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OZET

Safra  yollari  ameliyati geciren 55 hastaya antibiyotik
profilaksisi  yapildi.  Otuzikisine piperalisin (2 gr) ve yir
miliciine  gentamisin (80 mg) verildi. ~ Ameliyat  sirasinda

safradan  kdltir alind, infeksiyon igin  klinik ve  mikrobiyo-

lojik calismalar ameliyat sonrasi da  yapildl. Genel infek-

siyon  orani  piperasilin  grubunda anlamli olarak  digik
cikti  (p<0.05).  Pozitif safra kiltiri ve yara enfeksiyon
oranlari, piperasilin  grubunda dislik  ¢ikmasina karsilik

istatistiksel  bir anlam  tasimamaktayd. Gentamisin ile  te-
davi edilen grubtan;, anaerob bakteri (iki hasta) ve Strep-
(bir hasta) izole edildi Ameliyat sonrasi

risk faktérii tasiyan ve tasimayan hasta-

tokokus  fecalis
infeksiyon  orani
larda benzerlik  gdsterdi.

Sonug

rasilin  safra

olarak, gentamisin  ile  kargilastirildiginda  pipe-
ve yara yeri infeksiyonu agisindan anlamli  bir
ustinliik  saglamadi.  Ancak piperasilin  daha genis bir etki
spektrumu  gésterdi. Antibiyotik  profilaksisinin gecerli  bir
yéntem  oldugu  anlagiimigtir.
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Son yillarda yapilan arastirmalar, safra yollari cer-
rahisi sirasinda alinan safra orneklerinde %30-50 ora-
ninda bakteri Uredigini bildirmistir (1-4). Pozitif safra
kultarleri insidansi, taslarin kanali daraltmasi sonucu
safra engellenmesi durumunda, %80'nin Ustine c¢ik-
maktadir. Mamafih, habis timdre bagl olan tikanmalar-
da hastalarin sadece %20'sinde pozitif safra kaltirld ra-
por edilmistir (1,5).

Safrada ylksek bakteri gelismesine yol agan risk
faktorleri sunlardir: 60'dan ileri yaslar, tikanma sarihgi,
evvelce gegirilmis olan safra yollari ameliyati, acil ame-
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SUMMARY
Fifty-five
been entered in a

patients undergoing biliary ~ surgery  have

randomized prospective trial for anti-
2 g
Cultures  were ta-

biotic  prophylaxis. Thirty - two received piperacilin
(80 mg).
ken from bile at operation and a

and twenty-three gentamycin
clinical and microbiologi-
cal assessment for infection was caried out postope-
Overall infection rate was
(p<0.05).
infection  rates were also lower in
though  this

bacteria

ratively. significantly  lower In

piperacillin  group The positive bile culture and
wound
group,

Anaerobic

piperacillin

did not reach statistical significance.

(two patients) and Streptococcus fae-
calis (one patient) were isolated in the gentamycin group.
Overall postoperative infection rate was simlliar in pa-
tients with risk factor for infection and in those without. In
conclusion, piperacillin ~ did  not

significantly — improve  bile

and wound infection rates compared to  gentamycin.

However piperacillin showed a more appropriate spec-

trum activity. It was understood that antibiotic prophylaxis

is an effective method.
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liyatlar, koledok taslari ve kolanjit ge¢cmisi (1,5). Ameli-
yat sonrasi enfeksiyonlara; koagulaz pozitif stafilokoklar
veya Escherichia coli, Kebsiella suglari, Proteus suslari
ve Streptokokus feacalis gibi safradan lreyen organiz-
malar sebep olabilir (1-4). Anaerob bakteriler 6zellikle
Bakterloides fragilis ve Klostiridia suslari, énceden bi-
liyo-enterik anastomoz yapilan olgularin haricinde saf-
radan, daha seyrek olarak ayrilmaktadirlar (1,6,7). Saf-
ra ameliyatindan sonra sepsisi 6nlemek icin dogru kul-
lanilan antibiyotik profilaksisi, yaygin olarak savunul-
maktadir. Profilaktik antibiyotik segimi ilacin etki spek-
trumuna, klinik ve deneysel ¢aligsmalara dayandiriimali-
dir.

Bu ¢alismada safra yollari ameliyati yapilan hasta-
larda piperasilin veya gentamisin ile yapilan antibiyotik
profilaksisinin sonuclarinin karsilastirilmasi yapiimistir.
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MATERYAL VE METOD

Bu calismaya, Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiltesi Genel Cerrahi ABD'da 1 Eylil 1990-1 Eylil
1993 tarihleri arasinda safra yollari ameliyati gegiren
55 hasta dahil edilmistir. Ameliyattan yarim saat 6nce,
rastgele segilen 32 kisinin (Grup 1) piperasilin 2 gr IV
ve 23 kisinin (Grup ll) gentamisin 80 mg IV almasi ka-
rarlastirildi. Profilaksiye 48 saat iginde 12 saatlik aralik-
larla* devam edildi.

Her hasta igin enfeksiyon yaratabilecek risk faktor-
leri hakkindaki bilgiler hastanin 6ykisinden ve klinik
muayenesinden saglandi (Tablo 1). Total serum bilirlbi-
ni 1.2%mg ve Ustindeki degerler mevcudiyetinde has-
talar sarilikti olarak kabul edildi. Calismaya alinan her
grup hasta icin uygulanan operasyonlar Tablo 2'de
liste halinde verilmistir. 55 hastanin 39'una basit kole-
sistektomi uygulandi. Hastalarin besine kolesistektomi
ile birlikte koledok eksplorasyonu yapildiktan sonra ko-
lodekoduodenostomi eklendi. Yedi hastaya kolesistek-
tomi, koledok eksplorasyonu ve eksternal safra drenaji-
ni saglamak i¢in T-Tip kondu. Geri kalan hastalardan
dordine, pankreas basi kanseri igin palyatif amacli bi-
liyer-enterik bypass uygulandi.

Ameliyat sirasinda, hastalarin safra keselerinden
ve/veya koledoklarindan aerob ve anaerob kultirler igin
safra ornekleri alindi. Calismaya dahil edilen her has-
taya ameliyat sirasinda rutin olarak penrose veya tlp
drenler kondu. Yara yeri ve drenlerden gelen akinti ya-
ranin durumuna bakilmaksizin ameliyattan sonraki doér-
dinci ginden itibaren alindi. Ayni anda yaralar inspek-
slyonla incelendi ve sifirdan (yaranin tamamen
iyilesmesi) bese (bol miktarda pirilan mayii toplan-
masi ve hastanin genel durumunun bozulmasi) kadar
derecelendirilip siniflandirildi (Tablo 3). Hastalarda ge-
cikmis bir yara yeri infeksiyonu bulunmussa, bunlar
hastalarin ginlik takiplerine kaydedildi. Pnémoni, idrar
yollari infeksiyonu varligi disinilerek arastirmaya
eklendi. Amelilyattan sonra atesi 38°'den ylksek olan
hastalar da kaydedildi.

Cilt insizyonundan yaklasik bir saat sonra safra
kesesinden, antibiyotik degerlendirme ig¢in 5 cc kadar
safra, steril bir enjektdr ile aspire edildi. Antibiyotik de-
gerlendirmeler Kanli-EMB (Eozine Metilen Blue) agarin-
da yapildi.

SONUGLAR

Safra yollari ameliyatini takiben ortaya ¢ikan yara
enfeksiyon gelisimi ile riks faktorleri arasindaki iliski ve
her tedavi grubundaki hasta sayisi Tablo 1'de gosteril-
di. Iki grup arasindaki tek fark, piperasilin grubundaki
daha o6nce safra yollari ameliyati gegirmis iki hastaydi.
Her iki tedavi grubuna da diabetik hastalar dahil edil-
medi; sadece bes hastanin kan sekeri 120%mg'dan
yuksekti (Ugl grub 1'de, ikisi grub 2'de).

Ameliyat sirasinda alinmis safra kilturlerinin so-
nuglari ve ameliyat sonrasi yara enfeksiyon oranlari
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Tablo 1.
risk faktorleri.

Hastalarin dagilimi ve preoperatif

Grup | Grup Il
Piperasilin Gentamisin  Toplam

(n-32) (n-23) (n«55)
Cinsiyet
Erkek 8 3 11
Kadin 24 20 44
Yas (ortalama) 42 42 42
60 yas ve Ustl 4 p>0.05* 6 10
Sarihk 2 p>0.05* 3 5
Kolanjit 4 p>0.05* 3 7
Onceden safra
cerr. gegiren 2 p>0.05*
Koledok tasi 2 p>0.05* 3 5

*Fisher'in kesin X* testi

Tapio 2. Yapilan ameliyat cesitleri
Grup | Grup |

Piperasilin Gentamisin Toplam
Kolesistektomi 22 17 39
Kolesistektomi”
Koledok eksplorasyonu*-
Koledokoduodenostomi 2 3 5
Kolesistektomi+
Koledok ekplorasyonu+
T-tiip 3 3 7
Bilier-enterik bypass 3 1 4

Tablo 3. Yara yeri infeksiyonunun derecelendirilmesi

0. Yara tamamen iyilesmis

1. Yara hafif hiperemik

2. Yara oldukga hiperemik; yaygin

3. Serdz akint

4. Piiriilan akinti

5. Hastanin genel durumu bozulmus ve bol miktarda
piiriilan kolleksiyon

Tablo 4'de gosterildi. Gentamisin ile tedavi edilmis
grubta (Grup 2) pozitif safra kilturleri daha ylksekti,
fakat bu fark istatistiksel belirginlige ulasamadi. Bu c¢a-
lismada hastalardan alinan safra 6rneklerinden siklikla;
E. coli, Klebsiella suslari, Pseudomonas sustan, Ente-
robakter suslariyla, Streptokokus fecalis ve Proteus mi-
rabilis Uretildi. Gentamisin grubunda (Grup 2) sadece
bir hastadan Streptotokus fecalis, ayrica iki hastanin a-
meliyat sonrasi dérdincli gin alinan dren akintisindan
da anaerob bakteri (B. fragilis) izole edildi. Buna
karsilik Grup 1'de higbir anaerob mikroorganizma tesbit
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Tablo 4. Safra kiltirleri ve ameliyat sonrasi enfeksiyonlar

Piperasilin Gentamisin

(n-32) (n-23)

Pozitif safra kilturd 7 (%21.8) p*-0.16 8 (%34.7)
Yaraenfeksiyonu 4 (%12.5) p*-0.11 5 (%23.4)
Pozitif yara kulturu 1 (%3.2) p*-0.54 0
Pozitif dren kulturu 2 (%6.25) p*-0.54 2 (%8.1)
Uzak enfeksiyon 1 (%3.2) p*-0,43 1 (%4.3)
Ameliyat sonrasi ates 2 (%6.25) p*-0.04 6 (%26.1)
Herhangi baska enfeksiyon 13 (%40.6) p*-0.04 15 (%65.2)

edilemedi.

Genel enfeksiyon oraninin Grup 1'de azaldigr ve

bu grupta ameliyat sonrasi ates insidansinin anlaml
olarak disik oldugu belirlendi (p-0.04). Yara, dren ve
uzak enfeksiyon oranlari da istatistiksel olarak anlamli

olmasa da Grup 1'de disik saptandi. Her iki grupta
da yara ve dren enfeksiyonlarina Grup 1'deki stafiloko-
kal dren enfeksiyonu vak'asi diginda, cerrahi mudahale
sirasinda safradan izole edilen ayni organizmalar ne-

den olmustur.

Biz ayrica ameliyat &ncesi dénemde hastalarda

belirlenen risk faktérleri ile ameliyat sonrasi
iliskiyi de arastirmaya calistik.
(5) tanimladigi

veya daha fazlasi, 55 hastanin 24'liinde belirlendi. Ge-

infeksiyon
olusumlari arasindaki
Keighley ve ark. risk faktorlerinin bir
nel olarak ameliyat sonrasi infeksiyon orani risk faktori
olmayan hastalarinkiyle (26'dan 9'u %34.3) ve bir veya
birden fazla risk faktéri bulunan hastalarinkiyle (24'den
8'i %33) benzerlik géstermekteydi.

TARTISMA

Safra yollari nadiren bakteri igermektedir, ameli-
yatlarindan sonra goriilen yara yeri infeksiyonu sikhigini
etkileyen en o6nemli faktér ise hastada enfekte safra
bulunmasidir (8-10).

bulunan hastalarda yara enfeksiyonu orani steril safra

Bircok arastirmada, enfekte safra
bulunan hastalarinkine oranla anlamli derecede yilksek
bulunmustur (8-11). Ameliyat sirasinda enfekte safrada
bulunan mikroorganizmalarin cerrahi yaraya bulagsmasi
enfeksiyonun asil kaynagidir. Enfekte safra bulunmasi
acisindan yiksek riskli hastalar; 60 yas ve ustl, tikan-
ma sariligi, koledok tasi, akut kolesistit ve kolanjit atagi
gegiren, diabetik, sisman, imminoslpresif tedavi goéren-
ler olacag! igin bu grup yara olusmasi yoninden yuk-
edilir (1,5,11-18). Ylksek risk
grubuna giren hastalarda kesin antibiyotik profilaksisi-

sek riskli vak'a kabul

nin uygulanmasi konusunda gorus birligi vardir (8,11-
15). Ancak calismamizda, operasyondan 6nce belirlen-
mis olan bir veya birden fazla risk faktériu tasiyan has-
talarla risk faktéri tasimayan hastalar arasinda belirgin
bir fark bulunamadi.

risk fak-
hastalarin safralarinda

Elektif kolesistektomi yapilan ve yilksek
térlerine sahip olmayan bazi

eder bakteri saptanirsa, ameliyat sirasinda safradan he-
men gram boyama ve kiltir yapilmasi 6nerilmektedir
(13,18).

hem gram boyamasi

Klinigimizde de bakteriyolojik incelemeler igin

hemde kultir alinmasi sik olarak
kullanilmasina karsilik, arastirmamiza sadece kiltir so-
nuglari dahil edildi. Bazi yazarlar, disik riskli grubtaki
hastalar temiz yaraya sahip olduklari icin operasyon
sonras! yara enfeksiyon oraninin %5'den az oldugunu
ileri sitrerek, antibiyotik profilaksisi yapilmasinin bir ya-
rari olmayacagini savunurken (12), bazi arastirmacilar
ise bu gruptaki hastalara da profilaksi yapilmasinin zo-

runlu oldugunu savunmaktadirlar. Morran ve ark. (9)

gegi-
%23'inde enfekte safra bulundugunu ve

dislUk riskli grublar sayilan elektif kolesistektomi
ren hastalarin
antibiyotik profilaksisi yapilanlarda %2.5, plasebo alan-
larda ise %12.3 oraninda yara enfeksiyonu meydana
geldigini ve aradaki farkin anlamli oldugunu savunmak-
tadirlar. Kaufman ve Dinbar'a (8) gore safra yollari a-
meliyatlarindan sonra yara enfeksiyon riskini belirleyen
temel iki faktér; hastada enfekte safra blulunmasi ve

koledok eksplorasyonudur. Bazi arastirmacilara gore,
safrada enfeksiyon bulunup bulunmadigi ameliyat 6nce-
si anlasilamayacagina goére tim safra yollari ameli-
yatlarindan 6nce rutin antibiyotik profilaksisi yapilmasini
(9,14).
sonra yara yeri enfeksiyon orani
grubta %10-20 Iken,

%0.6'ya kadar indirilebildigine go6re preoperatif antibi-

6nermektedirler Safra yollari ameliyatlarindan
profilaksi yapilmayan

profilaksi yapilan grubta bu oran

yotik profilaksisin yapilmasi konusunda goris birligi var-
dir (8-11,14).
gérmemis bir

Calismamizda her ne kadar, hi¢ tedavi

kontrol grubu olmasa da elde ettigimiz

veriler antibiyotik profilakslsinin safra yollari ameliyati
gecgirecek tim hastalara uygun oldugunu ortaya koy-

maktadir.

Birgok arastirici, yaygin goériusiun aksine safra yol-
lari infeksiyonlarinin 6nlenmesinde uygulanan antibi-
yotiklerin serum konsantrasyonunun safradaki konsant-
rasyonundan daha 6nemli oldugu sonucuna varmislar-
dir (12). Arastirmamizda, safrada disik serumda yik-
sek konsantrasyonda bulunan aminoglikozid grubundan
gentamisin ile serumda ve safrada lyi aktivite saglayan
(19-
22). Grublar arasindaki safra kulturleri, ameliyat sonrasi

acylureidopenicilin olan, piperasilini karsilastirdik

yara, dren ve uzak enfeksiyonlar yéninden anlaml

fark yoktu. Buna ragmen tim ameliyat sonrasi enfeksi-
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yon problemleri (p<0.05) ve postoperatif ates goérilme
sikhig1 (p<0.05) piperasilin grubunda daha dusuktd. Ya-
pilan arastirmalar, 6zellikle komplike safra yollari ameli-
yati geciren hastalarda, safrada ylUksek streptokokus
fecalis'in izole edildigini bildirmistir (22). Calismamizdan
elde edilen kultir sonuglari; Grup 1'de etki spekturumu
anaerob bakterileri de Igeren piperasilin (23-25) alan
higbir hastanin safrasindan ve ameliyat sonrasi kiltlr-
lerinden anaerob mikroorganizmalarin dretilmedigini
gOstermekteydi. Gentamisin ile tedavi edilen hastalarin
kiltirlerinden; ikisinde anaerob mikroorganizma birinde
de S. fecalis izole edildi.

Bir acylureidopenisilin olan piperasilin yan etkisinin
azligi, serum ve safrada yliksek yodunlukta bulunabilme
o6zelliklerinin yaninda enfekte safrada ve ameliayat son-
rasi enfeksiyonlarda en sik bulunan gram negatif bak-
teriler ve gram pozitif koklar lerindeki belirgin etkin-
likleri, etki spektrumuna anaeroblari dahil etmeleri ne-
deniyle tercih sebebi olabilirler (23-25).

sin ile kargilastirildiginda piperasilin safra ve yara en-

Fakat gentami-
feksiyonu agisindan anlamli bir Ustlinlik gdstermedi.
Calismamizda antibiyotik profilaksisine 48 saat iginde
12 saatlik araliklarla devam ettik. Ancak safra yollari a-
meliyatlannda ameliyat 6ncesi tek doz ile saglanan pro-
filaksinin uzun sireli profilaks) kadar etkin sonucglar

gésterdigi bildirilmistir (8-10,14)

Profilaktik amagla safra yollari cerrahisinde kulla-

nilan piperasilin ve gentamisin arasinda yapilan

her iki
antibakteryalin kullaniimasiyla enfeksiyon oraninin azal-

karsilastirmali galismayla saglanan goézlemler;

tilabilecedi, piperasilin ile daha genis bir spekturumu

olusturabilecegi seklindeydi.

KAYNAKLAR

1. Aloj G, Blanco C, Covelli I, et al: Antibiotic prophylaxis for
biliary tract surgery: selection of patients and agent. In Surg
76:1991 1313-134.

2. Kune Ga, Schultz E: Bacteria in the biliary tract: a study of
their frequency and type. Med J Aust 1974,1:255-258.

3. Goswitz JT: Bacteria and biliary tract disease. Am J Surg,
1974.: 1974 644-46.

4. Keighley MRB: Micro-organisms In bile: a preventable
cause of sepsis after biliary surgery. Ann Roy Coll Surg
Engl,1977.59:328-34,.

5. Keighley MRB, Flinn r, Alexander-Williams J: Multivariate
analysis of clinical and operative findings associated with
biliary sepsis. 1976, BrJ Surg, 63:528-31.

6. Keighley MRB: Infection and biliary tree. "The biliary tract"
Ed. LH Blumgart. Churchill Livingstone, Edinburgh. 1982 s.
219-2386,.

7. Brook I: Aerobic and anaerobic microbiology of biliary tract
disease. J Clin Microbial, 1990 27 (10): 2373-75,.

T Klin J Qastroanterohepatol 1995, 6

8.

10.

11.

12.

15.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Kaufmann J, Dinbar A: Single dose prophylaxis in elective
cholecystectomy. 1986. AmJ Surg, 152:513-16,.

Morran CG, Thomson G, White A, at al: Wound sepsis after
low risk elective chlocystectomy: the effect of cefuroxime.
1984 BrJ Surg, 71: 540-42.

Strachen CJL, BlackJ, Powis SJA, etal: Prophylactic use of
cefazolin against wound sepsis after cholecystectomy. 1977
BrMedJ, 12:154-56,.

Keighley MRB, Baddeley RM, Burdon DW, et al: A control-
led trial of parenteral prophylactic gentamycin therapy in
biliary surgery. 1975. BrJ Surg, 62: 275-79,.

Di Piro JT, Bivins BA, Record KE, et al: The prophylactic
use of antimicrobials in surgery. Curr Probl Surg 1984, 20:
69-132.

. Nichols RL: Prophylaxis for intraabdominal surgery. Rev In-

fect Dis, 6 (suppll): 1984 276-82.

. Harnoss BM, Hirner A, Kriiselmann M, et al: Antibiotic infec-

tion prophylaxis in gallbader surgery. Chemotherapy, 1985
31:76-82,.

Kellum JM, Gargano S, Gorbach SL, et al: Antibiotic prophy-
laxis in high risk biliary operations: multicenter trial of single
preoperative ceftriaxone versus multidose cefazolin. Am J
Surg, 1984.148(4A): 15-18.

. Poth EJ: Historical development of intestinal antisepsis.

World J Surg, 19826:152-55.

. Gunn AA: Antimicrobial prophylaxis in biliary surgery. World

J Surg, 1982 6:301-303.

. Kaufmann Z, Engelbery M, Eliashicv A, et al: Systemic pro-

phylactic antibiotics in elective biliary surgery. Arch Surg,
1984119: 1002-4.

. Pancost S, Prince As, Francke EL, at al: Clinical evaluation

of piperacillin therapy for infection. Arch Intern Med, 1981
141:1447-50.

Taylor W, Poxon W, Alexander-Williams J, et al: Biliary ex-
cretion of piperacilin, J Int Med Res, 1983.11: 28-31.

RussoJ, Thompson MIB, Russo ME, etal: Piperacillin distri-
bution into bile, gall-bladder wall, abdominal skletal muscle
and adipose tissue in surgical patiets. Antimicrobial Agents
and Chemotherapy 1982 22 (3): 488-92.

Blenkham JI, Blumgart LH: Streptococcal bacteremiain he-
patobiliary operations. 1985 Surg Gynecol Obstet. 160:139-
141.

Acar B, Zissis NP: Piperacillin alone versus triple antibiotic
combination in gynecological infections. J Chemother, 1989
1:403-6.

Greenberg RN, Bowne DB, Gelfand M, et al: Multicenter in
vitro comparison of piperacillin and nine other antibacterials
againstclinical isolates. Clin Ther, 1990 12:61-70.

Thompson JE, Jr, Pitt HA, Doty JE, et al: Broad spectrum
penicilin as an adequate therapy for acute cholangitis. Surg
Gynecol Obstet, 1980 171:475-82.



