Original Article

Ozgiin Arastirma

Endourol Bull 2021;13(1);10-16 e-ISSN:2148-0532

Urosepsis after endoscopic urinary system stone treatment: factors

increasing risk
Endoskopik Uriner sistem tas tedavisi sonrasi Grosepsis: riski artiran faktorler

Dilek Bulut' ©, Merve Sefa Sayar' @, Ender Cem Bulut*®, Alper Bitkin®> ®, Fatih Bicaklioglu® ©,
Serhat Cetin* ©®, Murat Yavuz Koparal’ ©, Kasim Ertas®

1 Van Training and Research Hospital, Department of Infectious Diseases and Clinical Microbiology, Van, Turkey
2 Van Training and Research Hospital, Department of Urology, Van, Turkey

3 Trabzon Kanuni Training and Research Hospital, Department of Urology, Trabzon, Turkey

4 Gazi University, School of Medicine, Department of Urology, Ankara, Turkey

5 Recep Tayyip Erdogan University, Training and Research Hospital, Department of Urology, Rize, Turkey
6 Yiziincd Yil University, School of Medlicine, Department of Urology, Van, Turkey

OZET

Amac: Uriner sistem taslan sikh@i giderek artan, saglik sistemi tizerine ciddi mali yiik olusturan bir hasta-
hktir. Urolitiyazisin endoskopik tedavisi sonrasinda triner enfeksiyonlar azimsanmayacak diizeydedir. Bu
calismada ureterorenoskopi (rigid veya flexible) ile endoskopik tas tedavisi yapilan hastalarda trosepsis
gorilme insidansi ve bunu arttiran faktorleri inceledik. Boylece hastalarda trrosepsisi engellemeye yonelik
alinacak tedbirlerle ilgili tartisamaya katki saglamayi amagladik.

Gerec ve Yontemler: Bobrek veya Ureter tasi nedeni ile Ureterorenoskopi ile endoskopik tas tedavisi ya-
pilan hastalar calismaya dahil edildi. Urosepsis geciren ve gecirmeyen olarak ayrilan iki grup birbiri ile yas,
cinsiyet, komorbidite, rezidii tas acisindan kiyaslandi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen toplam hasta sayisi 561'di. Calismaya dahil edilen hastalarin median yasi
39 (18-77)'ti. 18-40, 41-60 ve 61-80 yas araliklarina gore gruplanan hastalarda sirasiyla 12 (%4.2), 31 (%14.2)
ve 9 (%16.7) hastada sepsis bulgulari gorildi. Bu gruplar arasinda Grosepsis goriilme oranlari agisindan
anlamli fark vardi (p<0,001). Komorbiditesi olan hasta grubunda 39 (%25.3) hastada Grosepsis goriliirken,
komorbiditesi olmayan hasta grubunda 13 (%3.2) hastada trosepsis goriildi. iki grup arasinda tirosepsis
gorilme oranlari agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,001).

Sonuc: Postoperatif Urosepsisi kolaylastirici etmenlerin bilinmesi, etkili proflaksi ve tedavide etkin antibi-
yoterapi agisindan o6nemlidir. Yiiksek hasta sayilariile elde edilecek bulgular Grosepsisin yarattigi maliyet ve
morbidite oranlarini distrebilir.

Anahtar Kelimeler: drosepsis, endodiroloji, antibiyoterapi, (irolitiyazis

This study has been conducted retrospectively. All research was performed in accordance with relevant guidelines/regulations, and informed
consent was obtained from all participants.

Corresponding Author : Ender Cem Bulut, Van Training and Research Hospital, Alipasa, 65130, ipekyolu, Van / Turkey
Tel: +90 533928 00 15 e-mail: endercem@hotmail.com
Received : January 13,2021 - Accepted : January 28,2021

This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution Non-Commercial License which permits unrestricted non-
commercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited. @

o



ENDOUROLOGY
BULLETINg e

Postoperative Urosepsis

ABSTRACT

Objective: Urinary system stones are an increasingly common disease that creates serious financial bur-
den on the health system. Urinary infections are substantial after endoscopic treatment of urolithiasis with
ureterorenoscopy (rigid or flexible). In this study, we examined the incidence of urosepsis in patients ap-
plied endoscopic stone treatment with ureterorenoscopy and the factors that increase it. Thus, we aimed
to contribute to the discussion on measures to be taken to prevent urosepsis in patients.

Material And Methods: Patients who underwent endoscopic stone treatment with ureterorenoscopy for
kidney or ureteral stones were included in the study. The two groups, which were divided into those with
and without urosepsis, were compared with each other in terms of age, gender, comorbidity, and residual
stones.

Results: The total number of patients included in the study was 561. The median age of the patients in-
cluded in the study was 39 (18-77). Sepsis findings were observed in 12 (4.2%), 31 (14.2%) and 9 (16.7%) pa-
tients, respectively, in patients grouped according to the age range of 18-40, 41-60 and 61-80 years. There
was a significant difference between these groups in terms of the incidence of urosepsis (p <0.001). While
39 (25.3%) patients had urosepsis in the patient group with comorbidity, 13 (3.2%) patients had urosepsis
in the patient group without comorbidity. A statistically significant difference was found between the two
groups in terms of the rates of urosepsis (p <0.001).

Conclusion: Recognizing the factors that facilitate postoperative urosepsis is important for effective pro-
phylaxis and effective antibiotherapy in treatment. Findings to be obtained with high patient numbers
may decrease the cost and morbidity rates created by urosepsis.

Keywords: urosepsis, endourology, antibiotherapy, urolithiasis

GIRIS

Urolitiyazis, glinimiizde yasam boyu %10 ila %15 oraninda gériilme riski tasiyan, giderek artan bir
Urolojik rahatsizliktir ve saglik sistemi tGizerinde muazzam bir mali ylik olusturmaktadir (1,2).

Son 30 yildaki teknolojik gelismeler, mevcut Uriner sistem tas hastaligi tedavisinde devrim yaratmistir.
Uretererenoskopi ve Retrograd intrarenal cerrahi (RIRS), cerrahlarin bdbrek ve iireter taslarini basarili se-
kilde tedavi etmelerini saglayan bir teknigi ifade eder (3). Gebelik, anatomik malformasyon, koagulopati,
bilyk tas yukleri gibi zorlu durumlarda dahi kullanilabilmesi biiylk avantaj saglamaktadir (4,5).

Uretererenoskopinin komplikasyonlarinin biiyiik cogunlugu hafiftir (< Clavien derece Il). Daha yiiksek
dereceli komplikasyonlarin ya komorbidite (kardiyovaskiler-pulmoner olaylar); ya kanama ya da sepsisin
de dahil oldugu enfeksiyonlar ile iliskili oldugu gorilmektedir (6,7). Endolirolojik tedavi prosediirleri icin
postoperatif enfeksiyonlar nispeten yaygindir ve bildirilen oranlar %20.6'ya kadar ¢cikmaktadir (8).

Urosepsis, sistemik inflamatuar yanit sendromu ile uyumlu ézelliklere sahip, klinik olarak belirgin ciddi
idrar yolu enfeksiyonu anlamina gelir (9). Coklu organ disfonksiyonu, hipoperflizyon veya hipotansiyon ile
iliskili olabilir. Siddetli Girosepsis, vakalarin yaklasik ylizde besini olusturan idrar yolu enfeksiyonlari (IYE) ile
genellikle pulmoner ve abdominal enfeksiyonlarla iliskilidir (10). Bununla birlikte, hastane enfeksiyonlari
arasinda idrar yolu enfeksiyonlari, vakalarin yaklasik %40ini olusturmaktadir. Siddetli sepsis %20-42 olarak
bildirilen mortalite oranina sahipken, 6zel hasta gruplarinda tGrosepsis yiiksek mortalite oranlari ile iligkili
olabilir (11,12).

Bu calisma, ireterorenoskoplar ile endoskopik bobrek ve Ureter tasi tedavisi yapilan hastalarda posto-
peratif donemde olusan Grosepsisin insidansini ve gelisimiyle iliskili faktorleri belirlemek icin tasarlanmistir.

GEREC VE YONTEMLER

Aralik 2017 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda Ureter veye bobrek tasi nedeni ile ilk kez Gireterorenoskop
(rigid veya flexible) ile endoskopik tas tedavisi (ETT) yapilan hastalarin verilerinin incelendigi retrospektif
bir calisma dizayn edildi.

Ureterorenoskopi ile ETT uygulanan hastalardan operasyon éncesi mutlaka negatif idrar kiiltiiri goriil-
mekte, anestezi indiiksiyonu esnasinda profilaktik tek doz antibiyotik yapilmaktadir. Calismaya sadece elek-




ENDOUROLOGY
BULLETINg e

Bulut et al

tif vakalar dahil edildiginden acil opere edilen ve kiiltlr pozitifligi ile opere edilmek zorunda kalan hastalar
dahil edilmedi. Tas tedavisi icin tasin yerlesimine gore rigid veya flexible Gireterorenoskop kullaniimaktadir.
Yine litotripsi icin gli¢ kaynagi olarak Holmiyum-Yag lazer kullanilmaktadir. Operasyon sonrasi hastalara
cerrahin planlamasinda gore cift J treteral kateter (DJ), Ureter kateteri veya Uretral kateter takilabilmektedir.

Uroloji kliniginde ETT uygulanan tiim hastalar islemden 20 giin sonra rutin olarak kontrole cagirilmak-
tadir. Kontrollerinde anamnez ve muayene sonrasinda hemogram, bobrek fonksiyon testleri (tre, kreatin,
sodyum, potasyum), tam idrar tetkiki, idrar kiltiri ve direkt Griner sistem grafisi (DUSG) istenmektedir.
Kontrollerinde veya operasyon sonrasi 30 giin icerisinde Uroloji poliklinigi, enfeksiyon hastaliklari polikli-
nigi veya acil servise Grosepsis semptomlari ile bagvuran hastalar ¢calismaya dahil edildi. Sepsis; “Surviving
Sepsis Campaign: International guidelines for management of severe sepsis and septic shock: 2012" in
belirledigi kriterlere gore tanimlandi (13).

Hastalarin yas, cinsiyet, komorbidite (Diabetes Mellitus ve Kronik bébrek hastaligr) varhg, tasin yerle-
sim yeri (bobrek-lreter), perioperatif proliflakside kullanilan antibiyotik, postoperatif Greteral kateter taki-
mi ve postoperatif rezidii tas varligi verileri kaydedildi. Postoperatif tas varligi 20 giin sonra cekilen DUSG
ile tespit edildi. Bu verilere gore trosepsis varligi karsilastirildi.

Devamli verilerde normal dagilim degerlendirilirken analitik yontem olarak Kolmogorov Smirnov ve
Shapiro-Wilk testi kullanildi. Tanimlayici istatistiklerde kategorik veriler sayi (ylzde) ve devamli veriler ise
normal dagilim gézlenmeyenlerde medyan (minumum-maksimum) olarak raporlandi. Kategorik verilerde
istatistiksel anlamlilik degerlendirilirken Ki-Kare ve Fisher’s Exact Test kullanild. istatistiksel anlamlilik diize-
yi 0.05 olarak belirlendi. istatistiksel analizler R programi versiyon 3.6.3 kullanilarak yapildi.

BULGULAR

Galismaya dahil edilen toplam hasta sayisi 561'di. Calismaya dahil edilen hastalarin median yasi 39 ola-
rak hesaplandi. Hastalarin demografik 6zellikleri ve calismanin tanimlayici bilgileri Tablo 1'de verilmistir. 52
(%9.3) hastada Uirosepsis bulgu ve semptomlari gortldu.

18-40, 41-60 ve 61-80 yas araliklarina gore gruplanan hastalarda sirasiyla 12 (%4.2), 31 (%14.2) ve 9
(%16.7) hastada Uirosepsis bulgulari gorilda. Bu gruplar arasinda Grosepsis goriilme oranlari agisindan an-
lamh fark vardi (p<0,001).

Erkeklerde 14 (%4.2) hastada UGrosepsis goruliirken, kadinlarda 38 (%16.6) hastada Urosepsis goralda.
iki grup arasinda irosepsis goriilme oranlari acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,001).

Komorbiditesi olan hasta grubunda 39 (%25.3) hastada trosepsis goriliirken, komorbiditesi olmayan
hasta grubunda 13 (%3.2) hastada trosepsis gérildui. iki grup arasinda tirosepsis gériilme oranlari acisin-
dan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,001).

Tasin yerlesimine gore Ureter, bobrek ve hem Ureter hem bobrekte yer alan tasa gore gruplanan calis-
mada Urosepsis gorilme oranlari sirasi ile 38 (%8.3) hasta, 11 (%13.9) hasta ve 3 (%11.5) hasta seklindeydi.
Bu gruplar arasinda lirosepsis goriilme oranlari agisindan anlamh fark yoktu (p=0,283).

Postoperatif herhangi bir (ireteral kateterizasyon yapilmayan grupta 1 (%14.3) hastada, DJ kateter ta-
kilan grupta 40 (%9.4) hastada, Ureter kateteri takilan 11 (%8.3) hastada Urosepsis saptandi. Bu gruplar
arasinda Urosepsis gortilme oranlari agisindan anlamli fark yoktu (p=0,841).

Uretral sonda takilan 40 (%8.6) hastada rosepsis goriiliirken, Gretral sonda takilmayan 12 (%12.7) has-
tada Urosepsis goriildi. iki grup arasinda tirosepsis goriilme oranlari acisindan anlamli fark yoktu (p=0,200).

Postoperatif rezidii tas kalmasina gore ayrilan hasta grubunda rezidi tasi olanlarda 18 (%28.6) hasta-
da, rezidii tasi kalmayanlarda ise 34 (%6.8) hastada trosepsis gérildi. iki grup arasinda tirosepsis goriilme
oranlari acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,001).

Profilaktik antibiyotiklere gore siprofloksasin alanlarda 34 (%9.5) hastada, sefazolin alanlarda 6 (%8.8)
hastada ve seftriakson alanlarda 11 (%8.1) hastada Urosepsis bulgulari saptandi. Bu gruplar arasinda tro-
sepsis gorllme oranlari agisindan anlamli fark yoktu (p=0,910).

Urosepsis goriilen 52 hastanin idrar kiiltiiriinde bakteriyel etken olarak 23 (%44.2) hastada Escherichia
coli, 7 (%13.5) hastada Enterococcus spp., 17 (%32.7) hastada Klebsiella spp., 4 (%7.7) hastada Enterobacter
spp. ve 1 (%1.9) hastada Proteus spp. izole edildi.
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Tablo 1. Demografik Bilgiler

Yas (median- (min-max)) 39(18-77)
Cinsiyet

Erkek 332 (%59.2)

Kadin 229 (%41.8)
Komorbidite (DM, KAH, KBH)

Var 154 (%27.5)

Yok 407 (%72.5)
Tasin Yerlesimi

Ureter 456 (%81.3)

Bobrek 79 (%14.1)

Ureter + Bébrek 26 (%4.6)
Ureteral Kateterizasyon

DJ Kateter 423 (%75.4)

Ureter Kateter 131 (%23.3)

Yok 7 (%1.2)
Uretral Sonda

Var 467 (%83.2)

Yok 94 (%16.8)
Rezidii Tas

Var 63 (%11.2)

Yok 498 (%88.8)
Sepsis

Var 52 (%9.3)

Yok 509 (%90.7)

BAKTERIYEL ETKENLER
ter spp. Proteus spp.

2%

Escherichia coli
44%

Klebsiella spp.
33%

Enterococcus spp.
13%

Grafik 1. Sepsiste Etkenlerin Gorilme Oranlari




ENDOUROLOGY
BULLETINZgao"

Tablo 2. Hastalarin Ozelliklerine Gore Sepsis Goriilme Oranlar

Sepsis (n=52) P

Yas <0.001
18-40 12/289 (4.2%)
40-60 31/218 (14.2%)
60-80 9/54 (16.7%)

Cinsiyet <0.001
Erkek 14/332 (4.2%)
Kadin 38/229 (16.6%)

Komorbidite <0.001
Var 39/154 (25.3%)
Yok 13/407 (3.2%)

Tasin Yerlesimi 0.283
Ureter 38/456 (8.3%)
Bobrek 11/79 (13.9%)
Ureter + Bdbrek 3/26 (11.5%)

Ureteral Kateterizasyon 0.841
DJ Kateter 40/423 (9.4%)
Ureter Kateter 11/131 (8.3%)
Yok 1/7 (14.3%)

Uretral Sonda 0.200
Var 40/467 (8.6%)
Yok 12/94 (12.7%)

Rezidii Tas <0.001
Var 18/63 (28.6%)
Yok 34/498 (6.8%)

Profilaktik Antibiyotik 0.910
Siprofloksasin 34/358 (9.5%)
Sefazolin 6/68 (8.8%)
Seftriakson 11/135 (8.1%)

Bulut et al

TARTISMA

Komplike idrar yolu enfeksiyonu (IYE) Girosepsisin en yaygin énciistidiir. Komplike iYE genellikle anato-
mik veya fonksiyonel anormalligi olan, idrar akisini engelleyen bir patolojisi olan ve immiin sistem defekti
yaratan komorbiditesi olan hastalardaki durumu ifade eder. Urosepsis tedavisi, yeterli yasami destekleyici
bakimi, uygun ve hizli antimikrobiyal tedaviyi, yardimci 6nlemleri ve idrar yolu bozukluklarinin optimal
yonetimini icerir (13). Urologlarin hastalari yogun bakim ve enfeksiyon hastaliklari uzmanlari ile isbirligi
icinde tedavi etmeleri onerilir (14). Nazokomiyal irosepsisin en dnemli nedenlerinden biri de Griner (lret-
ral-Ureteral) kateterizasyon ve Uriner invaziv islemlerdir (15). Postoperatif (irosepsis orani %1,8'den %18.3'e
kadar oldugunu gosteren calismalar vardir (16,17). Pérez ve arkadaslarinin yaptiklari calismada ureteros-
kopi ile yapilan endoskopik Uriner tas tedavisi sonrasi trosepsis oranini %7.3 olarak bildirmislerdir (18).
Bu oran klinigimizdeki Grosepsis insidansi ile uyumludur. Postoperatif Grosepsis oranlarinin bu kadar farkli
¢tkmasinin nedeni bircok faktore baglh olabilir. Ameliyathane hijyen kosullari, operasyon enstriimanlarinin
sterilizasyon yontemi, Uriner kateterizasyon ve hastane yatis streleri bu sireleri etkileyen bircok faktérden
bazilaridir.

Kadinlarin IYE gegirme riski kisa (retra boyu ve meanin vajen ve aniis gibi bakteriyel odaklara yakin
olmasi nedeni ile erkeklere gére daha fazladir (19). Ancak Urosespis erkeklerde daha sik gorullr. Bunun
nedeni erkekte gériilen iYE'nin genelde komplike IYE olmasindandir (12). Calismamizda kadinlarda pos-
toperatif Girosepsisin daha sik goriilmesi, her iki cinsiyetteki iYE'nin de komplike IYE olmasi ve perioperatif
kontaminasyonun Uretra ve mea anatomisindeki farklilik nedeni ile kadinlarda daha fazla olabileceginden
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kaynaklh olabilir. Bunun yani sira enfeksiyon taglari hayatin her déneminde kadinlarda erkeklerden fazla
gorilmektedir (20).

Uriner kateterizasyon, komplike idrar yolu enfeksiyonu icin kolaylastirici etmen olarak bilinmektedir
(15). Ureteral kateter ve 6zellikle uzun sireli DJ stentler izerinde bakteriyel biyofilm olusturmakta bunun
da postoperatif IYE ve tirosepsis gériilme oranlarini artirabilecegi diisiintilmustir (21). Antibiyotik profilak-
sisinin gecici stent takilan hastalarin % 70'inde goriilen stent kolonizasyonunu engellemedigi bildirilmis-
tir (22). Scotland ve arkadaslari olusan bu biyofilm formasyonunun hastalarin verilen antibiyoterapiden
yeterince faydalanamamasina neden olabileceklerini belirtmislerdir (23). Bu ylizden Ureteral kateterlerin
miimkun olan en kisa slirede cekilmesi hem (irosepsis olusma ihtimalini azaltmakta hem de (irosepsis teda-
visini kolaylastirmaktadir (24). Calismamizda DJ stent veya Ureter kateter takilan veya herhangi bir Ureteral
kateter takilmayan hastalarda goériilen Urosepsis oranlarinda 6nemli bir fark olmamasi tas cerrahisi sonrasi
DJ stentlerin erken dénemde cekilmesine baglh olabilir. Yine (iretral sondalarin postoperatif ayni glin veya
ertesi gun cekilmesi, takilip takilmamasinin rosepsis acisindan anlamli bir fark yaratmamasinin nedeni
olabilir.

Uriner taslar hem bulunduklari bélgede Uriner sistemde obstriiksiyon olusturup staza neden olurlar
hem de bakteriyel rezervuar islevi gériirler. Bu ylizden postoperatif rezidii tas kalmasi hastanin hala IYE icin
bir yatkinhdr oldugunu distndirebilir. Rezidi taslarin 6zellikle enfeksiyon tasi olmasi halinde bu risk ¢cok
daha fazladir (25). Rezidi tas ile ilgili Griner enfeksiyonlar tekrarlayan Uriner girisimler yapilmasini gerekti-
rebilir (17).

Urosepsis gelistirme olasihigi daha yiiksek olan hastalar arasinda yasl, diabetes mellitusu tanisi olan,
transplant alicilar gibi bagisiklik sistemi baskilanmis ve kanser kemoterapisi veya kortikosteroid tedavisi
alan hastalar yer alir (26). Ozellikle diabetin zayif metabolik kontroliine ek olarak bagisiklik sistemindeki
cesitli bozukluklar ve otonom noropatiye bagl yetersiz mesane bosalmasi diyabetik hastalarda idrar yolu
enfeksiyonlarinin (IYE) patogenezine katkida bulunabilir (27,28). Daels ve arkadaslari yaptiklari calismada
treterorenoskop ile yapilan tas tedavisi sonrasinda IYE de dahil olmak tizere gériilen komplikasyonlarin
komorbiditesi olan yash hastalarda daha fazla oldugunu gdstermislerdir (29). Bizim calismamizda elde etti-
gimiz sonug bu bilgileri desteklemektedir.

Gram-pozitif ve fungal enfeksiyonlarin sikhgi giderek artsa da tGrosepsisin en sik nedeni hala gram-ne-
gatif basiller olan enterobacteriaceae ailesidir. Bunlar arasinda en sik etken Escherichia coli olarak gorin-
mektedir (30). Wagenlehner ve arkadaslarinin yaptiklari bir derleme calismasinda urosepsiste bakteriyel
etken oranlarinin %50 Escherichia coli, %15 Proteus spp., %15 Enterobacter and Klebsiella spp., %5 Pseu-
domonas aeruginosa ve %5 Gram-pozitif bakteriler seklinde bir orana sahip oldugunu bildirmislerdir (31).
Urosepsise neden olan etkenlerin bilinmesi hem cerrahi éncesi profilaksinin hem de tedavi protokollerinin
belirlenmesinde 6nem arz etmektedir.

Gahsmamizin bazi kisitlayici yonleri vardi. Hasta grubu Ureterorenoskopi ile uygulanan tas tedavisine
gore endoskopik Ureter tasi tedavisi veya inrarenal retrograd cerrahi olarak gruplanmadi. Bunlarin muhte-
mel postoperatif Girosepsisi kolaylastirma etkileri farkli olabilir. Yine komorbiditelerden diabetus mellitus,
kronik bobrek hastaligi ve koroner arter hastaligi ayni grupta incelendi. Bu kronik hastaliklarin Girosepsis
tizerindeki etkileri benzer olmayabilir. Ayrica hastalarin tassizlik durumlari DUSG ile incelendi. Opak olma-
yan taslarin DUSG'de goriinmeyebilecedi géz éniine alindiginda kiiciik bir hasta grubunun aslinda tassiz
olmadigi distinilebilir. Yine calismamiz retrospektif oldugundan ve tiim hastalarin tas analiz verileri olma-
digindan tasin kimyasal yapisinin Grosepsise olan etkisi incelenemedi.

SONUC

Postoperatif lirosepsis hem maliyeti arttiran hem de hastalarda morbidite ve mortalite yaratabilecek
bir durumdur. Urosepsis olusma ihtimalini arttiran kadin cinsiyete sahip olma, komorbiditenin olmasi, pos-
toperatif rezidii tas kalmasi gibi etmenlerin bilinmesi etkili proflaksi ve etkin antibiyoterapi agisindan énem
arz etmektedir. Daha genis hasta populasyonlu, cok merkezli daha fazla parametrenin incelendigi ¢calisma-
larla bu konuda daha degerli bilgiler edinilebilir.

Finansal Destek: Yazarlar bu ¢alisma icin mali destek almadiklarini beyan etmislerdir.
Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar catismasi olmadigini beyan ederler.

Etik Kurul: Bu calisma, retrospektif bir calismadir. Calisma protokoliinde, Helsinki Bildirgesi etik kural-

lar takip edilmistir.
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