BOLUM 22

URINER SIiSTEM ENFEKSiYONLARI

Ali KUTTA CELIK!

GIRIS

Uriner sistem bobrekler, tireterler, mesane ve iiretradan olusan ve normalde steril
olan bir sistemdir. Bu anatomik bolgelerden herhangi birinde veya birka¢inda olu-
san enfeksiyonlar1 Uriner sistem enfeksiyonlari(USI) olarak tanimlanir, hastalarin

en sik sikayeti idrar yaparken yanma ve sik idrara ¢ikmadir. Bobrekler ve iireterler
tist Giriner sistem, mesane ve iiretra ise alt iiriner sistem olarak tanimlanir.

Uriner sistem kanin siiziilerek idrara donistiiriildiigii ve depolandigy, sonra-
sinda ise viicuttan idrarin atildig1 bir organ kompleksidir. Bobrekler sayesinde
kan kalsiyum, fosfor, sodyum, potasyum gibi elektrolitlerin dengesini diizenler,
akcigerlerle birlikte viicut asit-baz dengesini saglayan temel 2 organdan birisini
olusturur. Ayni zamanda bobreklerin iist kisminda bobrekiistii bezler(Adrenal
bezler) bulunur. Adrenal bez kortex ve medulla olmak tizere 2 kisimdan olusur
ve bu katmanlar salgiladiklar1 mineralokortikokidler, glukokortikodiler ve seks
hormonlari ile viicutta kritik gorevler iistlenirler($ekil 1).
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Sekil 1. (bobrek ve adrenal gland). Copyright Johns Hopkins Medicine

! Uzm. Dr., Mersin Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklar1 Klinigi,
drakcelik27@yahoo.com.tr
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Steroid yapida hormon iiretimi yapan Adrenal Korteks distan ige sirasiy-
la Zona Glomerulosa, Zona Fasikulata ve Zona Retikularis adi altinda farkli ii¢
zondan olugmaktadir. Zona glomerulosa tabakasinda bir mineralokortikoid olan
aldosteron, Zona Fasikulata tabakasinda kortizol gibi glukokortikoidler, en i ki-
simda yer alan Zona retikularis’te ise seks hormonlarin iiretimi yapilir. Adrenal
medullada ise Adrenalin ve noradrenalin iiretimi yapilir(Sekil 2)

kortikoidler (Orn; Ald

Glukokortikoidler (srn; Kortizol,

Kortizon, Kortikosteron)

ADRENAL KORTEKS

Seks hormonlari (6rn: DHEA,

Androstenedion

Adrenalin ve Noradrenalin

Sekil 2. Adrenal Gland katmanlari ve iirettikleri hormonlar

ETYOLOJi VE ETYOPATOGENEZ

Uriner sistem enfeksiyonlar1 hem yatan hem de ayaktan gelen hastalarda en sik
karsilasilan enfeksiyonlardir. Hastalik kadinlarda erkeklere gore 8 kat daha sik(1)
goriiliir ancak 45-50 yaslarindan sonra kadin ve erkeklerde meydana gelen fizyo-
lojik ve hormonal degisikilikler nedeniyle aradaki fark erkekler aleyhine azalir, 65
yas tistiinde her iki cinste de hastalik insidans1 artar(2)

Diyabetes mellitus gibi kronik hastaliklar bu hastaligin sikligini her iki cinste
de artirir. Kadinlarda kisa iiretra, gebelik, sikpartner degisimi, sistosel, rektosel
veya mesane divertikiili varlig1 bu hastaligin erkeklere gore daha sik goriilme-
sinin sebeplerindendir. Erkekler uzun iiretra ve pristat sivisinin anti mikrobiyal
ozelligi nedeniyle bu hastaliga kars1 daha korunakli iken yagin ilereleyerek prostat
sivisinin azalmasi ve prostat hipertrofisi nedeniyle ortaya mekanik engel etkisin-
den kaynakli olarak 65 yas iistiinde bu cinsiyette de USI siklig1 artar. Tablo 1de
Erkek ve kadinlar igin USI risk faktorleri gosterilmistir.

Bugrup enfeksiyonda etken siklikla tek tiir bakteridir ve en stk Enterobacteriacea
grubu gram negatif bakteriler USI’na neden olurlar. Olugan enfeksiyonlar asemp-
tomatik bakteriiiriden piyelonefrit ve hatta tirosepsise kadar degisik siddette ola-
bilirler. Uriner sistem iiretra distali hari¢ normalde sterildir, ancak degisik yollarla
buraya bakteri ulasarak enfeksiyona sebep olabilir. Bu yollar;
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o Ascendan yol
« Hematolojik yok ile bulas (Stafilokok, Salmonella, Pseudomonas, Candida)
« Lenfatik yol

USI'de mikroorganizmanin bulasi en sik ascendan yol ile olur.

Konagin bu hastaliga kars: ¢esitli savunma mekanizmalar1 vardir. Bu meka-
nizmalar lokal ve sistemik savunam mekanizmalar1 olarak tanimlanabilir. Lokal
savunma mekanizmalarina iire ve creatinin, Tamm harfsall proteinleri, sekretuvar
Immunglobulin A ve idrar yaparken olugan mekanik temizleme/yikama etkisi 6r-
nek olarak sayilabilir.

Sistemik savunma mekanizmalar1 ise Immiinglobulinler, Lenfositler ve
fagositlerdir.

KLINIK

USI'li hastalarda en sik rastlanan bulgu diziiri ve pollakiiridir. Enfeksiyonun tu-
tulum yerine gore ani gelen idrara sikigma hissi, karin agrisi veya bogiir agrisi,
bulant1 , kusma, ates, istime titreme sikayetleri olabilir. Hasta bulanik idrar, kétii
kokulu veya kanli idrar yakinmalariyla doktora bagvurabilir. USI perinefritik ala-
na yayilarak abselere veya lomber vertebraya yayilarak lomber spondilodiskit tab-
losuna neden olabilir, bu durumda vertebral osteomyelit klinigi ortaya ¢ikabilir.

Hastaligin tani1 ve tedavisi gecikirse lirosepsis tablosu meydana gelip sepsis klinigi
ortaya ¢ikabilir.

TANI

USI tanisinda hastaliga ait sikayetler ve klinik bulgular, idrar analizi ve idrar kiil-
tiirdi yapilmast ile hastalik tanisi konulur.

Sikayetler ve Fizik muayene bugular1 USI'nin tutulum yerine gode degisiklik
gosterse de diziiri ve pollakiiri en sik rastlanan sikayetlerdir.

Idrar analizinde piyiiri ve nitrit pozitifligi cok énemlidir. Piyiiri (>10 I6kosit /
ml) her zaman enfeksiyonu gostermeyecegi gibi, olmamasi da USI’yi ekarte ettir-
mez. USI olmadan piyiiri varligs;

o Kronik bobrek yetmezligi

o Kronik mesane sondasi veya iiriner stentler

o Abdominopelvik radyoterapi

« Nefrolitiazis

 Diyabetes mellitus, malign hipertansiyon

o Kawasaki hastaligi, Sistemik lupus eritematozus gibi durumlarda USI goriile-
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bilecegi gibi(3), nétropenik hastalarda USI varken de piyiiri saptanmayabilir.
Piyiiri tespitinde taze ve santrifiij edilmemis idrarin mikroskobik bakisinda
mililitrede 10 ve {izeri l6kositin saptanmast olarak tanimlanir. Santrifiij edilm-
is idrarda her sahada 3 ve tizeri 16kosit goriilmesi anlamlidir ancak idrarin
miktar1/ santrifiij hizi ve siiresi/ sedimentin miktar1 gibi farkliliklar farkli
sonuglar alinmasina neden olabilir. Piyiiri varlig1 ve idrarda nitrit testi poziti-
fliginin birlikte olmasi USI tanis igin kuvvetli bir gostergedir. Nitrat gram
negatif bakteriler tarafindan nitrite indirgenebilir, gram pozitif bakterilerin
ve Neisseria gonorenin ise boyle bir 6zelligi yoktur. Ayrica nitrit pozitifligi
i¢in idrarin mesanede 4 saatten fazla bir siire kalmasi gerekir. Oda 1sisinda 2
saat veya daha fazla beklenmesi halinde veya vejeteryan/vegan beslenen USI’li
kisilerin idrarlarinda nitrit yalanci negatif saptanabilir. Tetkikten 6nce uzun
siire disarida bekleyen idrarda bakteri iiremesine bagli olarak, ya da gross he-
matiiri varliginda veya idrar1 kirmiziya boyayan ilaglarin kullaniminda ( ri-
fampisin gibi) idrarda yanlis nitrit pozitifligi saptanabilir(4).
USI tanisinda dipstick testinde 18kosit esteraz aktivitesinin saptanma-
s1 gibi artik klasiklesmis yontemlerin yanisira heniiz aragtirma sathasinda olan
Miyeloperaksidaz ve Ksantin oksidaz diizeyi 6l¢timii gibi ek tetkikler de vardir(5).

Idrar kiiltiiriinde anlamli {ireme i¢in {iropatojen olarak kabul edilen bakterile-
rin idrar 6rneginde -kadinlarda 10° CFU/ml ve tizerinde,

-erkeklerde ise 10* CFU/ml ve iizerinde tiremesi gerekmektedir.

Uriner kateteri olan hastalarda ise tak cikar sondasi olanlarda 10> CFU/ml ve
izeri, uzun sireli kateteri olan hastalarda 10° CFU/ml ve {izerindeki iiremeler
anlamli olarak kabul edilir.

Idrar analizleri disinda periferik kan 16kosit sayimu, crp ve prokalsitonin se-
viyesi 6l¢iimii gibi infeksiyon belirtegleri hastaligin alt-iist tiriner sistem enfeksi-
yonu ayirimini yapmada faydali olabilir. Ayni sekilde iriner sistem usg bakilmas:
da olas1 komplikasyonlarin tespitine imkan verir. Hospitalize edilen hastalarda
bakteriyemi varligini gostermek i¢in kan kiiltiirti almay1 ihmal etmemek gerekir.
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Tablo 1: USI igin risk faktorleri(*)

Yas Kadin Erkek

Biitiin yaslar Gegirilmis USI Siinnetsiz olmak
Urolojik girisim veya cerrahi Urolojik girisim veya cerrahi
Uriner sistem tikaniklig1 (tas Uretral kateter
dahil) Uriner sistem tikaniklig: (tag
Norojenik mesane dahil)

renal transplant hastasi olmak ~ Norojenik mesane
renal transplant hastasi

olmak
Erigkinler Cinsel iligki Anal iligki
Cinsel iliski sonrasi idrar Vajinal E.coli kolonizasyonu
yapmama olan es
Spermisidal kontraseptif jel
kullanimi
Diyafram kullanimi
Gebelik
Diisiik sosyoekonomik gruba
mensup olma
Gebelikte orak hiicre anemili
hasta olmak
Yashilik donemi Fonksiyonel veya mental Fonksiyonel veya mental
bozukluk (gaita inkontinansi bozukluk (gaita inkontinansi
gibi) gibi)
Ostrojen eksikligi (vajinal Prostat hiperplazisi
laktobasil kaybina sebep olur) Prezervatif
Mesane prolapsusu sonda(kolonizasyon yapmasi
nedeniyle)

*Mandell, Douglas anda Bennetts. Principles and practice of infectious diseases. Se-
venth edition. S:966

URINER SiSTEM ENFEKSiYONLARINDA KLINiK FORMLAR VE
TEDAVILERI

Asemptomatik bakteriiiri (ABU):

Siklikla kadinlarda ve yaslilarda goriiliir. Herhangi bir tiriner sikayeti olmayan
kisilerde piytiri ile birlikte en az 24 saat arayla alinan 2 farkli idrar kiiltiiriinde aym
bakterinin >10° CFU/ml tiremesidir. Eger tireyen bakteri Candida veya Stafilokok
saprofiticus ise 210* CFU/ml tireme olmasi anlamli olarak kabul edilir. Diger
UST’lerde oldugu gibi ABUde de en sik etken Enterobacteriacea grubu gram ne-
gatif bakterilerdir. Bunlar i¢inde de en sek Escherischia Coli, Klebsiella saptanir.
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Gram pozitiflerden ise en sik kioagiilaz negatif Stafilokoklar ve Enterokok faecalis
saptanir.

ABU’li hastalarin tiimiinde antibiyoterapi 6nerilmez. Gebelerde 14-16.
Haftadan itibaren tam idrar tahlili ve idrar kiiltiirlerine bakilmali, ABU olmasi
halinde %20-40 piyelonefrit riski olmasi nedeniyle bu hastalar antibiyotik ile te-
davi edilmelidir. Keza ayni sekilde obstriiktif iropatisi olan hastalar(6zellikle er-
kekler), Urolojik girisim veya Bobrek nakli planlanan hastalardaki ABU de tedavi
edilmelidir. Tedavide ampisilin, amoksisilin, amoksisilin klavulonat, kinolonlar
ve trimetoprim sulfametaksazol uygun segeneklerdir. 5-7 giinliik bir tedavi genel-
likle yeterli olmaktadir.

Sistit

USI’nin en sik goriilen seklidir. Diger USI’ler gibi daha ¢ok kadinlarda gorii-
lir. Bu grup hastalarda pollakiiri, idrar yaparken yanma ve sikigma hissi vardur.
Genellikle alt tiriner sistemle sinirli bir enfeksiyon oldugu i¢in bu hastalarda ates
beklenen bir bulgu degildir, muayenede ise suprapubik hassasiyet disinda patolo-
jik muayene bulgusu yoktur. Kostovertebral a¢1 hassasiyeti ve tireter trase hassasi-
yeti yoktur. Hastalarin ¢ok az bir kisminda gizli kalmis bir piyelonefrit olaya eslik
eder. Semptomlar1 7 giinden uzun siiren veya yakin zamanda USI hikayesi olan

veya diisitk sosyoekonomik gelir grubunda olan hastalarda piyelonefrit olma riski
akilda tutulmalidir(6).

Onceleri bu enfeksiyonlarda da 7-10 giinlitkk tedavi rejimleri uygulansa da
gliniimiizde secili durumlar harig, sistit vakalarinda 3 giinlitkk tedavi (tek doz
3 gr oral fosfomisin veya 3 giin sabah aksam 100 mg nitrofurantoin) yeterlidir.
Tedavide kullanilacak antibiyotik beta laktam grubu ise sistit tedavisi 5 giin olarak
planlanmals,

 Diyabetik hastalarda

o Erkeklerde

o 65 yas Ustii hastalarda

« Semptom siiresi 7 giinden fazla olan hastalarda

« Yakin zamanda USI geciren hastalarda

o Gebelerde

« Bobrek yetmezligi olan kisiler

 Diyabetes mellitus hastalarinda

o+ Immunsuprese hastalarda

« Kontrasepsiyon yontemi olarak diyafram kullanan kadinlarda
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ise tedavi stiresi 7 giin olarak planlanmalidir(7). 3 giinden uzun siiren tedavi-
lerde kinolonlar ve 2. Kusak sefalosporinler uygun se¢eneklerdir.

Akut Piyelonefrit

Piyelonefrit bobregin kendisinin enfeksiyonudur. Burada kastedilen bobrek pa-
rankimidir. Tutulan bolgeyle iliskili olarak bu hastalarda idrar yaparken yanma,
pollakiiri sikayetlerine ek olarak ates ve kostovertebral ac1 hassasiyeti de mevcut-
tur. Hastalar karin agrisi, lomber bolgede agri, bulanti ve kusma, tistime titreme
sikayetleriyle gebelilirler. Bu iist iiriner trakt enfeksiyonunda sadece idrar bulgu-
lar1 degil siklikla kan tablosunda da anormallikler saptanir. Periferik kan I6kosit
sayimi, crp, prokalsitonin ve sedimentasyon yiiksekligi goriilebilir. Tutulum bazen
tek tarafli, bazen ise iki tarafli olabilir. Bu USI alt grubu da diger USI’ler gibi daha
cok kadinlarda goriiliir. Bakteriyemi olmasi halinde Urosepsis tablosu ortaya ¢1-
kabilir. Bu hastalarda iiriner sistem ultrasonografisi ¢ekilerek perirenal yayilim
olup olmadig1 mutlaka arastirilmalidir. Renal ve perinefritik abseye ek olarak pa-
piller nekroz veya anfizemat6z piyelonefrit gibi tablolara da doniisebilir(6zellikle
de Diyabetik hastalarda).

Eger piyelonefritli hastada ates >39°C, ciddi yan agrisi, bulant1 ve kusma sika-
yeti varsa hastanin hospitalize edilerek takibi daha uygun olacaktir.Kisinin oral
alim bozuklugu, genel durumda diiskiinliigii gibi tedaviyi evde almakta sorun ya-
sayacag1 durumlarin varliginda da hasta hospitalize edilmelidir.

Akut piyelonefritin ampirik tedavisinde kinolon, trimetoprim sulfametak-
sazol, ampisilin, amoksisilin gibi antibiyotikler kullanilmaz. Trimetoprim ve ki-
nolon grubu antibiyotikler antibiyogram sonucunda duyarli oldugu goriilmezse
verilmemelidir.

Bu grup hastalarda 3. Kusak sefalosporinler ve hatta aminoglikozidler daha
uygun segeneklerdir. Direngli bakteriyel enfeksiyonu siiphesi varsa karbapenem-
ler baslangi¢ tedavisinde diisiiniilebilir, kiiltiir antibiyogram sonucu ile gerekirse
de-eskalasyon tedavisi uygulanabilir, daha dar spektrumlu bir antibiyotige gecile-
bilir. Hastane kokenli akut piyelonefritlerde ise antipseudomonal etkinligi giiclii
olan antibiyotikler( Piperasilin tazobactam, sefoperazon sulbaktam, karbapenem
gibi) ampirik antibiyotik tedavisinde kullanilabilir. Tedavi siiresi komplike olma-
yan piyelonefritlerde 10 giin, komplike olanlarda ise 14 giindiir. Erkeklerdeki {iri-
ner sistem enfeksiyonlarinin tiimii (alt triner sistem enfeksiyonlar: dahil) aksi
ispat edilene kadar komplike kabul edilir. Aminoglikozid kullaniminda 5 giinden
uzun siireli kullanimlarda nefrotoksisite yoniinden dikkatli olunmalidur.
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Kronik piyelonefrit

Daha ¢ok 2 yas altinda goriilen ve siklikla vezikoiireteral reflii kaynakli tekrar-
layan akut piyelonefritlerin bir komplikasyonu olarak ortaya ¢ikan bir tablodur.
Piyelonefrit olmasina ragmen tipik piyelonefrit tablosunda olan ates, yan agrisi
gibi sikayetler genellikle yoktur. Uzun vadede tekrarlayan USI kaynakli bbrek-
te skar dokusu olusur ve bobrek hasar1 yaparak kronik bobrek hastaligina sebep
olabilir. Bu hastalarda piyiiri, hematiiri ve idrar kiiltiiriinde iireme vardir. Akut
piyelonfefritin hizli bir sekilde tedavi edilmesi ile kronik piyelonefrit gelismesi
onlenebilir.

Sik tekrarlayan USI

Bir kiside 6 ay i¢inde iki veya daha fazla YADA 1 y1l icerisinde ii¢ veya daha faz-
la USI gelismesi sik tekrarlayan USI olarak tanimlanir. Bir USI tedavi eidldikten
sonra 2 hafta iginde bir onceki ataktaki patojen ile yeniden gelisirse relaps, ilk 6
ay icinde ancak ilkinden farkli bir petojen ile olusursa buna da reinfeksiyon denir.
Sik tekrarlayan USI genellikle reinfeksiyon geklinde geligir. Bu tiir durumlarda
altta yatan patolojinin aragtirilmasi ve sebebin bulunmasi gerekir. Diyabetes mel-
litus, tiriner kateterler, gebelik, sistosel, nefrolitiazis, miksiyon sonras1 mesanenin
tam bogaltilamamasi, postmenapozal donemdeki kadinlar, dogum kontrolii ama-
ciyla spermisid veya diyafram kullanim1 gibi nedenler sik tekrarlayan USI gelisi-
minde rol alirlar. Béyle durumlarda hastanin uygun antibiyotik ile uygun siireli
tedavisini takiben hastaya profilaktik antibiyoterapi baglanmalidir. Rekiirrensin
onlenmesinde;

1. Uzun siireli antibiyotik profilaksisi (trimetoprim sulfametaksazol veya nitro-
furantoin ile 6-12 ay)

2. Cinsel temas sonrasi tedavi(6zellikle birden fazla cinsel partneri olan kisiler
i¢cin uygundur. Kadin postkoital tek doz terimetoprim sulfametaksazol veya
kinolon veya nitrofurantoin kullanir)

3. Hastanin kendiliginden basladig: tedavi yaklasimlar: 6nemlidir.

Hastanin kendiliginden bagladig: tedavide, kisiye uzun siireli antibiyotik pro-
filaksisi verilmez. Kisi zaten dnceki deneyimlerinden USI gecirdigini anlar ve te-
daviyi kendiliginden baglar. Tablo 2de tekrarlayan USI icin antibiyotik énerileri
gosterilmistir(8).
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Tekrarlayan iiriner sistem enfeksiyonunda antimikrobiyal tedavi ve profilaksi
rejimi

Antibiyotik Giinliik Profilaktik doz ~ Tedavi dozu*

Trimetoprim sulfametoksazol ~ 40 mg/200 mg 1 6.0 mg/800 mg glinde
iki kez

Nitrofurantoin 50-100 mg 100 mg giinde iki kez

Sefaleksin 125/250 mg 250-500 mg glinde dort
kez

Sefaklor 250 mg 250-500 mg giinde tig kez

Norfloksasin 200 mg 200 mg giinde iki kez

* Relaps yoksa ti¢ glinliik tedavi veya nitrofurontain kullanilmalidir. Cefixim, cefpodok-
sim-axetil ve diger florokinolonlar tedavide kullanilabilir

Tekrarlayan USI profilaksisinde 7-10 giinde kullanilan 3 gram PO fosfomisin
bir diger se¢enek olarak bulunmaktadir.
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