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Ozet

Summary

Agwr yumusak doku, eklem ve kemik enfeksiyonlari
gelistirilen degisik tedavi yontemlerine ragmen hastalar ve or-
topedistler icin ciddi sorunlar yaratmaya devam etmektedir.
Enfeksiyona sebep olan mikroorganizmalarin antibakteriyel
tedaviye yiiksek oranda direng gostermelerinden dolayr uygun
antibiyotigin belirlenmesi ¢ok onemlidir. Biz, Atatiirk Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim
Dalinda, 1995-1998 yillar arasinda, yumusak doku, eklem ve
kemik enfeksiyonu bulunan 38 hastayr sulbaktam/ampisilin ile
tedavi ederek elde edilen sonuglar: degerlendirdik. 25'i
(%65.8) erkek, 13" (%34.2) kadin olan olgularin yaslari 4-58
(ortalama 25.5) yildwr. Etiyolojik faktorler 8 olguda (%21.1)
akut ve subakut osteomyelit, 3 olguda (%7.8) akut osteomyelit
ve septik artrit, 8 olguda (%21.1) septik artrit, 7 olguda
(%18.4) kronik osteomyelit ve 12 olguda (%31.6) trafik kazasi
ve atesli silah yaralanmasi olarak belirlenmistir. Etken
mikroorganizmanmn %64.9 stafilokok oldugu olgularda an-
tibiyotik tedavisine ortalama olarak parenteral 17.3 giin, oral
24.6 giin devam edildi. 3 ay-3 yil (ortalama 14 ay) takip so-
nunda %75 olguda iyi, %19.4 olguda yeterli ve %5.6 olguda
ise basarisiz sonug alindigi tesbit edildi. Sonug olarak sulbak-
tam/ampisilin tedavisinin agir yumusak doku, eklem ve kemik
enfeksiyonlarinda etkili oldugu kanaatine varildu.

Anahtar Kelimeler: Sulbaktam/ampisilin, Yumusak doku,
Eklem ve kemik enfeksiyonlari
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Despite the different treatment methods, the treatment of
severe soft-tissue, joint and bone infections is difficult for pa-
tients and orthopedists. The antibiotics that are applied for the
treatment of infections must be suitable and effective because
pathogen organisms are highly resistant. We treated 38 pa-
tients who had soft tissue, joint and bone infections through
sulbactam/ampicillin and evaluated the results in the
Department of Orthopaedics and Traumatology of Atatiirk
University Medical School, between 1995-1998. Of these cas-
es, 25 (65.8%) were males and 13 (34.2%) females. The mean
age was 25.5 years, ranging from 4 to 58 years. Etiological
factors were acute and subacute osteomyelitis in 8 (21.1%)
cases, acute osteomyelitis and septic arthritis in 3 (7.8%) cas-
es, septhic arthritis in 8 (21.1%) cases, chronic osteomyelitis in
7 (18.4%) cases, traffic accident and gunshot wound in 12
(31.6%) cases. 64.9% of pathogen organisms were
Staphylococcus aureus. The mean antibiotic treatment time
was 17.3 days by intravenous and 24.6 days by oral adminis-
tration. The cases were followed up with an average period of
14 months (3 months - 3 years), and favourable result in 75%
of the cases, adequate result in 19.4% of the cases, un-
favourable result in 5.6% of the cases were obtained. As a con-
clusion, it was concluded that the sulbactam/ampicillin treat-
ment is effective in severe soft-tissue, joint and bone infections.

Key Words: Sulbactam/ampicillin, Infections of soft-tissue,
Joint and bone
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Agir yumusak doku, eklem ve kemik enfeksi-
yonlari, giiniimiizde gelistirilen degisik tedavi yon-
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temlerine ragmen, hastalar ve Ortopedistler igin
ciddi sorunlar yaratabilmektedir.

Bu tiir enfeksiyonlarda tedaviyi zorlagtiran en
onemli neden; enfekte bolgede kan dolagiminin
ileri derecede bozulmasidir. Ozellikle skleroze
kemik ile bunu gevreleyen kalin nedbe dokusuna,
antibiyotiklerin etkili bir diizeyde ulagimi yetersiz
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kalmaktadir. Mikroorganizmalar i¢in ¢ok iyi bir
barinak olan skleroze kemikte etkili olabilecek an-
tibiyotik yogunlugunu saglamak icin kemoterapi,
selektif bir cerrahi girisim ile kombine sekilde
uygulanmalidir (1).

Kemoterapotik ve antibiyotik ¢agindan 6nce
beta-hemolitik streptokoklar enfeksiyon etkeni
olarak goriiliirken, bu ilaglarin kullanimindan sonra
antibiyotiklere = direngli  stafilokoklar  ve
pseudomonaslar etken olarak karsimiza c¢ikmaya
baglamustir (2).

Kemik, eklem enfeksiyonlarinda hastalik
etkeni olan bakterilerin tiirii, hastanin yasina gore
degisir. Ancak olgularin ¢ogunda Staphylococcus
aureus enfeksiyondan sorumludur. Bu nedenle, te-
davide penisilinaza dayanikli penisillin veya se-
falosporin grubundan bir antibiyotik segilmelidir
(3,4,5,6).

Bu calismamizda, {ilkemizde son yillarda kul-
lanim alanina giren ve beta laktamazlarin inhibitorii
olan sulbaktam/ampisilin'in agir yumusak doku,
eklem ve kemik enfeksiyonlarindaki etkinligini
arastirmay1 amagladik.

Biitiin penisillinlerde temel yapi, 6-amino
penisilanik asittir (6-APA). 6-APA, bir tiazolidin
halkasi ile buna bagli dortlii bir beta-laktam halka-
sindan olusmustur. Antibakteriyel etki i¢cin 6-APA
halkasinin bozulmamis olmasi gerekir. Eger beta-
laktam halkasi, beta-laktamazlar ad1 verilen enzim-
lerle agilirsa, penisiloik asit meydana gelerek an-
tibakteriyel etki kaybolur (4).

Penisilinleri etki bakimindan 3 grupta topla-
mak miimkiindiir:

1. Gram (+) bakterilere yiksek etkili ve
penisilinaz tarafindan inaktive olanlar; (penisilin G,
penisilin V).

2. Gram (+) bakterilere daha az etkili fakat
penisilinaza dayanikli olanlar; (metisilin, ok-
sasilin).

3. Gram (+) ve gram (-) lere etkili, genis spek-
trumlu ve penisilinaza dayanikli olanlar; (ampi-
silin, karbenisilin) (7).

Temel penisillin ¢ekirdeginin bir tiirevi olan
ampisilinin, irreversibl beta-laktamaz inhibitorii
olan sulbaktam ile kombine edilerek direkt an-
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timikrobiyal aktivitesi ve kullanilabilir spektrum
genisligi arttirillmistir.

Sulbaktam/ampisilin penisilline asir1 has-
sasiyeti olan kisilerde anafilaktik reaksiyonlar ya-
pabilir. Seyrek olarak diare, yumusak gaita, bulan-
ti, kusma ve deri dokiintlisii gibi yan etkiler
bildirilmis ise de bu preparata karsi toleransin
oldukga 1yi oldugu rapor edilmektedir.

Materyel ve Metod

Materyalimizi  Atatiirk Universitesi Tip
Fakiiltesi Ortopedi ve Travmatoloji kliniginde,
1995 - 1998 yillar arasinda, yumusak doku, eklem
ve kemik enfeksiyonu nedeni ile yatarak tedavi
goren 38 olgu olusturmaktadir. Olgularimizin 25'i
(%65.8) erkek, 13" (%34.2) kadindur.

Yumusak doku ve kemik enfeksiyonu olan ol-
gularimizda, etiyolojik faktorlerin 8 olguda
(%21.1) akut ve subakut osteomyelit, 3 olguda
(%7.8) akut osteomyelit ve septik artrit, 8 olguda
(%21.1) septik artrit, 7 olguda (%18.4) kronik os-
teomyelit ve 12 olguda (%31.6) trafik kazasi ve
atesli silah yaralanmasi oldugu tesbit edilmistir.

Sulbaktam/ampisilin ile yapilan medikal te-
davi yaninda debridman, drenaj, kiiretaj ve
sekestrektomi, iskelet traksiyonu ve internal siitiir
gibi degisik cerrahi tedavi yontemlerinin en az biri
biitiin hastalara uygulanmaistir.

Calisma grubumuzu olusturan olgularda en-
feksiyon etkenini saptamak amaci ile yumusak
doku veya kemikten ameliyattan dnce ve ameliyat
sirasinda, uygun sartlarda materyal alinarak mikro-
biyoloji laboratuarina gonderilmistir. Kirby-Bauer
ve disk difflizyon yontemi ile bu materyallerden
kiiltiir-antibiyogram yapilarak, patojen mikroorga-
nizmalarin tipleri ve sulbaktam/ampisiline kars1 du-
yarliliklart belirlenmigtir. Ameliyat Oncesi ve
ameliyat sirasinda alman numunelerin kiiltiir-an-
tibiyogram sonuglarinin farkli ¢iktigi durumlarda
ameliyatta alinan materyallerin sonuglar1 esas alin-
mustir. Sadece subakut osteomyelit olan bir olguda,
kiiltiire miisait materyal alinamadig1 i¢in antibi-
yogram yapilmadan sulbaktam/ampisilin uygulan-
mistir.

Tim olgularda tan1 ve prognozu belirlemek
amaci ile rontgen tetkikleri, tam idrar, hemogram
ve sedimentasyon hizi incelenmistir. Bu tetkiklerin
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sonuclar1 koydugumuz tanilari destekler niteliktey-
di ve uygulanan tedavinin basarili olmasi ile oran-
tili olarak normallestikleri gozlendi.

Bu calismamizda;  sulbaktam/ampisilin
baglangicta giinda iki defa 12 saat ara ile parenteral
(IV), klinik ve laboratuar bulgularin diizelmesi ile
giinde iki defa oral olarak kullanilmistir. 10 yasin
iizerindeki 24 olguda (%63.1) 2x1 gr ve 6 olguda
(%15.8) 2x2 gr, 10 yasmn altindaki 8 olguda ise
(%21.1) 2x0.5 gr parenteral (IV) uygulama
yapilmistir. Oral yoldan ise 10 yasin altindaki
cocuklarda sultamisilin dozu 50 mg/kg/giin, erig-
kinlerde ise 2 defa 375-750 mg olacak sekilde ve-
rilmigtir.

Bulgular

En kiiglik olgumuz 4, en biiyiik olgumuz 58
yaginda olup yas ortalamasi 25.5'tur. Olgularimizin
yas gruplarima gore dagilimi incelendiginde
hastaligin 4-20 yas grubu igerisinde yogun oldugu
(%52.7) saptandi (Tablo 1).

Kiiltiire elverisli materyal alinamayan subakut
osteomyelitli 1 olgu disinda, diger olgularin
tiimiinde tedavi baslangicinda alinan materyaller-
den yapilan kiiltiir-antibiyogramlarda 24 olgu-
da stafilokok (%64.9), 4 olguda Pseudomonas
(%10.8), 2 olguda E. coli (%5.4) iiredi. 7 olguda ise
(%18.9) tireme olmadi (Tablo 2).

Sulbaktam/ampisiline bagli yan etki nedeni ile,
calisma grubundan ¢ikarilan 2 olgu (%5.3) ve
kiiltiire elverisli materyal alinamayan 1 olgu digin-
da kalan 35 olgunun tiimiinde kiiltiir-antibiyogram-
da belirlenen patojen etkenlerin, tedavi siiresince
kontrolleri yapilarak kullanilan antibiyotigin etkin-
ligi incelendi. Ureme olan 28 olgunun 23'iinde
baglangigta iireyen patojen etkenlerin kayboldugu
ve lremenin olmadigi, 6 olguda ise ilk patojen
etkenlerin kayboldugu, ancak baska patojenlerin
ortaya ¢iktig1 saptandi.

Bakteriyolojik yonden kolonizasyon ve
stiperenfeksiyon olarak degerlendirilen bu 6 olgu-
nun 4'tinde yeni patojen etkenler sulbaktam/ampisi-
line duyarli oldugundan, mevcut tedaviye devam
edildi ve daha sonraki kontrollerde iiremenin ol-
madig1, enfeksiyonun kayboldugu gozlendi. Geri
kalan 2 olguda ise, yeni iireyen Pseudomonas
aeruginosa ve Enterobacter aerogenes'in sulbak-
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Tablo 1. Olgularin yas gruplarina gére dagilimi

Yas Gruplari Olgu Sayi1s1 %
4-10 8 21.1
11-20 12 31.6
21-30 6 15.8
31-40 2 52
41-50 7 18.4
51-1 3 7.9
Toplam 38 100

Tablo 2. Olgularda patojen etkenlerin dagilimi

Patojen Etken Olgu Sayis1 %
Koagiilaz (+) Stafilokok 20 54.1
Koagiilaz (-) Stafilokok 4 10.8
Pseudomonas 4 10.8
E. koli 2 54
Ureme Yok 7 18.9
Toplam 37 100

tam/ampisiline karsi direngli oldugu ve tedaviye
cevap alimmamadig1 saptandigindan mevcut tedavi
degistirilip baska antibiyotige gecildi. Ureme ol-
mayan 7 olgunun (%18.9) daha sonraki kontrol-
lerinde yine {iremenin olmadigi ve enfeksiyonun
giderek azalip kayboldugu belirlendi.

Olgularimizda parenteral sulbaktan/ampisilin
uygulamasina en az 12 giin, en fazla 28 giin, ortala-
ma ise 17.3 giin devam edildi. Oral sultamisilin
uygulama siiresi ise en az 14 giin, en ¢ok 34 giin
olup ortalama 24.6 giindii. Toplam antibiyotik
uygulama siiresi ortalama 34.2 giindiir.

Bulanti, kusma, hiperemi ve agir derecede lir-
tiker nedeni ile ¢aligmadan ¢ikarilan 2 olgu disinda
(%5.3) tim olgularda sulbaktam/ampisiline karsi
tolerans ¢ok iyi olarak tesbit edildi.

Yan etkiler nedeniyle calismadan ¢ikarilan 2
olgu disindaki 36 olguda, tedavi sonrasindaki en
kisa takip siiresinin 3 ay, en uzun takip siiresinin 3
yil ve ortalama takip siiresinin ise 14 ay oldugu be-
lirlendi.

Kontrollerde klinik ve bakteriyolojik olarak
hastaligin iyilesme durumu esas almarak yapilan

T Klin Tip Bilimleri 1999, 19
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Tablo 3. Tedavi sonuglari

Degerlendirme Olgu Sayis1 %
KLINIK
Sifa 24 66.7
Tyilesme 10 27.8
Basarisiz 2 5.5
Toplam 36 100
BAKTERIYOLOJIK
Sifa 29 82.9
Kolonizasyon ve Siiperenfeksiyon 4 11.4
Basarisiz 2 5.7
Toplam 35 100
GLOBAL (Klinik ve Bakteriyolojik Sonug¢larin Ortalamasi)
Iyi 27 75
Yeterli 7 194
Basarisiz 2 5.6
Toplam 36 100

global degerlendirmeye gore tedavi sonuglari; 36
olgunun 27'sinde (%75) iyi, 7 olguda (%19.4)
yeterli, 2 olguda (%5.6) ise basarisiz sonug elde
edilmistir (Tablo 3).

Tartisma

Calismamizi olusturan olgularin ¢ogunlugu-
nun erkek olusu ve kemik, eklem enfeksiyonu
gosteren olgularin %52.7'sinin 4-20 yas grubu
icerisinde olmas1 gen¢ erkeklerin travmaya daha
¢ok maruz kalmast ile agiklanabilir.

Yumusak doku, eklem ve kemik enfeksiyon-
larinda en sik rastlanilan patojen etken
Staphylococcus aureus'tur. Daha az siklikla E.coli
ve Pseudomonas goriilmektedir (6,8-13). Nade (11)
cocuklardaki akut hematojen osteomyelitte etkenin
%80'in iizerinde Staphylococcus aureus oldugunu
bildirmistir. Craigen ve ark. (14) 20 yillik bir
sirede akut hematojen osteomyelit bulunan 275
cocugu incelemisler ve en cok goriilen mikroorga-
nizmanin Staphylococcus aureus oldugunu, ancak
yillar icinde Staphylococcus aureusun sebep
oldugu osteomyelitlerin azaldigini, %55'ten %31'e
diistiigiinii ifade etmislerdir.

Tedavi baslangicinda kiiltiir yapmak igin
materyal alinabilen 37 olgumuzun 24'{inde (%64.9)
stafilokoklarin iiremesi literatiir ile uygunluk
gostermektedir.
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Kemik ve eklem enfeksiyonlarinin en ¢ok
goriilen nedeni Staphylococcus aureus oldugu i¢in
kiiltiir-antibiyogram sonucu ¢ikincaya kadar hasta-
lara verilecek antibiyotigin bu mikroorganizmaya
etkili ve penisilinaza direngli olmas1 gerektiginde
ortopedistler hemfikirdir (5,6,15). Green ve
Edwards (5) oksasilin, nafsilin ve metisilin'in
secilebilecegini, ancak metisilin'in interstisyel nef-
rit, nafsilin'in ise enfeksiyon yerinde damar digina
sizarsa cilt ve cilt alti dokulara zarar verebile-
ceginin goz onilinde bulundurulmas: gerektigini be-
lirtmislerdir.

Aronoff ve ark. (16) akut osteomyelit ve/veya
septik artriti bulunan ¢ocuklar1 ardisik olarak par-
enteral ve oral sulbaktam/ampisilin ile basarili bir
sekilde tedavi etmisler ve bu tedavi yaklagiminin
hastanede yatma siiresini azalttigini ifade et-
mislerdir.

Loffler ve ark. (17) kemik, eklem veya yu-
musak doku enfeksiyonu bulunan hastalarin bir kis-
mint sulbaktam/ampisilin, bir kismimi da sefotak-
sim ile tedavi etmisler ve sulbaktam/ampisilin ile
elde edilen sonuglarin en az sefotaksim kadar
basarili oldugunu ileri siirmiislerdir.

Antibiyotik tedavisinin ne kadar siireyle uygu-
lanmasi1 gerektigi tartigmalidir. Green ve Edwards
(5) akut hematojen osteomyelitli olgularda, eger
antibiyotige klinik cevap varsa intravendz olarak 7-
10 giin devam edildikten sonra oral tedaviye gegip
toplam 6 hafta antibiyotik kullanmanin yeterli
oldugunu, Scott ve ark. (15) intravendz olarak 2
hafta oral olarak da 4 hafta antibiyotik kullanmanin
gerekli oldugunu bildirmislerdir. Blockey ve
Watson (18) osteomyelitlerde rekiirrensleri onle-
mek i¢in antimikrobiyal tedavi siiresinin 3 haftay1
gegmesi gerektigini ileri slirmiiglerdir. Peltalo ve
ark. (19) ilk 4 giin intravendz daha sonra oral olmak
izere sefradin ve klindamisin ile ortalama 23 giin-
likk bir siirede akut osteomyelitli cocuklar1 basari
ile tedavi ettiklerini ve bu tedavi seklinin maliyeti
ve hastanede yatma siiresini 6nemli oranda azalt-
tigim1 belirtmislerdir. Bazi ¢aligmalarda ise intra-
vendz olarak antibiyotiklerin daha uzun siire ve-
rilmesi gerektigi vurgulanmaktadir (20-22). Raine
ve ark. (23) akut hematojen osteomyelitte antibiyo-
tiklerin uygulama sekli, siiresi ve hastalara cerrahi
uygulanmasinin sekel gelisiminde etkili olmadigini
ileri siirmiislerdir.
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Septik artritli hastalarda antibiyotik kullanma
siiresi de osteomyelit ile benzerlik gdsterir. Green
ve Edwards (5) 5-14 giin intravendz olmak fiizere
toplam 4 hafta, Esterhai ve Gelb (6) 4-6 hafta an-
tibiyotik tedavisinin siirdiiriilmesini onerirler.

Olgularimizda, parenteral sulbaktam/ampisilin
uygulama siiresi ortalama 17.3 giin, oral sul-
tamisilin uygulama siiresi ortalama 24.6
giindiir. Toplam antibakteriyel uygulama siiresi ise
ortalama 34.2 giin olup bu siireler literatiirle uyum
i¢erisindedir.

Olgularimizin  bakteriyolojik kontrollerinde
belirlenen patojen etkenlerin incelenmesinden de
anlagilacag1 gibi sulbaktam/ampisilin, stafilokok-
lara karsi biiyiilk bir etkinlik gostermistir. Bas-
langigta stafilokok iireyen olgularm sadece iki-
sinde, daha sonra stafilokoklar eradike edilmesine
ragmen Pseudomonas aeruginosa ve Enterobacter
aerogenes 1ireyerek sulbaktam/ampisilin etkisiz
kalmistir.

Yumusak doku ve kemik enfeksiyonu olan 4
olgumuzda baslangicta Pseudomonas aeruginosa
iremistir. Antibiyogram testi duyarlilik goster-
diginden bu olgularin tedavisinde sulbaktam/ampi-
siline devam edilmis, daha sonraki bakteriyolojik
tetkiklerde bu patojenlerin eradike edildigi, klinik
olarak da enfeksiyonun diizeldigi gézlenmistir.

Sulbaktam/ampisilin'in Pseudomonaslar {ize-
rinde etkinliginin az oldugu bildirilmektedir. Bizim
calismamizda da 4 olguda etkili, siiperenfeksiyon
goriilen 2 olguda ise etkisiz kaldig1 saptanmistir.

Olgularimizda klinik bulgularin ve enfeksiyo-
nun diizelmesi ve bakteriyolojik olarak patojen
etkenlerin eradikasyonu g6z Oniline alinarak
sonuglar degerlendirilmistir. Bu kriterlere gére yan
etkiler nedeni ile 2 olgu (%5.3) calisma diginda
birakilmis olup, geri kalan 36 olgunun global
degerlendirilmesinde %75 iyi, %19.4 yeterli, %5.6
basarisiz sonug elde edilmistir.

Elde edilen bu sonuglar parenteral sulbak-
tam/ampisilin ve oral sultamisillinin agir yumusak
doku, kemik ve eklem enfeksiyonlarinin te-
davisinde etkili oldugunu ve olgularda kullanilan
ilag dozlarinin 12 saat ara ile uygulaniginin pratik
yonden degerli oldugunu gostermektedir.
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