan son bilyeden g¢ekilmek
sureti ile ¢ikarildi.

b) Kemik enfeksiyonlarinda uzun siireli uygu-
lama: Ayri1 cerrahi prensipler igerisinde, zincirler
biitinii ile, kemikte hazirlanan kaviteye yerlestirildi
ve 1-3 ay birakildi. Bu siire sonunda, ikinci bir giri-
simle ya zincirler g¢ikarildi veya enfeksiyonun ann-
dig1 bu bolgeye taze kemik greftleri konularak
kemigin devamlilig1 saglanmak sureti ile tedaviye
devam edildi.

¢) Yumusak doku enfeksiyonlannda  gegici
uygulama: Yeterli cerrahi revizyonu takiben zincir-
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ler enfekte bolgeye yerlestirildi. Asir1 sekresyonun
oldugu olgularda dren konularak sekresyonun birik-
memesi i¢in pasif drenaj yapildi. Yumusak dokudaki
enfeksiyonlarda, zincirlerin  ¢evresindeki  kapsiile
graniilasyon dokusu siiratle gelistiginden, ¢ikaril-
masinda iki yol izlenildi: Ortalama 7-10 giin sonra
ciltten disarida kalan bilyeden ¢ekilmek suretiyle
biitiinli ile ¢ikarilabildigi gibi, giinde birer veya iki-
ser ¢ekilmek sureti ile ayni siirede zincirin bitini
¢ekilmis olundu.

Serimizdeki olgularimizda Gentamisin PMMA
zincirleri: Yumusak doku enfeksiyonlannda orta-
lama 12 giin, (en az 6, en fazla 19 giin), kemik enfek-
siyonlannda ortalama 23,7 giin (en az 16, en fazla
29 giin) sonra ¢ikarildi. 4 olguda (% 18,1) ikinci
cerrahi girisim ¢esitli yonlerden risk olusturdugu
i¢in siirekli birakildi.

Zincirler enfeksiyonun kemikte oldugu olgu-
larda; ortalama 30 bilyelik yumusak dokudaki
olgularda ortalama 9-10 bilyelik zincir uygulan-
dr.

Gentamisin-P.M.M.A. zincirlerinin uygulandig:
olgularda aktif drenaj (Hemovaks, Gomco, vs.)
kontrendike oldugundan, dren konulan tiim olgu-
lanmizda pasif drenaj yapildi (18). Olanaklar el-
verdigince drenler steril bir idrar torbasina baglanarak
¢ikan mayi konusunda bilgi sahibi olunuldu.

Uygulamanin temel ilkelerden biri olan agilan
enfekte bolgenin yeterli doku ile kapatilmasini
saglayamadigimiz, tibia 1/3 orta boliimdeki genis
cilt defekti iizerine kas-deri flebi kaydirildi. Enfek-
siyonun yumusak dokuda lokalize oldugu 2 olgu-
muza (diz alti ampute gilidigi, iliak kanat'in isti)
zincirlerin tizerini kapamak i¢in yeterli doku olma-
digindan sentetik deri 6zelligi olan Epigart ile ortildi.
Bu olgularimizda Epigart'in altinda siiratle graniilas-
yon dokusunun gelistigi ve enfeksiyonun ortadan
kalktig1 gozlendi. Enfekte pseudoartroz olan 1 olgu-
muzda osteogenezi hizlandirmak i¢in Gentamisin-
P.M.M.A. zincirleri ile birlikte dogru akim elektrik
stimiilasyonu uygulandi.

Uygulanan lokal antibiotik tedavisine ilave ola-
rak, postoperatif doénemde antibiograma gore segi-
len, gentamisin ile sinerjik etkili bir antibiotik paren-
teral veya oral olarak verildi.

Olgularimizin son kontrolleri en az 6, en fazla
18 ayda yapildi. Ortalama 8,3 ay takip edilen olgu-
larin  sonuglan: 19'unda (% 86,3) primer iyilesme,
2'sinde (% 9) sekonder iyilesme, l'inde (% 4.,5) ise
enfeksiyonda “devamlilik tesbit edildi.

Ameliyat sonrasi1 4 haftalik ilk kontrol siireci
igerisinde 3 olguda (% 13,6) enfeksiyonda devamlilik
goriildi. Bunlarin  birinde enfeksiyon ikinci aylik
kontrolde ortadan kalktig:r izlenildi. Diger olgumuz-
da birinci operasyondan 1,5 ay sonra Gentamisin -
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Sekil-5. Postoperatif 6n arka ve yan grafisi.

——_—

»

Sekil-6.  Cerrahi girisiminde 6 hafta sonraki grafisi,

Sekil-7. S.T. 8 yas, bir yilhk fibula kronik osteomyeliti,
preoperatif goriiniim.
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PMMA zincirleri tekrar uygulandi ve enfeksiyon
ortadan kalkti. Bu olgularimizi serimizde sekonder
iyilesenler grubuna soktuk. Gerek primer, gerekse
sekonder iyilesen olgularimizin son kontrollerinde
enflamasyon bulgularina rastlanmadi. Geri kalan
tek olgu (% 4.,5) serimizin enfeksiyonda siireklilik
gosteren olgusu idi.

Olgularimizin hastanede yatis siiresi ortalama
9,3 giindir (en az 5, en fazla 21).

Sekil-10. Preoperatif bir giin dnce yapilan fistilogralisi.

Sekii-8. Ayn1 hastanin postoperatif grafisi.

Sekil-11. Cerrahi girisim sirasinda enfekte bilge ve sckes-
trin goriinumi.

Sekil-9. B.O. 17 yas, iki yillik femur kronik osteomyeliti. Sekil 12. P.M.M.A. zincirlerinin yerlestirilmesi.

Tirkiye Klinikleri Tip Bilimleri ARASTIRM A Dergisi C.4, S.1-2. 1986
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Sekil-13. Postoperatif gériiniim.

Sekil-14. Postoperatif 3 ay sonra cerrahi girisim ile zincirier
¢ikarildiktansonraki gériiniim.
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TARTISMA

Cocukluk g¢aginin yeterli tedavi edilmeyen os-
teomyelitlerinde, kan damarlarinin trombozu, peri-
ostun siyrilmasi, enfekte kortikal kemik ve altin-
daki metafizial spongioz kemigin kanla beslenme-
sini bozar ve sonugta kemigin dlimiine yol agar.

Kronik tedavisindeki  temel  di-

stince; hastaligin enfeksiyondan g¢ok iskemiye bagh

osteomyelit

oldugunun bilinmesidir. Organizmalar avaskiiler ke-
mik ve nedbe dokusu igerisinde {irerler ve osteo-
myelitik kavitenin kalin skleroze duvarlar1 verilen
antibiotiklerin
membran gibi dikilir. Bu yiizden etkili tedavi, septik

karsisina gecilmesi olanaksiz  bir

cerrahinin tiim kurallarina uyularak yapilan cerrahi
revizyonla birlikte etkili ve diizenli antibiotik teda-
visi uygulamaya, {g¢iincii olarak ta, yara kapatildik-
tan sonra olusabilen 6li boslugu ortadan kaldirma-
ya yonelik olmalidir (6, 7).

Kronik osteomyelitli olgularda tedavi endikas-
yonu konuldugunda vakit geg¢irmeksizin medikal
tedaviye baslanilmali ve bununla birlikte ekstremite
disardan kontroli mimkiin kilacak gsekilde istirahate
alinmalidir. Kiiltiir ve antibiogram sonuglarini bekle-
meksizin uygulanacak baslangi¢ tedavisi ig¢in, eski
literatiirlerde penisilline agirlik verildigi bilinmek-
tedir (27, 28). Son yillardaki yayinlarda sunulan
serilerde elde edilen bakterilerin biiyiikk g¢ogunlu-
gunun penisilline direngli oldugu goriilerek, baslan-
gi¢  tedavisinde metisillin, ampisillin, beta lakta-
maza direng¢li oldugu i¢in cloxasillin ve beraberinde
fusidik asid Onerilmektedir (6, 22).

Tachdjian; penisinin ile sodyum metisillini bir-
likte vermektedir (26). Yanat ve Altmel'in 90 olgu-
luk serilerinin sonug¢lanna goére, penisillin baslangig
tedavisi i¢in yetersiz oldugunu bildirmislerdir (29).
Sabaht, baslangi¢ tedavisinin penisillin veya sefa-
losporin ve penisillinler ile yapilacak ilk tedavide
antibiotiklerin yeterli dozlarda kullanilmamasi1 so-
nucu toleransin kisa siirede gelistigi ve bu gibi durum-
larda antibiotiklerin ¢ok yiiksek dozlarinin ancak
bakterisid 06zellik gosterdigini bildirmektedir (24).

Calismamiza baslangic tedavisi olarak ampisillin
ve sefalosporin grubu antibiotikler tercih edilmis-
tir. Olgularimizin bir bdlimiinde hastaligin baslan-
gi¢ tedavisi poliklinikten ve farkli hekimlerce yapil-
digindan bu konuda net bilgi sahibi olunamamis-
tir.

Dingeldein, alindig:1 bolgeye bakilmaksizin, kiil-
tir'den dogru yanit alinmasi ig¢in belirli kurallara
uyulmas1 gerekliligini bildirmistir: Kiltir alinmasin-
dan Dbir hafta O6nce antibiotik tedavisi kesilmeli,
kiiltir cerrahi girisim sirasinda aliniyorsa, degisik
bolgelerden birka¢ ornek alinmali, 6zellikle anaerobik
bakterileri izole edebilmek igin uygun tasima vasati
kullanilmali ve alinan kiiltiir materyalleri mimkiin

Tirkiye Klinikleri Tip Bilimleri ARASTIRMA Dergisi C.4, S.1-2, 1986
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oldugunca g¢abuk ekilmelidir (13). Fistil agzindan
alinan kiiltiir o6rneklerinin giivenilirlik derecesi tar-
tismalidir (13, 15, 21). Bununla birlikte, ajan pato-
jen tayini i¢in en giivenilir yolun, enfekte kemik zemi-
ninde alinan materyaller oldugu bilinen bir gergek-
tir.

Calismamizda kiltir materyali; 9 olguda siniis
yolundan, 13 olguda ise cerrahi girisim sirasinda
alindi.  Her
etme olanagi bulamadigimizdan, bu konuda ger-
cekei bir ajan patojen karsilastirmasi yapamadik.

olgumuzu ayni laboratuvarda tetkik

Grieben; Gentamisin-P.M.M.A. zincirleri uygula-
nan toplam 1045 olgunun % 80'inin monoenfeksi-
yon, % 20'sinde miksenfeksiyon tesbit etmistir. Mo-
noenfeksiyonlarin % 69'unda gr (+) bakteriler (% 61
Staf. Aereus), % 30'unda ¢esitli gram (—) bakteriler
izole edilmistir (14). Olgu sonuc¢larimizin bu konuda
literatiirle ayni1 dogrultuda oldugu izlenmektedir.
Bakteri iiremeyen 3 olgumuzda kiltir alinmasinda
yaptigimiz hatalara baglanabilecegini diisiinmekteyiz.

Literatiirde, Staf. Aereus'un kronik osteomyeli-
tin etyolojisinde primer etken olarak rol oynadig:
konusunda genis bir fikir birligi vardir (3, 6, 9, 13,
15, 19, 22, 26, 27, 33, 36). Kayser ve Eberle'nin
serisinde Staf. Aereus'un diger mikroorganizmalara
gore orant % 86/16'dir (15). Bu oran, Clawson ve
Dunn'un serilerinde % 71,1 (6), Mollan ve Piggot'tan
% 93,5 (22), Mitchell, Ehrlich ve Siffert'e % 32,9'dir
(29). Burri, oram daha genis tutarak, % 40-80 ara-
sinda degisebilecegini bildirmistir (3). Calismamizda
ise bu oran % 59 olarak belirlenmistir.

Son yillarda kronik osteomyelit olusmasinda,
gr (—) bakterilerin roli artmistir (27). Kelly, Wil-
konse ve Washington, gr (—) bakterilerle olusan
osteomyelitin tamamen standardize edilmis antibio-
tik tedavi rejimi olmadigini belirtmektedir. Yazarlara
gore kiultirde gr (—) bakteri elde edildigi zaman bir
c¢ok ilag ile duyarlilik testi yapilmali ve boéylece en
etkili, ama en az toksik ila¢ saptanmalidir. Buna
ragmen, birgok gr (—) organizma penisillinlere ve
sefalosporinlere direngli oldugundan,
ve kanamisin ile tedaviyi 6nermektedir (25). Ruedy;
koliform organizmalarin klinikte izole edilen susla-
rina, daha dikkatli antibiotik se¢imi yapilmas: gerek-
tigi ve tedavi rejimine yine gentamisin ve kanamisin

gentamisin

ile baslamanin yararli olacagint belirtmektedir (23).
Ancak kanamisin, pseudomonas'a etkisiz oldugu ve
bu tip enfeksiyonlarda primer antibiotigin gentami-
sin oldugu bilinmektedir (25). Yanat'in ¢alismasinda,
gr )
gentamisine  duyarli oldugunu bildirmektedir (29).
Gentamisin Aminoglykozit kompleksi'dir ve bakteri-
zid etkilidir. Antibiotigin bakterizid etkisi vitro
olarak diisiik dozlarda bile penisillin ve sefalosporin-
lerden kuvvetlidir (25). En etkili oldugu bakteri ise
Pseudomonastir.

organizmalann  biyik bir g¢ogunlugunun
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Tedavi sirasinda  gentamisine karsi rezistans
gelismesi nadirdir (18, 32). Gr (—) suslarda primer
rezistans gelismesi goriilmemesine karsin, pseudomo-
nas enfeksiyonlannda % 0,1 - 5 arasinda bildirilmis-
tir (25). Gentamisin 1.M, uygulamalardan sonra
5,1 /ig/ml'lik maksimum serum konsantrasyonuna
1 saat sonra ulasir ve bu deger, 6 saat sonra 0,6 /ig/ml
seviyesine diiser (5). Enjeksiyonu takiben antibiotik
konsantrasyonu kandaki seviyelere paralel olarak,
normal kemige ancak yan yariya diisiik konsantras-
yonlarda ulagsmaktadir (35). Spongiozadan zengin
bolgelere bu oranda ulasirken, gerek kortikal, gerekse
spongioz kemigin az oldugu bolgelerde daha da dii-
sik degerlere inmektedir. Bu degerler fizyolojik
yapist bozulmamis kemikte olduguna gore, vaskiiler
yapist bozulmus, sekreterize ve kavitelerin ¢evresin-
deki kalin skleroze bdlgelerle korunan enfekte odak-
lara antibiotigin terapdtik dozlarda ulasamayacag:
agiktir. Parenteral antibiotik uygulamalannin kronik
kemik enfeksiyonlarinda yetersiz kalmasi, uzun si-
reli lokal antibiotik implantasyonlanni yeni ve giigli
bir alternatif olarak karsimiza ¢ikarmistir.

Chapman kemik g¢imentosu ile 12 farkli antibi-
otigi karsilastirarak; Staf. Aereus, E. Coli, Staf, Epi-
dermis vasatlanna ekmis ve 24 saat sonra gentamisin
siilfat'm ¢evrisinde % 100'lik bakteriel inhibisyon
ile elde edilen bakterizid etkinin 2-4 haftalik peri-
yodu kapsayacagini bildirmistir (4). Diger antibio-
tikler igerisinde gentamisin'in lokal uygulamalarda
tercih  edilmesinin nedenleri sdyle siralanmaktadir:
Genis antibakteriyel etki alanina sahiptir, allerjik
etkileri minimum diizeydedir, yiiksek 1siya karsi
dayaniklidir, sivi ortamda ¢ozinirlik ozelligi var-
dir (18,32).

Willenegger tarafindan gelistirilip uygulama ala-
nina sokulan emici-yikayici drenaj sistemi bu uygula-
manin ikinci basamagini olusturmaktadir (36). Akut
osteomyelitlerin tedavisinde sec¢kin bir yodntem olan
yikama drenleri (20, 34), kronik osteomyelit teda-
visindeki etkileri g¢esitli yan kosullan gerektirdigin-
den tartismalidir (14, 30). Bu goriisii savunan otorler
yikama drenlerinin dezavantajlanni; uygulama gig-
ligli, uygulandig:1 siirece hastayr yataga baglamasi,
sistemde kolayca ortaya c¢ikan tikanmalar, sivi uygu-
lamas1 nedeni ile 1slanmalar, uzun siireli yatma sonu-
cu ortaya ¢ikan komplikasyonlar, hasta ve personel
i¢cin temizlik sorunu, ozellikle gr (—) siiper enfeksi-
yonlarin ortaya ¢ikmasi seklinde siralamaktadirlar.

Gentamisin - P.M.M.A. zincirleri ile tedavi etti-
gimiz olgulanmizda ortalama yatis siiresi 9,3 giin-
dir. Yandas girisimler yapilmaksizin salt zincirleri
uyguladigimiz olgularin ameliyat sonu bakimi asep-
tik ameliyatlar gibi oldugundan, dikisler alindiktan
sonra hastalar erken mobilize olabilmektedirler.
Clawson, Davis ve Hansen'in de vurguladiklar1 gibi
osteomyelitle ilgili tedavinin zorlugunu asan ikinci
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zorluk ta, bu hastalarin takiplerindeki gig¢liktir (7).
Ayni giiclik, Yanat'in serisinde de gbze ¢arpmak-
tadir (30).

1973 yilinda Dingeldein, Wahlig ve Klemm ta-
rafindan gelistirilip uygulama alanina sokulan Gen-
tamisin - P.M.M.A. zincirleri, giniimiizde lokal anti-
biotik tedavisinin en gelistirilmis Ornegidir. Uygu-
lanacak P.M.M.A. zincirlerinin kiigiik bilye ve zin-
cirler seklinde hazirlanarak uygulanmasi toplam anti-
biotik salgilama yiizeyini arttirmakta, drenaji engel-
lememekte, kemigin biomekanik o6zelliklerini boz-
mamakta, tagsima gorevi bittiginde zincirler dokuya
zarar vermeden kolaylikla ¢ikarilabilmektedir (16,
17).

Gentamisinin ortama karigmasi, ameliyat sdnrasi
6li bosluktaki hematoma diffiizyon yolu ile olmak-
tadir. Hematom igerisindeki gentamisin, duyarl
suslar lizerine bakterizid tesirini direkt yapmaktadir.
Organize olan hematom, bag dokusuna doniiserek,
6l boslugun kisa siirede dolmasini saglar; bu sekil-
de, Clavvson'un vurguladig: kronik osteomyelit te-
davisinin iiglincii asamasi olan, 6lii boslugun ortadan
kaldirilmast saglanabilmektedir (7). VVahlig, 9 olgu-
sunda, zincir implantasyonunu takiben 30-70 giin
sonra yaptigi bag dokusu tetkiklerinde, yiiksek
oranda gentamisin konsantrasyonu tesbit etmis ve
enfeksiyon ortamindaki, etyolojik ajanin bu yiiksek
antibiotik diizeyi ile ortadan kalktiginin bu biopsi
materyallerinin  tetkiki ile kanitlandigini bildirmis-
tir (32).

Deneysel osteomyelit gelistirilmis koépek femur-
lanna, intramediiller Gentamisin - P.M.M.A. zincir-
lerinin konulmasindan 6 ay sonra yapilan ikinci giri-
simde, zincir tanelerinin g¢evresinde fibroz tabaka
ve yeni sekillenen spongioz kemikler tesbit edil-
mistir (18). Yontemin kemikteki uygulamalannda,
gerek kortikal, gerekse spongioz kemik siniizoidle-
rinde antibiotik  terapotik dozlarda bulunmustur
(13,15,18).

Etkin madde olan gentamisinin uzun siire kullani-
mina bagli toksik etkileri ve diren¢ gelisimi nedeni
ile problem yaratabilecegi Onemli tartisma konusu-
dur. 80-180 arasinda Gentamisin - P.M.M.A. zincir-
leri uygulanan 10 olguda yapilan hematolojik ¢a-
lismalarda kandaki gentamisin seviyesinin hi¢ bir
olguda 0,5 wug/ml seviyesinin ustiine ¢ikmadigi ve
ameliyat sonrast 10'uncu giiniinden sonra kanda
gentamisin  goriillmedigi  bildirilmistir.  Degerlerin
timi toksik olarak kabul edilen 10-12 /i1g/ml diize-
yinin ¢ok altindadir. Caligmada gentamisinin idrar-
daki konsantrasyonunun siirekli 10 Mg/ml diizeyinin
altinda olarak ve ameliyattan sonra 4 ay boyunca
idrarla atilmasinin zincirlerden siirekli salgilamanin
kanit1 olarak kabul edilmektedir (32). Gentamisine
bagli allerjik reaksiyonlar son derece nadir goriilmek-
tedir (25). Grieben'in 1045 olguluk genis serisinde
allerjik reaksiyon gorilmedigi bildirilmektedir (14).
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Calismamizda da allerjik reaksiyonla karsilasmadik.
Direng¢ gelisimi tiim antibiotik tiirlerinde oldugu
gibi, gentamisin i¢in de Onemli bir sorundur. Din-
geldein, yiiksek M.l1.K.da dahi diren¢ gosteren bazi
suslara rastladiklarini ve tedavi sirasinda ender de
olsa, gentamisine direncli suslarin gelisebilecegini
bildirmislerdir (11).

Gentamisin'in primer ototoksik ve nefrotoksik
yan tesirleri vardir (28, 29, 30). Ozellikle bébrek
fonksiyonlarinin azaldigi hastalardan yiiksek doz-
larda, asir1  yikleme yapildiginda yan tesirler go-
riilmektedir. Gentamisin - P.M.M.A. zincirleri ile
yapilan lokal antibiotik tedavilerinde, gerek serum,
gerekse  idrarda yapilan
gore gentamisin oranlart patolojik diizeye ulagma-
makta ve boOylece gentamisine bagli yan tesirler
ortaya ¢ikmamaktadir (12).

¢alismalarin  sonuglarina

Gentamisin - 2 ' M.A. zincirleri ile lokal anti-
biotik tedavisi planlai ginda, etyolojik ajana karsi,
rutin duyarlilik testleri yapilmalidir. Etyolojik ajan
gentamisine rezistans bile olsa gentamisin P.M.M.A.
zincirleri ile yapilan tedavilerden basarilt sonuglar
alinmaktadir (14). Griben, bu sasirtici sonuglarin
yiksek lokal antibiotik konsantrosyonu ile parente-
ral antibiotik tedavisinde ulasilan konsantrasyonlara
oranla duyarli ve rezistan suslar1 etkileyebilecegini
bildirmektedir (14). Cahsmamizdaki duyarlilik test-
lerine gore, 16 olgu hassas, 2 olgu rezistans, 4 olguda
duyarlik testi yapilmaksizin Gentamisin - P.M.M.A.
zincirleri uygulanmistir. Serimizdeki 1 olgunun en-
feksiyonunda siireklilik gosterdigi géz Ontinde tutulur-
sa, sonug¢larimizin Grieben'in ag¢iklamalarin1 dogru-
lad1g1 gorilebilir.

Yontemle lokal antibiotik uygulamasindaki temel
ilkelerden bir digeri de, enfekte bdlgenin yeterli
drenaji sagladiktan sonra cilt ve altindaki tabaka!:
rm sikica kapatilmasidir. Primer kapatilan bolgeli
deki yara sifas1 aseptik girisim uygulanan olgular
gibidir (18).

Ac¢ik yara tedavisi yapilan olgularda, yalnizca
Gentamisin - P.M.M.A. zincirlerinin uygulamas1
hatadir. Ciinkii bu tip olgularda, enfekte bolgede olu-
sacak antibiotik konsantrasyonu sekresyonla birlik-
te disariya akmakta ve ancak zincirlerin ¢evresinde
kiigiik inhibe olmus bakterizi zonu olusmakta, bu
ise diren¢li suslann sayisini arttirma riski yaratmak-
tadir (20). Klemm, eger cilt veya enfekte bolgenin
tizeri kapatilamiyorsa, zincirler yerlestirildikten sonra,
tizerinin sentetik deri 6zelligi olan Epigart ile kapatil-
masini onermekte ve bu sekilde hematomun disariya
akmas1 Onlendigi gibi, graniilasyon dokusunun gelisi-
mi hizlanmaktadir (27). Graniillasyon dokusunun iize-
rine split deri greftleri konabildigi gibi, epitelizasyo-
nu gelismesi, de beklenebilir. Calismamiz igerisinde
zincirleri uygulanip, ilizerine yeterli doku kapayama-
digimiz iki olgumuza Epigart't uyguladik.
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Lidren, genis, acik ve enfekte bdlgelere zincir
implantasyonunu takiben, iizerinin c¢esitli rekons-
triiktif cerrahi girisimlerle kapatilmasini 6nermek-
tedir (20). Serimizde bu 6zelliklere sahip bir olgu-
muza, zincirlerin iizerine Kkruristen Kkas-deri flebi
kaydirilarak ortiildii.

Tim kiriklarda oldugu gibi enfekte Kkiriklarin
tedavisinde de yeterli kalliis gelisene kadar stabil
fiksasyon gereklidir. Enfekte zemin iizerinde bulunan
osteosentez materyalleri enfeksiyonun devami icin
risk olusturdugundan c¢ikarilmasi1 zorunludur. Bu
tiir olgularda kemigin devamhiliginin saglanabilmesi
icin, en az diizeyde osteosentez materyali kullanilma-
I1 ve yeni internal fiksasyon aracinin sakincalarindan
dolay1 eksternal fiksator ile stabilizasyon tercih edil-
melidir (16). Bu goriis dogrultusunda olgularimizdan
liciine ekstrenal fiksator uygulanmistir.

Serimizdeki tiim olgularimizda, ameliyat sonra-
sinda antibiograma gore ilave bir antibiotik oral
veya parenteral verilmistir. Klemm ilave sistemi anti-
biotik tedavisinin yalnizca "Pin track" enfeksiyon-
larina karsi1 veya cerrahi girisim sirasinda aseptik
ilkelere uyulmadiginda kullanilabilecegini bildirmis-
tir (18). De Groote bunlara ilave olarak septisemi
olasiligina kars1 sistemik antibiotik tedavisini 6ner-
mektedir (10).

Calismamizin sonuclarina gore, yontem
ile % 83,5 oraninda basarii sonu¢ elde edilmis-
tir. Grieben, 1980 yilinda yayinladigr makalesin-
de, Avrupa'min c¢esitli kliniklerinde Gentamisin -
P.M.M.A. zincirleri ile tedavi edilen ve 3 ila 54 ay
arasinda takipleri yapilan 1045 olgunun 890'inda
enfeksiyonun birinci operasyonun sonrasinda kont-
rol altina alindig1 bildirilmistir. Yazar kronik osteo-
myelit tedavisinde % 85 oranindaki basarili sonucun

effektif cerrahi girisim ile Gentamisin - P.M.M.A.
zincirlerinin kombinasyonuna baglamis ve ilk ope-
rasyondan sonra gelisebilecek basarisiz sonug¢larda da
kotiimser olunmamasi gerektigini, olgular tiim yonle-
riyle tekrar degerlendirilerek ikinci girisimin faydal
olacagin1 bildirmektedir (14).

Gentamisin - P.M.M.A. zincirleri biiyiik olciide
kullanim amaclanna ulasirken c¢esitli otorier % 3-15
oraninda basarisizlik bildirmislerdir. Yontemi savu-
nan otorlere gore basarisiz sonuclarda olgunun
degerlendirilmesinde ve cerrahi girisimde ortaya
¢ikabilecek hatalarin unutulmamasini vurgulamak-
tadirlar (14). Ozellikle sekestrize ve skleroze kemik-
lerin tamamen cikarilmadigl, osteosentez materyalle-
rinin enfeksiyon zemininde birakildigi, cildin iyi
kapatilamayip hematomun aktig1 veya vakumlu
drenlerle aktif drenaj uygulanan olgularda uygula-
nacak lokal antibiotik tedavisinden sonu¢ alinamaya-
cag gibi enfeksiyonun reaktivasyon kanacagi beklen-
melidir (18). Cerrahi girisim sirasinda zincirlerin
uygulanmasina karsin, teknik olarak yetersiz sayida
kullanilmasi, medulla icinde kisa kalmasi1 basarisiz-
Ik riskini arttiran diger bir faktordiir.

Calismamizin sonucunda olusan diisiincemize go-
re, Gentamisin - P.M.M.A. zincirleri yumusak doku
enfeksiyonlarinda ve o6zellikle kronik osteomyelit
tedavisinde ileri bir adim olusturmaktadir. Oniimiiz-
deki yillar kronik osteomyelit oraninda azalma olup
olmayacagin1 gosterecektir. Yontemi elestirenler
tarafindan oOne siirillen ve bakterilerin gentamisin'e
kars1 direnclerinde gelisebilecek degisiklikler diisii-
niilebilir, fakat Gentamisin - P.M.M.A. zincirleri ile
yapilan tedavi benzer veya daha iyi sonuc¢lar veren
bir alternatif yontem buluncaya kadar devam edebil-
mesinin faydali olacag: goriisiindeyiz.
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