Zaferi Biz mi, Stipermikroplar m1 Kazanacak?

Antibiyotik Direnci

Bakterilerle savasmay yegledik. Baska ¢caremiz de yok gibiydi.
Onceleri, bakteri kaynakli bir hastalida yakalananin 6lim fermani da
yazillyor demekti. Hekimlerin elleri kollari bagl kaliyordu genellikle. Ta
ki Alexander Fleming’in buldugu penisilin, 1940’larin basinda buydk
Olcekte Uretilene dek. Artik savag ilan edebiliyorduk onlara. Penisilinin
piyasaya surtlmesiyle hekimler de hastalarinin &lim fermaniarini yirtip

ROFE. Dr. Murat Akova’nin
Hacettepe Universitesi’ndeki
odasindayiz. Oda hayli aydin-
lik. Penceresinden de Hacet-
tepe Universitesi Hastane-
si’nin kirli sar1 renkteki binalarini gore-
biliyoruz. Soziinii ettigimiz tehlike ¢an-
larinin kaynagi su an bulundugumuz
odaya pek de uzak bir yerde degil. Pen-
cereden goriis alanimiza giren hastane,
diinyadaki bagka bircok hastane gibi,
antibiyotiklerden korunmayr ‘6gren-
mis’ pek ¢ok bakteriye ev sahipligi ya-
piyor. Dr. Akova ve Infeksiyon Hasta-
liklari Boliimii’'ndeki diger arkadaglar,
bakterilerin antibiyotiklere kargi gelis-
tirdikleri savunmalari gozlemliyorlar;
kag tane ve hangi tiir bakterinin hangi
antibiyotige direng gelistirdigini arasti-
niyorlar. Yalnizca Hacettepe Universite-
si Hastanesi’yle de kisitlamryorlar ken-
dilerini. Tirkiye’nin pek ¢ok hastane
ve klinigi ile baglantdalar.
Hastanede dogal olarak bulunan
bir mikroorganizma grubundan bahse-
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attilar. Ellerindeki ‘silah’ sayesinde bakterilerin tremelerini durdura-
biliyor, hatta onlar 6ldurebiliyorlardl. Bakterilerin yasamlarinin
baskilanabildigi durumlarda hastalar eski sagliklarina ulasabiliyorlardi
yeniden. Bulunusundan bu yana aradan 40 yil gecti. Bu stre icinde
yuzlerce cegit antibiyotik ¢ikti piyasaya. Yani, silah sayimiz artiyordu
her gecen guin. Son yillardaysa tehlike canlarinin sesini duymaya
bagladik. Bu canlar, savasta bir taktik hatasi yaptigimizin da haber-
cisiydi. Silahlarimizin sayisi her gecen gun artiyordu artmasina; ama
bakteriler de birer birer onlardan korunmayi ‘6greniyorlards’. Kimileri
bu bakterilere stipermikroplar adini takti. Is bununla da kalmaal. Oyle
bir noktaya geldik ki bakteriler, bizim yeni antibiyotik (retmemizden
daha hizll bir bicimde bunlardan korunmayr 6grenmeye basladilar.
Ornedin bir bakteri iki antibiyotik disindaki tim antibiyotiklere karsi
savunma gelistirdi. Acaba o iki antibiyotigin de etkisiz kalacagi gtinler
ufukta mi? O gln gelirse hekimlerin yine elleri kollarr baglanmis mi
olacak? Peki ne tur bir taktik hatas! yaptik da bugtine geldik?

diyor Dr. Akova: "Odalarda, yerde, du-
varlarda, hastalarin bagirsaklarinda, he-
kimlerin ellerinde, her yerde mikroor-
ganizmalar var. Hastalan iyilestirmek
icin bu mikroorganizmalar siirekli an-
tibiyotikle kargt karsiya getiriyoruz.
Bazen kotii de kullaniyoruz antibiyo-
tikleri, uygunsuz durumlarda, yetersiz
doz ve siire boyunca veriyoruz hastaya.
Bu da o mikroorganizmalarin duyarli
olanlarini 6ldiiriiyor, direngli olanlarini
da ctkilemiyor. Elene elene hastane
icerisinde daima en direngliler kaliyor."
Antibiyotikle kargilasa kargilaga direng
gelistiren bakterilerden en korkulan-
larindan biri de Staphilococcus aure-
us adini tagtyor.

Bu bakteri penisiline ayak di-
reyen bakterilerden ilki. Bununla
da kalmayip diger antibiyotikle-
rin yani sira, pek cok bakteri-
nin direng gelistiremedigi bir
antibiyotigi bile etkisiz kilmis.
Diren¢ kazandigi bu son antibiyotik
metisilin adin1 tagiyor. Ornegin, Hacet-

tepe Universitesi Hastanesi’nde meti-
siline direncli §. a@ureus orant %50 do-
layinda. "Diyelim ki basit bir ameliyat
oldunuz ve hastanede yatarken bir bi-
¢imde ameliyat yeriniz enfekte oldu,
yani mikrop kapti. Buna eger stafilo-
kok yol agtiysa, bunun metisiline di-
rengli olma olasihigr %45-50." diyor
Akova. "Peki ne olur eger metisiline
direngliyse?" diye sorunca da yiiziinde
daha ciddi bir ifade beliriyor. Eliyle iki
isaretini yaparak sozlerini soyle siirdii-
rityor: "Genellikle bu §. aureus yalniz-
ca metisiline degil, pek ¢ok anti-

biyotik grubuna da direng gos-

teriyor, yani ¢oklu direng sozko-

nusu. Dolayisiyla secebilecegi-
niz ¢ok az antibiyotik var. Bir ya
da iki antibiyotik kullanabilirsiniz.
Bunlar da, pahali olduklari kadar in-
san hiicrelerine de zararl1."

[s bununla da kalmamis. 1998 Ma-
yis’inda bir Japon arasurmact S. aure-
#s’ta yeni bir antibiyotige karst direng
gozlemis. Buna gore kahramanimiz,
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‘sirt1 yere gelmez’ diye bilinen vanko-
misin adli bir antibiyotige de direng
gelistirmis. Japon arastirmaciyt Ameri-
ka’daki arastirmacilarin tanimladigi
vankomisine direncli birkag §. aureus
izlemis. Ardindan da Fransa ve Ingilte-
re’de tanimlanmis. "Bu 6nemli," diyor
Dr. Akova, "¢iinkii metisiline direncli
S. aureus’u tedavi etmek i¢in su an eli-
mizde yalnizca bir grup antibiyotik var.
Bunlara glikopeptidler diyoruz. Onla-
rin altinda da iki antibiyotik var. Bun-
lardan biri vankomisin. Eger bir §. au-
reus vankomisine direng gelistirirse
oteki antibiyotik de bu bakteriyi 6ldii-
remez. Boyle bir . aureus’un yol aca-
cag1 enfeksiyonu su anda tedavi ede-
cek antibiyotik ne yazik ki elimiz-
de yok. Yani bununla enfekte
olmus bir hastanin 6liim ferma-
ni imzalanmstir."

Arastirmacilar bu son verile-
rin 1g18inda bu kez vankomisine
direngli §. aureus igin alarma gecti-
ler, yani gozlerini su anda higbir anti-
biyotigin yok edemedigi stafilokoklar-
dan ayirmryorlar. Acaba hastanclerinde
boyle bir stafilokok var mi? Neyse ki
boyle bir mikroorganizmanin yol agtigi
bir salgin simdilik yok ortada. Ne var
ki, Amerikan Gida ve Ila¢ [daresi’nden
mikrobiyoloji uzmani Joe Maiden
"Vankomisine direngli §. aureus enfek-
siyonlarinin goriilmesi an meselesidir."
diyor ve verdigi bir demegte, §. aure-
us’un vankomisine gelistirdigi direnci
normalde insan midesinde yasayan en-
terokok adl bir bakteriden 6grendigin-
den kugkulandiklarini ifade ediyor.
Arastirmacilarin duydugu bu kugku-
nun temelleri 1992 yilindaki bir gozle-
me dayaniyor: Bir Ingiliz arastirmaci,
enterckok ve stafilokok arasindaki bir
kopya ¢ekme durumuna tanik olmus.
Buna gore enterokoklar, vankomisine
direngli olmalarini saglayan geni stafi-
lokoklara aktarabiliyormus. Peki ente-
rokoklar bu geni nereden bulmuglardi?
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Kopyacilar

Enterokoklarin nasil olup da van-
komisine direng kazandigi bugiin bir
tartisma konusu. En yaygin goriig, bu
mikroorganizmalarin  hayvanlarda
direng kazanip sonra insanlara gegti-
gi yoniinde. Diger yandan, su ana
kadar birden fazla antibiyotige direng
gosteren bakterilerin hayvanlardan in-
sanlara gecebildigini gozleyen de ol-
mamis daha. Bu nedenle, heniiz ka-
nitlanmamig olmakla birlikte, entero-
koklarin vankomisine diren¢ kazan-
masinda, hayvan yemlerine katilan
avoparsin adli bir antibiyotigin sorum-
lu oldugu diisiincesi yaygin. Dr. Ako-
va’ya sordugumuzda su yanit aldik:
"Amerika ve Avrupa’da hayvancilikta
cok fazla ve uygun olmayan antibiyo-
tik kullanildigindan, su anda baglarin-
da ¢cok 6nemli bir sorun var: Vankomi-
sine direngli Enterococcus denilen bir
mikroorganizma.

Bu bakteri normalde insan bagir-
saginda yasiyor ve hastaliga yol agmi-
yor. Ama hastanede size bir enterokok
bulasirsa ve vankomisine de direngliy-
se, o zaman 8. aureus enfeksiyonlarin-
da oldugu gibi, sizi tedavi edecek bir
antibiyotik yok."

Kisaca ‘Mikrop’
Dediklerimiz!

GozlimUzle géremedigimiz canlila-

ra mikrop diyoruz. Bilim dilinde bu s¢z-

clk mikroorganizma, yani kicUk can-

[ anlamina gelir. Bunlarin kapsamina da cildi-

mizde kasintiya yol acan mantarlar, bakteriler,
maya hucreleri giriyor.

Peki virtsler? Onlari mikroorganizmalar
arasina dahil etmenin ne kadar dogru oldugu
tartismall; ¢lnkU onlar tam olarak ‘yasayan’
hicreler degil. Aslinda htcre bile degiller. Yal-
nizca genetik bilgi tasiyorlar ve cogalabilmek,
yasamlarini strddrebilmek icin bir konakglya
gerek duyuyorlar. Bu konakgi da bir hlicre. Bu
nedenle virls kaynakli hastaliklarin tanisi gug;
¢UnkU virst alip hticre disinda Uretemiyoruz.

Hdcrenin icinde yasadiklarindan, virisleri
ortadan kaldirmak da, bakterilerden ¢ok fark-
I bir yol gerektiriyor. Oysa antibiyotiklerin bak-
teri, virlis demeden her tUrll hastalik etkenini
yok ettigi gibi yaygin bir yanilgi var. Iste bakte-
rilerin ve virtslerin yol actigi bazi hastaliklar:

Virls Bakteri

(Antibiyotikler (Uygun Antibiyotikle
Etkisizdir!) Tedavi Edilir!)
Sogukalginlig Lepra (clizzam)
AIDS Menenijit

Nezle TUberkuloz (verem)
Hepatit Kolera

Ucuk (Herpes) Veba

Akova Amerika’daki son rakamlari
da veriyor. Buna gore, hastane enfeksi-
yonlarinin % 14’ii enterokoklardan
kaynaklaniyor. Bunu da yabana aulir
bir rakam olarak gérmiiyor. Bu baglam-
da sansh goziikiiyoruz; ciinkii Tirki-
ye’de bu tiirden enterokoklarin sayisi
bir elin parmaklarini gegmeyecek ka-
dar sinirls. 11k olarak Akdeniz Universi-
tesi'nden bir grup arastirmaci Antal-
ya'nin kanalizasyonlarina inmis, orada
vankomisine direngli bir enterokok
bulmus. Daha sonra iki tane daha ta-
nimladiklarini agiklamiglar. Yani toplam
ii¢ enterokok tanimlanmig. Dr. Ako-
va’nin soyledigine gore, Istanbul’da ba-
z1 aragtirmacilar hastane kanalizasyon-
larinin da dokiildiigi yerlerden 6rnek-
ler almig, ancak izine rastlayamamuslar.
Bu bakterilerin Antalya’da bulunmasi-
nin nedeni olarak da bu kentin turistik
bir yerlesim merkezi olmasi gosterili-
yor; yani tanimlanan enterokoklarin
kaynaginin Antalya’yi ziyaret eden ya-
banci turistler oldugu diistintiliiyor.

Peki bu durumu neye baglayabili-
riz? Acaba iilkemizde antibiyotikler
hayvanlarda bilingli olarak m1 kullanili-
yor da enterokoklar vankomisine direng
gelistirememis? Baska bir deyisle, hay-
vanlara antibiyotikler valnizca gerekli
durumlarda, uygun siire, uygun doz ve
araliklartyla mi veriliyor? Bu sorular bizi
Ankara Universitesi Veterinerlik Fakiil-
tesi’nden Prof. Dr. Yusuf Sanli’nin kapi-
sina yoneltti. Sanli, Veteriner Fakiilte-
si’nin Farmakoloji ve Toksikoloji Ana-
bilim Dali’nda ilaglarin hayvanlar iize-
rinde gosterdigi etkiler tizerinde ¢aligi-
yor. Kendisinin belirttigine gore, antibi-
yotikler hayvanlar hastaliklardan koru-
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ma, hastaliklart tedavi etme ve
verimi artirma agisindan vazge-
¢ilmez ilaglar: "Bugiin antibiyo-
tikler olmasa hayvan yetistiricili-
g1 kesinlikle s6z konusu olamaz."
diyor. Bunun nedenini de soyle
agikliyor: "Toplu hayvan yetigti-
riyorsaniz hastalik olur, bunu 6n-
leyemezsiniz. Siz koruyucu ilag
kullanmazsaniz ya da ¢ikan en-
feksiyonu aninda etkili bir bi-
c¢imde tedavi etmezseniz, ayni
topluluktaki hayvanlarin tiimii
kisa siirede hastalanir." Iste yem-
lere katilan ilaglar da hayvanlar
hastaliktan koruyucu ve verim
artirict amag tagiyor. Burada direncin
gelismesine yol agan sorun, verilen anti-
biyotigin diisiik dozda olmasi. Diisiik
doz, bakterilerin duyarli olanlarini orta-
dan kaldirmak yoluyla meydani direng-
li olanlara birakiyor. Boylece ancak en
direngliler yagama sansina sahip oluyor.

Sanli buna baska kosullar1 da ekli-
yor: "Ozellikle otobur hayvanlarin is-
kembeleri direngli bakteriler yoniin-
den adeta depo gorevi goriiyor. Neden?
Ciinkii hayvanlara hem diisiik doz anti-
biyotik veriyorsunuz, hem de bu ortam
bakterilerin iiremesi i¢in ¢ok uygun.
Bakteri burada antibiyotige direng ka-
zanarak ¢ogalma olanagi buluyor." Bu
yolla diisiik dozda antibiyotik uygula-
yarak bakterileri direng¢ kazanma konu-
sunda siirekli bir baski altinda birakiyo-
ruz. Bununla birlikte, kullanilan antibi-
yotik miktart hi¢ de yabana aulir gibi
degil. Diinya’da tiretilen 10 antibiyo-
tikten 4’ii hayvanlara uygulaniyor. Bu 4
antibiyotigin de ikisi verim artirmak ve

Antibiyotikler Bakterileri Nasil Yok Ediyor?

Antibiyotiklerin hepsi etkiledikleri bakteri-
leri 6ldirmez. Kimisi karsllasma aninda onla-
rn ‘6lume’ surtklerken kimisi onlarin gelisme-
lerini ve Uremelerini Onler ve sonra temizlik
isini vicudun bagisiklik sistemine birakir.
Bakterileri dolaysiz yok eden antibiyotiklere
bakterisid adi verilir. Bakterilerin gelismelerini
ve Uremelerini Gnleyenlerse bakteriostatiktir.

Penisilin ve vankomisin gibi etki gosteren
antibiyotikler, bakterinin en distaki ‘zirhin’
hedef alirlar. Bu zirha ‘hticre duvar’ denir ve
zirh, bakteri hicresinin butinligind saglar.
Penisilin gibi etki gésteren antibiyotikler bak-
terinin hticre duvar olusturmasini énler. Bu-
nun Uzerine bakterinin igine sivi hticumu olur,
hiicre patlayarak etkisiz hale gelir.

Bir grup antibiyotik bakterinin ‘glmrik’
islerini bozar. GUmrUkten giris-cikis yapan
yasamsal maddelerin hicre icindeki dizey-
lerini degistirir. Bunu hticre zarinin gegirgen-
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Antibiyotiklerin hayvan yetistiriciliginde sagaltici, koruyu-
cu ve verimi artirici olarak kullaniimasi da diren¢
gelismesine katkida bulunuyor.

hastaliklardan korumak i¢in veriliyor.
"Kanath hayvanlarin yagam siirelerinin
tamamina yakininda antibiyotik aldigi-
n1 kabul ediyoruz." diyor Dr. Sanli. Ya-
saminin tamamina yakininda diisiik
doz antibiyotikle kargilagan bir hayvan-
daki bakterilerin diren¢ kazanma caba-
st pek de goz ardi edilemez kugkusuz.

Bu nedenle hayvanlarda da antibi-
yotik kullanimi sinirlandirilmaya ¢aligi-
liyor. "Tiirkiye’de antibiyotik kullani-
m1 Avrupa Toplulugu’na benzer sekil-
de smnirlandirildi. Tarim Bakanlhigi’'nda
olusturulan bir Tarim Komisyonu,
yemlerde kullanilabilecek ilaglarin sa-
yisint dorde indirdi. Ancak bugiin Tiir-
kiye’deki uygulamaya bakarsak, akla
estikge, rasgele bir antibiyotik tiiketimi
var." diyor Sanli.

§. aureus ve enterokoklar gelistir-
dikleri direng yiiziinden tiim diinyada-
ki hastanelerde somut sorunlar yagatan
organizmalar; ¢linkii buralar antibiyo-
tiklerin ¢ok fazla kullanildig1 ve dola-

ligini degistirerek yapar. Bakterinin kaci-
nilmaz sonu Olumdur, yani bakterisid
etki gosterir.

Bazi antibiyotikler bakterinin pro-
teinlerini hedef alir. Proteinler hiicrelerin ya-
samsal islevlerini gerceklestirirler, yoklukla-
rinda da yasamsal islevler aksar. Proteinlerin
Uretimini hlicrede ribozom adli organel ya-
par. Iste bazi antibiyotikler bakterinin ribozo-
muna etki ederek, bakteri icin yasamsal
6neme sahip proteinlerin Uretimesini yavas-
latir ve hatta yanlis proteinler Urettirir ribozo-
ma.

Bazi antibiyotiklerse bakterinin yasami
icin kacinlmaz olan proteinleri olusturmasi
icin gerekli niklieik asitlerin Uretilmesini 6n-
ler. Bakteri, normalde nukleik asitleri Uretir;
bunlar bir araya getirerek proteinleri olustu-
rur. Nukleik asit Uretemedigi durumlarda
protein de Uretemez ve yok olur.

B
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yistyla bakterilerin antibiyotikle
sikca kargilastgr yerler. Sik karsi-
lagsmadan kaynaklanan bir hizlan-
dirilmig direngten de soz etmek
olast bu yerler i¢in. Ancak hasta-
neler kismen de olsa hekim de-
netimindeki yerler. Yani hastane-
lerde direng gelisimini izleyerek,
bakterileri diren¢ kazanma yo-
niinde kigkirtacak antibiyotikleri
kisitlamak yoluyla bu siirecin ya-
vaglatilmasi olasi. Bu konuda bag-
ta Diinya Saghk Orgiitii olmak
tizere pek ¢ok kurulug gesitli di-
reng izleme programlar siirdiirii-
yorlar. Iste benzeri bir girisim de
icinde Dr. Murat Akova’nin bulundugu
bir grupga gergeklestiriliyor.

Dr. Akova, meslektaslar ve ¢esitli
yazilimeilarm bulundugu bir ekip TU-
BITAK’in mali olarak destekledigi bir
projeyle 50 kadar merkezde direng ge-
lisimini izleyecek. "Strekli yeniledigi-
miz bir bilgisayar programini hastanele-
re veriyoruz. Bu hastanelerde, bir en-
feksiyon kontrol hemsiresi, tiim servis-
lerde yatan enfeksiyonlu hastalari tari-
yor. O hastanin hastaligini, enfeksiyo-
nunu, saptanmigsa o enfeksiyona yol
agan bakterinin adin1 ve hangi antibi-
yotiklere duyarl oldugunu kaydediyor-
lar. Béylece bakiyorsunuz ki hastanede,
ornegin, metisiline direncli §. aureus
orant Ocak 98’de % 33’tii; Ocak 99’da
% 42’ye yiikseldi. Bir sorun var demek-
tir. Hemen sorunun kaynagini bulmaya
calisiyorsunuz. Kisiler belki ellerini yi-

kamuiyorlar, ya cerrahi setleri Kir-
li, ya da ameliyathanede bir bi-
cimde sterilizasyon yetersiz.
Dolayisiyla sorunu aninda sap-
tayip ¢oziime gidebiliyorsunuz."
diye anlatiyor Murat Akova. Boyle
bir ¢6ziim o serviste bu enfeksiyonla-
rn daha az goriilmesini saglayacak,
dolayisiyla da daha az antibiyotik kulla-
nilmasini gerektirecektir. Bu da ister is-
temez hastanelerde direng gelisimini
onemli 6l¢iide yavaglatacakur.

Bu tiir girisimler direng gelisimini
en azindan kontrol altina almak yolun-
da onemli adimlar. Oysa bir de hekim-
lerin ellerinin uzanamadig1 yerler var.
Hayvan vyetistiriciliginde antibiyotik
kullanilmasi nedeniyle enterokoklarin
basimiza is agmasi buna somut bir 6r-
nek. Ancak bizler de sahnenin diginda
degiliz. Bizler, yani hastane diginda ilag
tiikketenlerin de bu iste parmagi var.
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Olaydaki Parmagimiz

Biraz da hastanclerden disarya ci-
kalim. S6zgelimi, hekim yazsin yazma-
sin, gerekli olsun olmasin, ya ‘dene-
yimli’ bir dostun énerisiyle ya da daha
onceki deneyimlerimize dayanarak,
hekimlere danigmadan eczanelerden
antibiyotik alip kullanabiliyoruz. Iste
ulagabildigimiz birkag kisi:

Ozgiir Bey, siddetli bogaz agrisi
icin, ilag miimessili bir arkadaginin
onerisiyle bir antibiyotik kullanmis.
Ise yaramamus. Sonra, bildigi baska bir
antibiyotigi kullanmis. Ikinci antibiyo-
tigi de bes giin siireyle kullanmasinin
ardindan bir hafta gegmeden rahatsizli-
g1 yinelenince, careyi antibiyotik du-
yarlik testi yaptirmakta aramig; herhan-
gi bir hastalik etkeni bakteri buluna-
mamis bogazinda. Sonugta bogazini o
hale getirenin bakteri degil de viriis ol-
dugu anlagilmis. Aldig1 onca antibiyo-
tik bosa gitmis; ¢iinkii antibiyotikler
yalnizca bakterilerden kaynaklanan
hastaliklar tedavi edebiliyor; viriislere
hi¢bir etkileri yok. Ozgiir Bey, yapabi-

Amfisiline Karsi Direng El

E. faecium 983!
E. faecium %77
%69
E. faecalis E. faecalis E. faecalis
%0,9 %1,6 %1.8

1995 1996 1997
Vankomlsrne Er faiibin E. fecium
Karsi Direnc %50 ez

E. faecium
%28
E. faecalis E. faecalis E. faecalis
%1.3 %2I3 %1i9
1995 1996 1997

lecegi tek seyi yapmis ve hastalii ge-
¢ene degin yorgan dosek yatmis.
Iskender Bey’in deneyimiyse he-
kimlerin regete yazma aligkanliklarina
dokunuyor: "Gegenlerde doktora git-
tim, benim zaten hep kullandigim an-
tibiyotigi yazd1." Iskender Bey’in anti-
biyotik kullanma aligkanligi tirag losyo-
nu se¢imini ¢agristiriyor. Vedat Bey’e
gelince, "Digim iltihap toplamisti, iki

Bakteriler Kendilerini Nasil Koruyor?

Bakterilerin  kendilerini koruma yéntemleri
bakteriler kadar cesitlilik gdsterir. Bunlardan biri
antibiyotikle karsilasinca dayanabilenin cogdal-
mas! ve daha dayanikli nesiller olusturmasidir.
Bu cok hizll gerceklesmez. Tuberkulloza yol
acan bakteri bu sekilde direnc gelistirir.

Bir diger yol, bakterinin kendine yeni bir ‘yiz
takinmasidir’. Bunu da genetik yapisini degisti-
rerek yapar. Antibiyotikle daha 6nce karsilas-
mistir ve antibiyotigin kendisinde hangi noktayi
hedef aldigini ‘bilir’. Ardindan da bunu 6nleye-
cek genetik degisikliklere gider. Ornegin, gene-
tik yapisini 8yle degistirir ki hiicre duvarini etki-
leyen antibiyotikler icin strpriz molekuller Uret-
meye girisir. Bir sonraki karsllasmada protein
yapisindaki bu molekuller antibiyotigi etkisiz ki-
lar. S6zgelimi S. aureus genetik yapisini penisi-
line karsl beta-laktamaz denen bir enzim Urete-
cek bicimde degistirir ve bu enzim sayesinde
kendini penisilinden korur.

Bakterinin yeni ylz takinirken basvurdugu
ikinci yol, ilacin hedefine ulasmasini dnlemektir.
Bunu ya ilaci gerisin geriye disari pompalayarak
ya da girisini 6nleyerek gergeklestirir. Gerek-
li-mekanizmalar igin yine genetik bir degisime
gitmesi gerekir.

Uglincli olarak, bakteri antibiyotigin gelip
baglanacagi yerleri degistirir. Bu degistirebilme
yetenegdi enterokoklarin vankomisine diren¢ ka-
zanmasina yol agmis. Vankomisin, enterokokla-
rin ve etkiledigi diger bakterilerin hiicre duvarla-
rni- sentezlemelerini- énllyorken, enterokoklar
vankomisinin baglandidi bu bélgeyi degistirme-
yi basarmis. Vankomisin bu bolgeye baglana-
madigindan, enterokokun hlcre duvarini sen-
tezlemesini 6nleyememis ve sonucta entero-

Mart 1999

koklar vankomisine direng kazanmis. Ustelik
enterokoklarin bu degisimi saglayacak genleri
nereden edindikleri de bilinmiyor.

Dérdincu olarak, bakteri antibiyotigin hedef
aldigi bolgeyi ona dayanikli hale getirir. Sozgeli-
mi, streptokoklardan bazilar yasamlarini ancak
timidin adli bir molekdlin varliginda surddrdr.
Eger bir antibiyotik streptokokun timidin Uret-
mesini dnllyorsa, bakteri, antibiyotigin ‘bilmedi-
gi’ yollarla timidin Ureterek kendini korur.

Bakteriler Arasi Direng Gegisi

Bakterilerin direnc gelistirmelerini daha hiz-
landiran bir durum var: Bilenler bilmeyenlere 63-
retiyor. Genetik yapisini degistirerek direng ge-
listirmeyi basaran bir bakteri, degisimi saglayan
genleri kendi tiriinden olsun olmasin diger bak-
terilere gecirebiliyor.

Bakterilerin basvurdugu ilk yol iki bak-
teri arasinda bir “k6prd” olusmasi ve ilgil
genin birinden digerine gegmesidir.
ikinci ve arastirmacilarin en gok kork-
tuklar yol, bir bakterinin halka seklin- 4
deki DNAllarni ortama birakmasi ve 4.
digerlerinin bunu alarak kendi genetik
sifrelerine ‘yamamalandir’. Halka sek-
lindeki bu DNA parcalarina plazmid deni-
yor. Burada, tek bir plazmidle birden faz-
la antibiyotige karsi direnc gelistirmele-
ri de olasl. 1968 yilinda 12 500 kisinin
Olimune yol agan bir gesit ishal (si-
gella) bu tir bir direnc gelisiminin
sonucunda ortaya ¢gikmis. Bakteri,
tam dort cesit antibiyotige karsi
direnci saglayan tek bir plaz-
midle bu sonuca yol agmis.

Son olarak vankomisin adli antibiyotige de
direng gelistirerek elimizdeki antibiyotikleri etki-
siz kilan enterokoklardan ikisinin (Enterococcus
faecium ve E. faecalis) Amerika’daki diren¢
gelisim giincesi. 15 binin (izerinde bakteri ince-
lenmis ve bunlardan direnclilerin orani yiizde
olarak bulunmus. Yukaridaki rakamlar yillara
gbre bu orani ifade ediyor ve yalnizca bu bak-
terinin Amerika’daki soydaglari icin gecerlidir.

antibiyotik i¢tim, gegti." diyor. Bu da
“Bagim agriyordu, iki aspirin attim geg-
ti.” séylemini animsatiyor.

TUBITAK Kurum Doktoru Dr.
Semra Ersayin, bu tiir yanlis antibiyo-
tik kullanma aliskanliklariyla sik kargi-
lastiklarint belirtiyor ve soyle stirdiirii-
yor sozlerini: "Soguk algiligi i¢in anti-
biyotik kullanan ¢ok hasta biliyorum.
Bazen biz de yazmak zorunda kaliyo-
ruz; hastaliga yol agan mikroorganizma-
y1 tanimlayacak testlerin sonucunu
bekleyecek vaktimiz olmuyor. Hasta-
nin atesi yiiksekse hastaligin belirtileri-
ne gore tant koyup antibiyotik yazmak
zorunda kaliyoruz. Hastaliga bakteri
yol a¢gmadiysa antibiyotigi bosa almis
oluyorlar. Bazen de hasta antibiyotik
yazmamiz i¢in bize israr ediyor. Orne-
gin bazilari ‘Evimizde antibiyotigimiz
bitti, bize birka¢ kutu antibiyotik ya-
zin!” diye ila¢ yazdirmak istiyorlar. Oy-
sa antibiyotikler her derde deva ilaglar
degil.” diyor. Ancak uygun durumlarda
kullanildiginda etkisini gosterir. Bu ne-
denle de yalnizca hastalaninca ve dok-
tor onerisiyle kullanilmali." Dr. 0Zekai
Tahir Burak Kadin Hastanesi’nden Dr.
Hakan Yal¢in da Dr. Ersayin’t dogrulu-
yor: "Antibiyotik yazan doktor iyi dok-
tordur gibi bir yanilgi var. Antibiyotik
yazmazsaniz kotii doktor oluyorsunuz."
diyor.

Bu tiir yanhs ve sik antibiyotik uy-
gulamalarinin direng gelisimine katki-
da bulundugu bugiin su gétiirmez bir
gercek. Giinliik hayatimizda, yanhs
uygulamalara bagli sonuglari hastane-
lerde oldugu kadar olumsuz yasama-

digimizdan, pek ¢ogumuz antibiyo-
tik kullanmayi pek ciddiye almiyo-
ruz, hatta antibiyotikleri ¢ogu za-
man agn kesicilerle esdeger tutu-
yoruz. Dr. Akova, aslinda agn kesi-
cileri bile bu kadar hafife almamamiz
gerektigine deginiyor. [lag Isveren-
leri Sendikasi’nin 1997 rakamlarina go-
re, iilkemizde en ¢ok tiiketilen ilag
grubu antibiyotikler. Aldigimiz her 100
ilactan yaklagik 20’si antibiyotik, 14’
ise agn kesici. Bu, gelismekte olan iil-
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Bakteriler, enfeksiyon bélgelerinden alinan
6rneklerden aynigtirilabilir. Buna ‘kultir
almak’ denir. Sézgelimi, bir bogaz kiiltiird
icin, ucuna pamuk sarili steril bir cubuk
yardimiyla bogazdan 6rnek alinir. Sonra
sagdakine benzer kutulara ‘ekilip’ 37°C’de
belli bir stire bekletilir. Eger normalde
bulunmamasi gereken bir bakteri lrerse,
bu bakteri, gesitli antibiyotiklerin de bulun-
dugu asagidakine benzer kutulara ‘ekilir’.
Belli bir stire sonra lireme durumuna
bakilr. Ornegin, asagidaki kutunun sag alt
késesinde bulunan antibiyotik bu bak-
teriye etkili degil, ¢linkii kirmizimsi renk
bakteri tredigini g6s-
teriyor. Oysa kutunun
sol ust kdsesindeki
antibiyotikler bakteriye
karsi etkili. Bunu da
kutunun o bélgesinin
berrak olmasindan
anliyoruz. Bu islemler
‘antibiyotik duyarlik’
testi olarak bilinir.

kelere 6zgii bir durum. Cogu zaman,
sonuglardan da vyalnizca gelismekte
olan iilkeler degil, tiim diinya pay ala-
cak. Tiberkiilozun daha ¢ok goriilme-
si buna bir 6rnek olabilir.

Gectigimiz aylarda bir 6gretmen ve
birkag 6grencisinde tiiberkiiloz, yani
verem goriildii. Ikinci Diinya Savasi ve
ondan 6nceki dénemleri animsayabi-
lenler bu habere digerlerinden daha
fazla kulak kabartular. “Verem hortladi!’
gibi yorumlarda bulundular. Animsaya-
biliyorlards, tiiberkiiloz o zamanlar en
korkulan hastaliklardan biriydi. Sik sik
olim haberi duyuluyordu bu hastalik
nedeniyle. Ve simdi, aradan neredeyse
50 yil gegtikten sonra, gegmisi animsa-
tacak olgular c¢ikiyordu Kkarsilarina.
Hortlamak degil de neydi bu?

Belki ‘hortluyor’ sézciigii durumu
tam olarak ortaya koyamiyor; ¢iinkii bu
kez karsimizdaki bakteri oncekinden
biraz farkli, ona karg1 kullandigimiz an-
tibiyotikler onu her zaman oldiiremi-
yor. Bugiin, her 7 tiiberkiiloz olgusun-
dan biri, en ¢ok kullanilan iki ilaga di-
rengli bir bakteriden kaynaklaniyor;
yani tiiberkiiloza yakalanirsaniz, yedi-
de bir olasilikla bu iki antibiyotik de si-
zi 1yilestiremeyecek. Diinyada her yil,
her {i¢ insandan biri tiiberkiiloza yaka-
lantyor. Bu hastaliktan kaynaklanan
oliim sayist da yilda 3 milyon. Tedavi-
de kargilagilan en 6nemli sorunsa has-
talarin antibiyotiklerini yeterli siire
kullanmamasi. Tuberkiiloz tedavisinin
yaklagik ti¢ yil siirdiiriilmesi gerekiyor.
Ustelik kullanilan antibiyotikler de
yan etkisi ¢ok olan cinsten. Tedaviye
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baslayan hasta, hastaligin belirti-
leri ortadan kalkinca ‘Nasil olsa

aruk kendimi iyi hissediyo-

rum.” diyerek ilact birakiveri-

yor. Oysa hekimlerin belirttigi siire bo-
yunca o antibiyotigi kullanmasi gereki-
yor. Hastanin antibiyotigi birakmasini
firsat bilen tiiberkiiloz etkeni Myco-
bacterium tuberculosis de yeniden ¢o-
galmaya baghyor. Bunun anlami su:
Tiiberkiiloz, tedavisini tamamlamayan
hastada yineliyor. Yalniz bu kez 6nce-
kinden bir farki da olabilir. Eger M. ru-
berculosis daha 6nce hastanin kullan-
dig1 antibiyotige diren¢ kazanmayi ba-
sardiysa, hasta, tedavisi i¢in ayni anti-
biyotigi kullanamaz artk. Eger bir de
baska birine gecirdiyse hastaligini, o
kisinin de o antibiyotigi kullanmasi ise
yaramaz. Tiiberkiiloz belki de antibi-
yotik direncinin sonuglarint dogrudan
bireylerde gozleyebildigimiz en bili-
nen hastalik. Buna adini sik¢a duydu-

Genis Spektrumlular
Siler Stpurar!

Antibiyotik kutularinin Gzerinde ‘Genis
Spektrumlu’ ibaresini sik sik gorirtz. Bir
antibiyotigin spektrumu, etkiledigi bakteri
tUrlerini ifade eder. Ne kadar genisse de o
kadar gok bakteri tlrini yok edebilir. Eger
hastaliga yol acan bakteri bilinmiyorsa, dok-
tor, genis spektrumlu bir antibiyotik kullan-
may! yedleyebilir; ancak bu, cok sayida
farkll bakteriyi antibiyotikle ‘tanistiracagin-
dan’ bu bakterilerin direnc gelistirmelerine
katkida bulunur. Oysa doktor, hastaliga yol
acan bakteriyi biliyorsa, onu hedefleyen dar
spektrumlu bu antibiyotigi kullanabilir; bdy-
lece, diger bakterilerin antibiyotige direng
gelistirmeleri de yavaglatilabilir.

gumuz bir bagka hastaliga, zatiirreeye
yol acan bakteriyi de ekleyebiliriz.
Bakterinin adi Streptococcus pne-
moniae. Zatiirree, ortakulak enfeksi-
yonlart ve menenjite yol acabiliyor.
Son yillarda penisiline direncli §. pne-
moniae’'ye daha sik rastlar olmus he-
kimler. Ulkemizde diisiik doz penisilin
tedavisine % 15-25 oraninda direng
gosteriyor S. pnemoniae. Yiksek doz-
daki tedaviye direng¢ gosterenlerin ora-
ni ise % 1-4. Ama, 6rnegin Ameri-
ka’nin bazi kesimlerinde, yine yalnizca
tek bir antibiyotigin etkili oldugu .

pnemoniae olgularina raslanmis. O tek

antibiyotik de ‘linlii’ vankomi-
sin yine. Ya giin gelir de vanko-
misine de direng kazanirlarsa?
O durumda §. premoniae’den
aynaklanan zatiirreeyi, ortaku-
lak iltihaplarini ve menenjiti tedavi
edemeyebiliriz. Elbette bu bakterile-
re kargt yeni birtakim ilaglar tretile-
mezse. lleride ne olacagini su anda
kestirmek zor; ama bu durum, vanko-
misin adli antibiyotigin ancak gerekli
durumlarda, gerektigi gibi kullanilma-
sint zorunlu hale getiriyor. Yalnizca
vankomisin de degil. Bunu tiim antibi-
yotiklere genellemek daha dogru olur.
Tiiberkiiloz ve zatiirree gibi bir
durumsa, belsoguklugu olarak bilinen
hastaligin tedavisinde gozlenmis. Cin-
sel yolla bulagan bu hastaliga yol acan
Neisseria gonorrhoeae adlh bakteri, si-
nir tanimaksizin penisiline karst di-
ren¢ kazanmis. [lk olarak 1976’da
Tayland ve Vietnam dolaylarinda pe-
nisilinin ‘iglemedigi’ N. gonorrhoeae
bulunmus. Bakteri, kendisini 6ldiire-
bilen penisilinin yapisini bozan, peni-
silinaz adl bir enzimi tireterek kendi-
ni korumayi ‘6grenmis’. N. gonorrho-
eae'nin kazandig direng Asya’da ha-
yat kadinlarinin cinsel yolla bulagan
hastaliklardan korunmak i¢in diisiik
doz penisilin kullanmalanyla iligkilen-
diriliyor. Inanildigina gére, o donem-
de Asya’ya yollanan askerler de, peni-
siline direng kazanmig bakterileri bu
sokak kadinlarindan alarak beraberle-
rinde kendi iilkelerine gotiirmiisler;
ciinkii kisa bir siire sonra ABD ve In-
giltere’deki N. gonorrhoeae’larin da
penisilinaz tiretmeyi 6grendigi goriil-
miig. 1982 yilinda ise 40’dan fazla iil-
kenin N. gonorrhoeae’lan penisilinaz
iiretebiliyormus. Bugiin aruk direngli
bakterinin diinyanin doért bir yanina
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yayilmasi nedeniyle, penisilini bu
hastaligin tedavisinde ne yazik ki kul-
lanamiyoruz.

24 Saatte Devridlem

Penisiline direncli N. gonorrho-
eaenin kitalar arast yolculugu aslinda
pek de az raslanir bir durum degil.
Ugaklar sayesinde, degil kita icinde bir
yere yolculuk etmemiz, okyanus agma-
miz bile artik saatlerle ifade ediliyor.
Yolculuga ¢ikmadan o6nce, valizimize
esyalarimizla birlikte bir de mikroorga-
nizmalari yerlestiriyoruz. Hatta bazila-
rin1 kendi {izerimizde, i¢imizde tasiyo-
ruz. Eskisine gore daha ¢ok ve daha
uzaklara yolculuk edebilmemize bagh
olarak da daha ¢ok, daha yaygin mikro-
organizma tagimacihii yapiyoruz. 24 sa-
at gibi bir zaman, bir mikroorganizma-
nin diinyanin ¢biir ucuna gitmesi i¢in
yeterli. Direngli olanlar da bu yolla tagi-
niyor kuskusuz. Onlem almaksa nere-
deyse olanaksiz. Havaalanlarinda valiz-
lerin i¢ini kontrol ettigimiz gibi, mikro-
organizmalari tarama cihazinin altindan
gecirip, istemediklerimizin iilkeye giri-
sini engelleyemiyoruz. Ancak belli du-
rumlarda 6nlem almak sézkonusu.

Hastane, hatta iilke sinir1 tanima-
yan, metisiline direngli §. aureus bun-
lardan biri. Dr. Akova, bir insanin, or-
negin bagirsaginda bu mikroorganiz-
may1 bir yerden bir yere tasiyabilece-
ginden soz ediyor. Bu sinir tanimazlik
pek ¢ok iilkeyi 6nlem almaya itmis.
Sozgelimi, Hollanda’da bu mikroorga-
nizma ¢ok az sayida bulunuyor ve yet-
kililer bu sayiyr artirmak istemiyorlar.
Bu nedenle, Hollanda’ya yabanci bir
iilkeden bir hasta geldiginde, onu énce
karantinaya aliyorlar. Hastanin servise
girmesine, ancak hastanin metisiline
direngli 8. aureus tasimadigindan emin
olduklarinda izin veriyorlar. Aksi du-
rumda direngli bakteri sayisini kontrol
altinda tutmak Hollanda i¢in ¢ok daha
zor olurdu.

8. aureus’tan farkl olarak, bazi bak-
teriler i¢in direng gelisimi daha kolay
denetlenebiliyor. Akova’nin deyimiy-
le, eger mikroorganizma kapali bir top-
lulukta goriilityorsa, o zaman diger top-
luluklara daha az gecer. Direncin go-
riildiigii toplulukta antibiyotik kullani-
min1 gézden gegirip direnci kontrol al-
tina alabiliriz. Hepimizin beta olarak
bildigi bakteri buna bir 6rnek. Bu bak-
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Alexander Fleming, penisilini 1928’de
kiiften elde etmisti. Kiif hiicreleri,
penisilini bakterilerden korunmak icin
uretiyorlardi. Ancak penisilinin ortamdan
aynistirlmasi cok zor ve pahaliydi. Bu
nedenle de tedavide penisilinin
kullanilmasi icin biiytik élcekte Uretilmesi
gerekti. Bu da ancak 1940’l yillarin
basinda gerceklesti.

terinin hekimler arasindaki adi A gru-
bu beta hemolitik streptokok. Bu mik-
roorganizmadan kaynaklanan iist solu-
num yolu hastaligi tedavi edilmezse,
etken bakteri kalp romatizmasina yol
agrtyor. Dr. Akova Finlandiya’daki bir
uygulamadan s6z ediyor: "Finlandi-
ya’da beta mikrobu, makrolit olarak
bildigimiz eritromisin ve tiirevlerine
diren¢ kazanmis. Bu direng fark edilin-
ce, belli bir siire, sanirim ti¢ ya da dort
yil gibi bir siire, bu antibiyotiklerin
kullanimi kisitlanmig. Kisitlamadan
sonra ayni antibiyotiklerin etkisine ba-
kildiginda, bakterinin 6nceden direng
gosterdigi antibiyotiklere duyarli oldu-
gu anlasilmig. Dolayisiyla, bazi durum-

Niye Tam Saatinde
Almaliyim?

Enjeksiyon yoluyla olsun, agizdan olsun
aldigmiz ik doz antibiyotik kana gecer ve
kanda belli diizeye ulasir. Bakterinin antibiyo-
tikle ik karsllasmasidir bu. Zamanla biz yavas
yavas antibiyotigi vicudumuzdan atmaya
baslariz. Kandaki antibiyotik dizeyi bakteriye
etki edemeyecek kadar dismeye basladigi
anda ikinci dozu almamiz gerekir. lkinci dozu
aldigimizda bu dizey yine bakteriye etki ede-
cek kadar olur. Zamanla yine kandaki antibi-
yotik duzeyi diser ve yeni dozu aliriz. Kani-
mizda antibiyotik dizeyini bu sekilde tuttugu-
muzda bakteri antibiyotige ‘dayanamaz’.

Bu duzeyin biz antibiyotik aldigimiz sure-
ce ayni olmasl gerekir. Bunun nedeni, antibi-
yotiklerin ancak belli diizeylerde bakteriyi yok
edebilmesidir. Bu dizeyin altinda, bakteriler
yok olmadigi gibi, antibiyotikle tanismis olur-
lar ve hemen direng gelistirmek icin kollar si-
varlar. Bu diizeyin Ustlinde miktarlar ise ‘ze-
hir’ etkisi gosterip bize ait hiicrelere de zarar
verebilir.

larda kullanimi kisitlayarak direnci de
denctleyebilirsiniz."

Ancak, bunun her zaman dogru ol-
madigini vurguluyor Murat Akova.
"Mikroorganizmalar nasil olsa direng
gelistirecekler, fakat sonra en bagtaki
noktaya donecegiz gibi bir seyin bilim-
sel bir kanit1 yok." diyor. Aslinda aras-
urmactlar da bunu kanitlamak i¢in
hayli emek harcamislar. Sozgelimi, At-
lanta’da Emory Universitesi’nden iki
mikrobiyolog normalde bagirsaklari-
mizda yasayan bir bakteriye, eskiden
sahip oldugu bir direnci ‘unutturmaya’
caligmiglar. Deneylerinin kahramani
olan Escherichia coli adli bu bakteri,
streptomisin adli antibiyotige direng-
liymis. Onu streptomisinsiz birakarak
bakterinin iizerindeki ‘Direng gelistir,
yoksa 6liirsiin!” diye ifade edebilecegi-
miz baskiyr kaldirmiglar. Beklentileri-
ne gore, E. coli streptomisine kargi ka-
zandig1 direnci ‘unutacakmig’; ancak
beklenti suya diigmiis. Bakteri yeni
birtakim yapisal degisikliklere ugrama-
sina kargin, streptomisine karst diren-
cini de korumus. Bu isin en kotii tara-
fi, bakterinin bir sonraki adimini
ongoremememiz. Bazi aragtirmaci-
larin bakteriye ‘hareket eden he-
def” demelerinin de nedeni bu-
rada yatyor. Ustelik oyle hizli
hareket ediyorlar ki, onu vyal-
nizca izlemekle yetinmek zo-
runda kaliyoruz.

Bakteri Hep
Bir Adim Onde

Bakterinin hep 6nde olmasi, ger-
¢ekte onun kadar kivrak calimlar ata-
mamamizdan kaynaklaniyor. O, bir an-
tibiyotige direng gelistirmisken ve ye-
ni direnglerin pesindeyken, biz daha
onun kazandig1 ilk direncin sonuglarini
yasamaya basliyoruz. Buna yonelik ha-
zirhiklara  giristigimizdeyse, bakteri
belki de ¢oktan yeni degisimler gegir-
mis oluyor. Bu degisimler, bakteriye
kargt hazirlanacak yeni antibiyotiklerin
etkilerine golge disiirebiliyor. Bunun-
la birlikte, bir antibiyotik piyasaya ¢i-
kana kadar, etkisiyle ilgili ¢ok sayida
arastirma yapiliyor, bu da ortalama 12
yil aliyor. Yani ‘antibiyotik tanimaz’ bir
bakteriden kaynaklanan bir salgin
olursa, onu alt etmek i¢in uzun bir za-
mana gereksinimimiz olacak. Bu da
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hastaliklarin tedavisi bakimindan ka-
barik faturalarla sonuglanabilir.

Basta §. awureus olmak iizere bakte-
rilerdeki direng geligiminin hekimlerin
basina 6rdiigii ¢orap, bazi arastirmacila-
n gelecege iligkin karanlik senaryolar
kurmaya yoneltmis. Bazilarina gore so-
runun boyutu hastanelerin kapisina ki-
lit vurmaya gotiirecek kadar ciddi.
Hastanelerde konuglanan bu ve benze-
ri organizmalar, antibiyotiklere Kkargi
gelistirdikleri direng yiiziinden, hasta-
neleri hastalarin iyilestigi verler olmak-
tan ¢ikaracak. Baska bir goriise gore de
bu, antibiyotik éncesi doneme geri do-
niig anlamina geliyor.

Oysa Murat Akova teknolojinin im-
dadimiza yetisecegine inaniyor: "Tabii
elimizde o mikroorganizmay oldiire-
cek antibiyotigin olmamasi en ¢ok
korktugumuz sey" diyor; "ama durum o
kadar da kotii degil bence. Teknoloji
cok gelismis durumda. Antibiyotik 6n-
cesi donemde insanlar mikroorganiz-
malari taniyorlardi;; ama antibiyotigi
bilmiyorlardi. Ornegin vankomisine
direng gosteren stafilokokun varlig
gectigimiz yil Mayis ayinda duyurul-
mustu, aradan 6 ay kadar bir zaman
gecti; simdi nasil direng gelistirdigini
asag1 yukar biliyoruz ve ona karsi 6n-
lemler yayimlandi bile. Buna karsi da
su anda denenmekte olan bir siirii an-
tibiyotik var biiyiik olasilikla. Dolayi-
styla tam anlamiyla antibiyotik 6ncesi
donem gibi bir donemle kargi karsiya
degiliz."

Dr. Akova, gegici bir siire i¢in kor-
kularin gergek olabilecegini de ekliyor
sozlerine. "Soyle bir ¢ikarsama da yapi-
labilir. Nasil antibiyotik éncesi donem-
de insanlar bugiin i¢in ¢ok basit olarak
degerlendirdigimiz mikroorganizmalar-
la enfekte olduklarinda caresiz kaliyor-
duysa, belki gecici bir siire boyle bir sey
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sozkonusu. Ama teknoloji hemen yeri-
ne yeni bir sey koyabilir." O noktaya ge-
lecegimiz kugkulu da olsa bunu gecik-
tirmek, biraz olsun zaman kazanmak,
olast bedeli biraz olsun diisiirebilir.

Hizin1 Kesebiliriz

Bugiin, tartgmasiz kabul edilen bir
gercek, ne yaparsak yapalim, bakteri-
nin direng gelistirmesini ‘6nleyemeye-
cegimiz’ yolunda; ¢iinkii direng gelisi-
mi dogal bir siire¢ aslinda. Biz antibi-
yotik kullandigimiz siirece bakteri de
direng gelistirecektir. Ancak bakteri-
nin direng gelistirme hizini kesebiliriz.
Bu da hepimizin ilaglan akiler bir bi-
¢imde kullanmasini zorunlu kiliyor.
Tiirkiye iginse akiler ilag kullanimi bii-
yiik bir soru igareti.

Ise hastanelerden baslamak gere-
kirse, hastanelerde direng izleme bi-
rimleri kurarak bakterilere ‘direng ge-
listir’ sinyalini verecek antibiyotiklerin
kontrollii kullanilmasini saglamak soz-
konusu. Buna bir de antibiyotik kulla-
nimi konusunda hekimlerin egitimini
eklemek gerek. Dr. Akova, ¢ogu heki-
min up fakiiltesinde bu konuda yete-
rince egitim gormediginden, giincel
gelismeleri ancak ilag firmalarinin ver-

digi brosiirlerden izlediginden yakini-
yor. Bu sirada ila¢ endiistrisini elestir-
meden de edemiyor: "Bunlar igin tica-
retini yapan sirketler. Bazen bu firma-
lar etik olmayan sekillerde, bazen bi-
limsel birtakim seyleri kullanarak ya
da bunlarn degistirerek hekimleri bir
yerde bilgi bombardimanina ugratiyor-
lar." Saglik Bakanligi’nin bu brosiirleri
bilimsel bakimdan denetlemeye calig-
ugindan da bahsediyor, ancak sorunun
mutlak ¢oziimii hekimlerin egitilerek
kendilerine verilen bilgileri elestirel
bir yaklagimla degerlendirebilmelerini
saglamakta yatiyor.

Hastanelerin digina ¢ikugimizday-
sa, elimizi kolumuzu sallaya sallaya an-
tibiyotik satin aldigimiz eczaneler ¢iki-
yor karsimiza. Antibiyotikleri akilci
kullanmamizda kuskusuz ecczanede
verilen hizmetlerin yeri biiyiik. Saglik
Bakanligi, ilag Eczaciik Genel Mii-
diirliigii Miidiir Yardimeist Ecz. Aygiin
Kiigiik, Tiirkiye’de kaliteli hizmet ve-
ren eczane sayisinin ¢ok az oldugunu
belirtiyor. Hi¢ olmamasi gereken bu
durumun da aluni ¢iziyor: "Hasta, tani
ve uzman goriisii olmadan, nasil kulla-
nacagini bilmeksizin gidip eczaneden
antibiyotik alir, bildigi gibi kullanir."
Tirk Eczacilari Birligi Bagkani Ecz.

Antibiyotik Direncini Onleyebilirsiniz

Murat Akova,
Prof. Dr. H.U. Tip Fak., Eriskin Infeksiyon Hastaliklar Unitesi
Antibiyotik direncinin gelismesindeki en
dnemli 6ge antibiyotiklerin gereksiz ve uygunsuz
kullanimidir. Bu nedenle hastalarin antibiyotikleri
gerektiginde ve uygun bir bicimde kullanmasi
sadece kendi saglklan agisindan degil, aileleri
ve toplum saglgr acisindan da zorunludur. Uy-
gun antibiyotik kullanimi kisaca “antibiyotikleri
ancak bir doktor tarafindan énerildiginde, uygun
doz ve stirede almak” olarak tanimlanabilir.
Antibiyotikleri doktorun énerdigi sekilde uygun
araliklarda ve énerilen siire boyunca alin!
Hasta tedavi sirasinda tam olarak iyilestigini
hissetse bile tedavi sonuna kadar ilaclarini alma-
yi strdtrmeli, antibiyotikleri erkenden kesme-
melidir. Aksi halde enfeksiyon yeterince tedavi
edilmis olmayacagindan, hastalk yeniden ve
cogu kere de direncli mikroorganizmalarla tek-
rarlayabilir.
Doktor gecinenlerin 6nerilerine kulak asmayin!
Antibiyotik tedavisi srrasinda yapilan énem-
i hatalardan birisi, hastalarin (ya da “amatér”
doktorlarin) kullanmadiklari antibiyotikleri sakla-
yip daha sonra kendilerini hasta hissettiklerinde
bu ilaclan bir doktora danismadan kendi kendi-
lerine kullanmalar veya cevrelerindeki hasta
olan kisilere kullanmak Uzere énermeleridir. Ken-
dinizin ya da bir baskasinin hastaliginin, daha
once gecirdiginiz hastaligin aynisi oldugundan
emin olsaniz bile doktora danismadan antibiyo-

tik kullanmak son derecede sakincali olabilir. Ay-
ni tlrde hastaliklar farkll mikroplar olusturabilir
ve bu farkll mikroorganizmalarin farkli antibiyo-
tiklerle tedavisi gerekir. Bu nedenle antibiyotik
kullanmadan énce hekimin ne tirde bir mikrop-
la olusmus enfeksiyon hastaligina yakalanmis
oldugunuzu ve bu hastalik icin en uygun antibi-
yotigin hangisi oldugunu saptamasi gereklidir.

Doktorunuzu antibiyotik yazmaya zorlamayin!

Hastaliginiz antibiyotik tedavisi gerektirme-
yebilir. Virtslerin yol actigi enfeksiyonlarin cogu
(6rnegin soguk alginligl) antibiyotiklerle tedavi
edilemez. Yaygin olarak bilinen bir deyise gore
“Soguk alginigi antibiyotiklerle 7 glinde, antibi-
yotiksiz bir haftada iyilesir”. Bu tlr bir enfeksiyo-
nun tedavisi icin ilk yapilacak sey istirahat et-
mek, ikincisi aspirin ve benzeri ates dusuricu
ilaglan almak, tglinclsu bol sivi almak yeterlidir.
Ayrica hastaligin baskalarina bulasmasini 6nle-
mek igin ellerin sik sk ylkanmasi ihmal edilme-
melidir.

Viral enfeksiyonu olan hastalar antibiyotik
kullandiklarinda hem kendilerine zarar verebilir,
hem de antibiyotiklere karsi mikroorganizmalarin
direng¢ gelistirmesine olumsuz katkida bulunurlar.
Antibiyotikler ates dusurict ilaglar degildir!

Dolayisiyla atesi olan bir kisi doktor tarafin-
dan enfeksiyon hastaligi oldugu saptanmadikca
antibiyotik kullanmamalidir. Ayrica ates, enfeksi-
yon disinda baska hastaliklarin da bir belirtisi
olabilir.

Bilim ve Teknik



Mehmet Domag, Tiirkiye’de re-
cetesiz ilag satiginin % 30 oldu-
guna deginiyor. Her ne kadar
Banglades’te bu oran % 92’lere
ciksa da, Dr. Akova’nin deyisiy-
le, % 30, aslinda pek de kiigiim-
senemeyecek bir rakam. Bunun
anlami, Tirkiye’de satilan her
10 ilagtan 3’tiniin herhangi bir
hekime danigilmadan kullanil-
masidir. Burada da sahneye kul-
lanicilar giriyor.

Direnci  yavaslatabilecek
iiciincii grubu da bizler olustu-
ruyoruz zaten, yani antibiyotik kullani-
cilart. Murat Akova’nin deyisiyle, her-
kes basit bir nezle oldugunda ya da bi-
raz oksiirdiigiinde eczaneye kosup bir
antibiyotik aliyor. Oysa bunlar %
90’dan fazla olasilikla viriislerden kay-
naklaniyor, bakteriden degil. "Antibi-
yotigi almakla, viicudunuzda sizinle
yasayan yararl pek ¢ok bakteriyi de or-
tadan kaldiriyorsunuz. [Elbette ki du-
yarli olanlarini.] Direncgli olanlart ise
oraya oturtuyorsunuz." Viicudumuzda
bize dost, ¢ok sayida mikroorganizma
var. Oyle ki, viicudumuzdaki hiicrele-
rin yalnizeca % 10’u bize ait. Kalan %
90’sa bizimle birlikte yasayan mikroor-
ganizmalar. Bunlar bakteri olabildigi
gibi maya da olabiliyor. Anlasilan bizler
yiiriityen birer hayvanat bahcesiyiz!
Onemli olan bahgenin dengesini koru-
yabilmek, yani hastalanmamak.

Aragtirmalara gore, bunu saglamada
temizligin biiyiik etkisi var. Hastalikla-
rin 6nlenmesinde temizligin 6nemin-
den s6z ederken, Ecz. Domag gece-
kondulagsmadan yakiniyor: "Ulkemiz
altyapr agisindan saglikli degil. Gece-
konduda yagiyor halkin biiyiik bélii-
mii. Insanlarin kendi temizliklerine
dikkat edememeleri yiiziinden de da-
ha fazla hastalanmalari dogal; bu ne-
denle daha fazla antibiyotik tiiketmek-
le karst karsiyayiz." Diyelim ki insanlar
temiz suya ve diger saghkl kogullara
sahip oldu. Is bununla da bitmiyor. Yi-
yecekleri gereken sicakliklarda koru-
manin, scbze ve meyveleri yemeden
once lyice yikamanin, yiyecekleri iyice
pisirmenin hastaliklarin yayilmasini
biiyiik 6l¢iide azaltacagi soyleniyor. El
yikamanin buna katkisi da ¢ok 6nemli.

Arastirmalara gore, giinliik yasam-
da, hastaliklarin yayilmasinda yetersiz
ve seyrek araliklarla el yikamamiz
onemli rol oynuyor. Yemeklerden 6n-
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ce, tuvalete gittikten ve digsaridan gel-
dikten sonra ellerimizi yikamayr ihmal
edebiliyoruz; bazen yikasak bile yeter-
siz. yapiyoruz bu isi. En ideal el yika-
ma, elimizi énce suyla islatmak, sabun-
lamak, ellerimizi ovusturmak, durula-
mak ve kurulamak olarak siralayabile-
cegimiz basamaklardan olusuyor. Kul-
landigimiz havlunun da ¢ok temiz ol-
mast gerektigi acik. Bunu séylemek
gereksiz olabilir, ama bu basamaklari
nasil gergeklestirdigimiz de 6nemli.
Elimizi ne kadar siireyle ovusturdugu-
muz ve elimizi yikadigimiz suyun si-
cakligr da 6nemli. Elimizi sicak suyla
yikadigimizda bu temizleme daha
da iyi oluyor. Elimizdeki mikroor-
ganizmalardan kurtulmak i¢in eli-
mizi 20 saniye kadar sabunla
ovusturmamiz gerekli. Yani ‘su-
ya sabuna dokunmakla’ is bit-
miyor. Ellerimizle olusturdugu-
muz siirtinmenin buradaki gézenekle-
i actuifi ve gizelenen bakeerileri silip
stiptirdiigii kabul edilen bir gercek.
Kuskusuz elimizi iyice yikadigimiz
durumlarda bunun sagligimiza ne tiir
katkisinin oldugunu dogrudan gozle-
mek olasi degil. Gegmiste hekimlerin
dogum yaptirmadan 6nce ellerini yika-
malari, bebek 6liimlerinde énemli bir
diisiise neden olmustu. Bunun gibi bir

ilag Alirken Hekime ve Eczaciya

Su Sorular Soruyor musunuz?

Nicin kullanmaniz gerekiyor?

Dogru bigimde kullanmazsaniz ne olur?
llaci nasil hazirlayacaksiniz?

GUlnde kag kez ne miktarda alacaksiniz?
Ne zamanlar kullanacaksiniz (sabah mi)?

Ilag tedaviniz kag giin stirecek?

llact kullanirken kaginmaniz gereken yiyecek
ve icecekler var mi?

Ilacr alirken beklemediginiz bir etki goriirse-
niz ne yapmalisiniz?

llacinizi nasil saklamaniz gerekiyor?

sonucu dogrudan gozleyeme-
sek de, elimizi 20 saniye kadar
sabunla ovusturmanin bize bir
zarar getirmeyecegi kesin.

Ilag kullanma aliskanliklari-
miz da antibiyotiklere kargi di-
reng gelismesinde etkili bir un-
sur. Ozgiir Bey gibi, antibiyotik
duyarlik testi yaptirmak igin iki
tiir etkisiz antibiyotik kullan-
may1 mi bekliyoruz? Yoksa Is-
kender Bey gibi ‘Nasil olsa
doktor da ayni antibiyotigi ya-
zacak!” gibi bir varsayimdan ha-
reketle mi antibiyotik aliyoruz? Yoksa
Vedat Bey gibi, iltihap toplayan digimi-
zin rasgele aldigimiz iki antibiyotikle
diizeleceginin hayalini mi kuruyoruz?
Ya da nezlemizin, antibiyotik kullana-
rak mu tyilestigini diistiniiyoruz? Cogu
zaman unuttugumuz bir sey var. Her
ila¢ zehir 6zelligi tagir; onlart ancak ge-
reken durumlar igin, gerektigi kadar,
gercken siire kullanmaliyiz. Gerekti-
ginden daha az kullanmamiz hastaligi-
miz1 diizeltmez, daha fazlasi ise ‘zehir’

etkisi gosterir. Antibiyotikler de
=, bu baglamda istisna degiller.

% Hekimler, antibiyotik yazma-

/' dan 6nce, tani koyarken yanili-
yor da olabilir. Saglik sistemin-
den kaynaklanan birtakim aksak-

liklar da olabilir. Ancak onlarin yanil-

mast ya da bu tiir aksakliklar, bizim
hastaliklart onlardan daha iyi bildigi-
miz anlamina gelmiyor.

Bugiin antibiyotiklere birer ikiser
direng gelisiyorsa, bazi antibiyotikler
is¢ yaramaz oluyorsa, bunda bizim de
parmagimiz var. Olgmek olanaksiz olsa
da, antibiyotikleri bilingli kullandigi-
mizda direng gelisimini yavaglatmamiz
olasi. Sansliyiz ki enfeksiyonlarin
%99.5°1 hila tedavi edilebiliyor. Bakte-
rilere savas actiysak da mutlaka birimi-
zin kazanmasi gereckmiyor. Barig imza-
lamak da su an ufukta goziikmiiyor.
Onlarin bizde yaratugi hastaliklarla
miicadele i¢in bagka yontemler gelisti-
rilene dek yapacagimiz en kolay sey
antibiyotikleri bilingli kullanmak.

Katkilarindan dolay: yaxida adi gegen
biitiin kigilere, kurum ve kuruluglara tesekkiir ederiz.
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