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Nozokomiyal  bakteriler infeksiyonlar  yatan
hastalarda  6nemli bir morbidite nedenidir.
Karbapenem grubundan yeni bir antibiyotik olan
meropenem, bu tiir infeksiyonlarin tedavisinde
siklikla kullanilmaktadir. Calismamizda; Gogiis,
Kalp ve Damar Cerrahisi Yogun Bakim iinitesi’nden
izole edilen 75 bakteri susunun in vitro meporenem
duyarlilig1 arastirilmigtir.

flacin duyarliligi Mikrodiliisyon yontemi
kullanilarak arastirilmistir. Meropenem igin elde
edilen MICsy ve MICy, degerleri Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
spp., metisilin direngli ve duyarli Staphylococcus
aureus, metisilin direngli ve duyarli Staphylococus
epidermidis suslari i¢in sirasiyla 4 ve 32 pg/ml; 4 ve
16 pg/ml; 16 ve 32 ug/ml; 4 ve 16 pg/ml; 16 ve 64
pg/ml; 2 ve 8 ug/ml seklindedir. P.aeruginosa
suslarinin 8’1 (%72); K.pneumoniae suslarinin 17’si
(%94), Acinetobacter spp.’nin 9’u (%70); metisilin
direngli S.aureus suslarinin 4’4 (%40), metisilin
duyarli S.aureus suslarinin 5’1 (%63), metisilin
direngli ~ S.epidermidis suslarinin = 4’4 (%40);
metisilin duyarlt S.epidermidis suslarinin 5’1 (%100)
meropeneme duyarlt bulunmustur.

Meropenemin  gram negatif bakterilerde ve
metisiline duyarl stafilokok suslarinda etkili oldugu
ancak direng problemi nedeniyle olgularin dikkatle
secilmesi gerektigi diisliniilmektedir.
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Meropenem Sensitivity of Bacteria Isolated from
thoracic and Cardiovascular Surgery Intensive
Care Unit

Nosocomial bacterial infections are a major cause of
morbidity in hospitalized patients. Meropenem, a
new antibiotic from carbapenem group, is being
used frequently the treatment of such infections. The
activity of merpenem on 75 bacteria isolated from
Thoracic and Cardiovascular surgery Intensive Care
Unit. Investigation made by wusing “broth
microdilution method”.

The MICsy, and MICy, values of meporenem for
Klebsiella ~ pneumoniae,  Acinetobacter  spp.,
methicillin ressitant and sensitive Staphylococcus
aureus, methicillin  resistant and  sensitive
Staphylococcus epidermis strains were found to be 4
and 32 pg/ml; 0.5 and 2 pg/ml; 4 and 16 pg/ml; 16
and 32 pg/ml; 4 and 16 pg/ml; 16 and 64 pg/ml; 2
and 8 pg/ml respectively. It has been detected that 8
strains of (72%) P.aeruginosa, 17 strains of (94%)
Acinetobacter spp., 4 strains of (40%) methicillin
resistant S.aureus, 5 strains of (63%) methicillin
sensitive S.aureus, 4 strains of (40%) methicillin
resistant  S.epidermidis, 5 strains of (100%)
methicillin sensitive S.epidermidis (100%) were
sensitive to meropenem.

We think that Gram (-) bacterias and methicillin
sensitive staphylococ species are sensitive to
meropenem, but cases have to be chosen carefully
because of the resistance problem
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Giris

Nozokomiyal bakteriyel infeksiyonlar, yatan
hastalarin ~ 6zellikle de  yogun  bakim
iinitelerindeki hastalarin en 6nemli morbidite
nedenidir. Yogun bakim iinitelerinde direncgli
suslarin varligi ve yeni direng gelisimi sorunu
alternatif antibiyotik arayisint beraberinde
getirmigtir. Bu amagcla kullanima sunulan
karbapenemler, nozokomiyal infeksiyonlar i¢in
gercek bir monoterapi giicline sahiptir (1,2).

Karbapenem grubu antibiyotikler, 0&zellikle
gram negatif bakterilere etki ederek, bakterinin
sitoplazmik membranindaki proteinlerle
etkilesime  girmekte ve  hiicre  duvar
bilesiklerinin sentezini bozarak hiicre 6liimiine
neden olmaktadir. Karbapenem grubuna ait -
laktam bir antibiyotik olan meropenem,
tianemisinin bir dimetilkarbamol pirolidinil
tirevidir. Meropenem stabil bir farmakolojik
yapiya sahiptir, renal dehidropeptidaza karsi
imipenemden daha direnglidir ve toksisitesi
daha diisiiktiir (3,4,5,6).

Yogun bakim iinitelerindeki direng gelisiminin
6nemi gbz Oniinde bulundurularak bu
caligmada, Gogiis, Kalp ve Damar Cerrahisi
Yogun Bakim Unitesi’nden hastane
enfeksiyonu etkeni olarak izole edilen
bakterilerin meropeneme olan duyarliliklarinin
belirlenmesi amag¢lanmustir.

Gerec ve Yontem

Gogiis, Kalp ve Damar Cerrahisi Yogun Bakim
Unitesi’nden gonderilen cesitli klinik &rnek-
lerden izole edilen 75 bakteri calisma kapsa-
mina alindi. Suslar nozokomiyal infeksiyon-
lardan izole edildi. Hastanin hastaneye yatigin-
dan veya hastaneden ¢ikisindan 72 saat sonra ya
da herhangi bir ameliyat sonrasi gelismis infek-
siyondan 72 saat sonra ortaya cikan infeksi-
yonlar nozokomiyal infeksiyon olarak kabul
edildi (1). Suslarn 11’1 Pseudomonas aerugi-
nosa, 18’1 Klebsiella pneumoniae, 13’ Acine-
tobacter spp., 18’1 Staphylococcus aureus, 15’1
Staphylococcus epidermidis idi. Suslarin 27’si

trakeal aspirasyon mayi, 19’u yara, 14’{i kan,
6’s1 idrar, 4’1 balgam, 3’ii peritoneal mayi, 2’si
bogaz kiiltiirli 6rneklerinden izole edildi.

Antibiyotik duyarliliklarinin  belirlenmesinde
mikrodiliisyon yontemi kullanildi. Bu yontem-
le, suslarin minimal inhibitér konsantrasyon
(MIC) degerleri National Committee Control
Laboratory Standards (NCCLS) standartlarina
uygun olarak belirendi (7). Mikrodiliisyon yon-
teminde, toz hammadde olarak saglanan mero-
penemin <0.5->256 pg/ml arasindaki konsant-
rasyonlar1 kullanildi. Mc Farland 0.5 bula-
nikligindaki bakteri siispansiyonu 1/100 ora-
ninda sulandirilarak 5x10° CFU/ml yogunlukta
bakteri siispansiyonu elde edildi. Onceden <0.5-
>256 pg/ml seri sulandirim yapilmis antibiyotik
soliisyonu iceren kuyucuklara 50°ser pl bakteri
siispansiyonu eklendi. Mikropleytler 35 °C’de
16-20 saat inkiibe edildi. Gozle lireme saptan-
mayan en diigilk antibiyotik konsantrasyonu
MIC olarak belirlendi. MIC degerleri >16 pug/ml
olan suslar diren¢li, 8 pg/ml olanlar orta
duyarli, <4 pg/ml olanlar duyarl olarak kabul
edildi.

Bulgular

In vitro maropenem duyarhliklar1 arastirilan
toplam 75 bakteri susunun MIC degerlerinin
dagilimi Tablo 1°de goriilmektedir.

Buna gore; meropnem igin elde edilen MIC50
ve MIC90 degerlri Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter spp.,
metisilin direncli ve duyarli Staphylococcus
aureus, metisilin direngli ve duyarhi Staphy-
lococcus epidermidis suslari igin sirastyla 4 ve
32 pg/ml; 0.5 ve 2 pg/ml; 4 ve 16 pg/ml; 16 ve
32 ug/ml; 4 ve 16 ug/ml; 16 ve 64 ug/ml; 2 ve 8
pg/ml; olarak tespit edilmistir (Tablo 1).

Suslarin meropenem duyarhilik oranlart Tablo
2’de gosterilmistir. Buna gore P.aeruginosa
suslarinin 8’1 (%72) duyarli, 3’1 (%28) direngli;
K.pneumoniae suglarmin 17’si (%94) duyarls,
1’1 (%6) direngli; Acinetobacter spp.’nin 9’u
(%70) duyarli, 4’i (%30) direngli; metisilin



diren¢li S.aureus suslariin 4’i (%40) duyarls,
6’s1 (%60) direncli; metisilin duyarli S.aureus
suslarinin 5’1 (%63) duyarli, 371 (%37) direngli;
metisilin direngli S.epidermidis suslarmin 4’
(%40) duyarli, 6’s1 (%60) direngli; metisilin
duyarli S.epidermidis suglarmin 5’1 (%100)
duyarl olarak bulunmustur.

Tablo 1. Caligilan suglarin MIC, MICs ve MICgg degerleri.

Caligilan bakteri Sug MIC araliklan MICsp  MICgg
saysi (ug/ml)  (ug/ml) (ug/ml)

P. aeruginosa 11 <0.5-128 4 32
K. pneumoniae 18 <0.5->256 0.5 2
Acinetobacter spp. 13 <0.5-32 4 16
MRSA 10 <0.5-64 16 32
MSSA 8 <0.5-16 4 16
MRSE 10 <0.5-64 16 64
MSSE 5 <0.5-8 2 8

MRSA: Metisilin direngli stafilokokus aureus
MSSA: Metisilin duyarh stafilokokus aureus
MRSE: Metisilin direngli stafilokokus epidermidis
MSSE: Metisilin duyarl stafilokokus epidermidis

Tablo 2. Calisilan suslarin meropenem duyarhliklar.

Bakteri Duyarh Direngli
P. aeruginosa (n:11) 8 (%72) 3 (%28)
K. pneumoniae (n:18) 17 (%94) 1 (%6)
Acinetobacter spp. (n:13) 9 (%70) 4 (%30)
MRSA (n:10) 4 (%40) 6 (%60)
MSSA (n:8) 5 (%63) 3 (%37)
MRSE (n:10) 4 (%40) 6 (%60)
MSSE (n:5) 5 (%100) 0 (%0)
Tartisma

Yogun bakim {initelerinden izole edilen bakteri
suslar1 daha yiiksek antibiyotik direnci goster-
mektedirler. Son yillarda kullanima giren
meropenem bu tiir suslarin tedavisinde sik
olarak kullanilmaktadir. Meropenem, Entero-
bacteriaceaec ve P.aeruginosa’ya karsi imipe-
nemden daha aktiftir. Oysa imipenem, bazi
Gram (+) koklara karg1 daha yiiksek aktivite
gbsterir. Imipeneme yapisal olarak benzeyen
meropenem C1’deki bir metil grubu ve C2’deki

bir yan zincirle farklilik gosterir (8). Ayrica
meropenem, insan bobrek tubulus hiicrele-
rindeki ¢inko metalloenzim 6zelligindeki dihid-
ropeptidaz-1 enzimine imipenemden farkli ola-
rak direnglidir (9). Yogun bakim iinitelerinde
yatan hastalarda olusan enfeksiyonlardan en sik
goOzleneni olan pndémonilerde meropenem imi-
penemden daha etkilidir (1).

Yiicesoy ve ark. yaptiklart calismada mero-
penem duyarliliklarint K.pneumoniae’de %82,
P.aeruginosa’da %80, MRSA’da  %27.5,
MSSA’da %76 olarak bildirmiglerdir (3). Daryl
ve ark. yaptiklar1 c¢alismada ise meropenem
duyarliligt  P.aeruginosa’da %97., K.pneu-
monia’da %100 olarak bildirilmistir (10). Jones
ve ark. meropenemin Enterobacter, P.aeru-
ginosa ve stafilokok suslarinda etkili oldugunu
gostermistir (11).

Calismamizda, P.aeruginosa suslariin %72’si,
K.pneumonia suslarmin %94°ii, Acinetobacter
suslarinin = %70’i, MRSA suslarmin  %40°1,
MSSA suslarmin  %63°ti, MRSE suslarinin
%40’1, MSSE suslarmin %100’ meropeneme
duyarli olarak bulunmustur. Bu sonuglar mero-
penemin Gram (-) bakterilerde ve metisiline
duyarli stafilokok suslarinda etkili oldugunu
gostermektedir. Duyarlilik oranlarimiz yuka-
ridaki calismalarla uyumludur. Ancak, direng
oranlarmin bazi suglar i¢in yliksek bulunmus
olmasmin nedeni, bakterilerin yiiksek direng
gosteren nozokomiyal infeksiyonlardan izole
edilmesi olabilir.

Yapilan calismalarda MRSA suslarinda mero-
penem direncinin MSSA suslarina oranla daha
fazla oldugu belirlenmistir. Ko¢ ve ark (12)
MRSA suslarinda meropenem duyarliliginin
%30, MSSA suslarinda ise %97 oldugunu
bildirmiglerdir. Calismamizda, MRSA susla-
rinda duyarlilik %40, MSSA suslarinda %63
olarak bulundu. Bizim g¢aligmamizdaki duyar-
lilik oranlar1 bu c¢aligmalarla paralellik goster-
mektedir.

Caligmamizda bakteri suglari i¢in elde ettigimiz
MICsy ve MICyy degerleri Tablo 2’de gdste-



rilmistir. Cesitli c¢aligmalarda K.pneumoniae
icin elde edilen MIC90 degerleri 0.25, 1 ve 16
ug/ml (3,10,13), P.aeruginosa i¢in elde edilen
MIC50 degerleri 0.12, 1.8 pg/ml (3,10,14),
MRSA icin elde edilen MIC50 degerleri 32
pg/ml (3) seklindedir. Calismamizdaki MIC50
ve MIC90 degerleri bu literatiirdeki degerlerle
paralellik gostermektedir.

Bu sonuglar meropenemin gram negatif bakteri-
lerde etkili oldugunu gostermektedir. Ozellikle
¢oklu direncin s6z konusu oldugu infeksiyon-
larda meropenem giivenle kullanilabilecek bir
antibiyotiktir. Ancka kullanima baglamadan 6n-
ce mutlaka antibiyotik duyarlilik test sonuglari-
nin beklenmesi gerekmektedir. Ayrica, yaygin
kullanima bagli olarak ileride direng oranlarinin
daha da ¢ok artacagi géz Oniinde bulundurula-
rak diger alternatiflerin de gézden gegirilip daha
secici davranilmasi uygun bir yaklasim ola-
caktir.
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