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Kadin ast genital vollar: infeksivonlari, cerrahi infeksivonlar. intraabdominal infeksiyonlar ve daha
pekeok infeksivonlar genellikle polimikrobiktir. Bu infeksivonlarda Gram pozitif ve negalif. aerob ve anaerob
bakteriler izole edilmektediv. Gram negatif” mikroorganizmalarin biiviik ¢ogunlugunu FEscherichia coli,
Klebsiella, Proteus. Iinterobacter ve Pseudomonas tiivleri olusturur. Gram pozitif mikroorganizmalar arasinda
genellikle. stafilokoklar izole edilir. Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Turgut Ozal Tip Merkezi, Mikrobivoloji
ve KNlinik Mikrobivoloji laboratuvarinda, 1 Ocak 30 Aralik 1994 tarihleri arasinda, izole edilen 438
mikroorganizmava imipenem silastatin (N[ S)'in antimikrobial etkinligi incelendi. 275 Gram negatif
hacterilerin %975 ve 163 Gram pozitif” bakterilerin (Staphvlococcus aureus), %698.1 oraninda AP S'e
duvarlt oldugu hbulundu. 14 Pseudomonas aeruginosa izolatindan %92.8'i bu antimikrobige duyarl: idi. Bu
calymada. NP S'in Pseudomonas  aeruginosa  suglarma  amikacin,  netilmicin ve tobramycin  gihi
aminoglikozidlerden ve cephalothine. cefuroxime. cefiriaxone ve ceftazidime gibi sefalosporinlerden daha
etkin oldugu anlasdmustir. | Turgut Ozal Tip Merkezi Dergisi 2(1):17-21,1995]

Anahtar Kelimeler : Imipenem-silastatin. polimikrobik infeksivon. E.coli, Pseudomonas. Proteus. Klebsiella,
Iinterohacter, N.aureus

Imipenem susceptibility in Gram-negative and positive microorganisms

The female upper genital tract, surgical, intraabdominal and a wide variety of infections are usually
polimicrobic and involve both gram-positive and gram-negative acrobic and anaerobic bacteria. The majority
of Gram-negative microorganisms are lscherichia coli, Kiebsiella. Proteus. Enterobacter and Pseudomonas.
Among  the Gram-positive  microorgansims  are  usually Staphyvlococci.  The antimicrobial activity  of
imipenem cilastatin (IPXICS) was tested for a broad spectrum of 438 organisms isolated from the
Microbiology and Clinical \Microbiology Laboratory of Faculty of Medicine. Inonii University. Turgut Ozal
Medical Center. hetween January | and December 30, 1994, Ninetv seven point five percent of 275 Gram
negative aerobes, 98.1% of 163 Gram positive cocel (Staphvlococeus aureus), were found to be sensitive to
[IPXLCS. Nineny o point eight percent of 14 Pseudomonas aeruginosa isolates were sensitive to this
antibiotic. This studyv also disclosed that this agent was much more active against Pseudomonas aeruginosa
than any other tested aminoglicosides, as amikacin. netilmicin and tobramycin or cephalosporines. ays
cephalothine, cefuroxime. cefiriaxone and cefiazidime. [Jowrnal of Turgut Ozal Medical Center 2(1):1-
21.1993)
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imipenem, beta laktamazlara direncli en genis baglandig) tespit edilmektedir. Bu yapist nedeniyle,
spektrumlu beta laktam antimikrobiallerden biri ve  bakteri hiicre duvar1 yapisim inhibe ederken klasik
karbapenem  grubu  antimikrobiallerin  ilkidir.  B-laktam antimikrobiallere gore ii¢ avantaja sahiptir:
imipenemin kimyasal yapist incelenince B-laktam ve 1) Penisilin ve sefalosporinlerin beta laktam
penem halkalarindan olustugu ve bu hatkalara halkasinda 1. pozisyonda siifir bulunurken
sirastyla hidroksietil ve alkilthio yan zincirlerinin imipenemde karbon bulunmaktadir. Bu nedenle
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karbapenem grubu olarak siniflandinlir. Karbon
atomu, imipenemin bakteri hiicre duvarindaki hedef
proteinlere baglanmasini artirir ve etki spektrumunu
genigletir. Imipenem hiicre duvarina baglaninca,
diger beta laktam antimikrobialler gibi hiicre duvar
olusumundaki peptidoglikan sentezini inhibe eder.
2) Imipenem yapisinda bulunan hidroksietil yan
zinciri, imipenemdeki B-laktam halkasinin  B-
laktamazlar tarafindan pargalanmasini engeller. Bu
nedenle beta laktamazlara  direnglidir.  3)
Karbapenem halkasina bagh bulunan alkylthio yan
zinciri ise imipenemin P.acruginosa’ya karst
aktivitesini artirmaktadir'®.  Imipenem bilinen en
genig spektrumlu antimikrobiallerden biridir; Gram
pozitif  ve negatif, aerob ve anaerob
mikroorganizmalan da igine alan genis bir etkinlik
alam vardir. Imipenemin genis etki spektrumu ve
beta laktamaza direngli olmasina karsin, renal tibiili
hiicrelerinden salgilanan dehydropeptidase-1 enzimi
tarafindan yikima ugrar. Bu nedenle tek basina
kullanilmaz ve bir dihidropeptidaz inhibitérii olan
silastatin  ile  1/1 oraninda  birlestirilerek
pazarlanmaktadir'.

Birgok arastirmaci tarafindan yaptlan in vitro
¢aligsmalarda, imipenemin gesitli klinik
infeksiyonlarda ¢ok etkili bir antimikrobial oldugu
" vurgulanmugtir.  Bu  aragtirmada, gesitli  klinik
materyallerden izole edilen K.coli, Pseudomonas,
Klebsiella, Proteus gibi Gram negatif bakteri
tirlerinin ve Staphyiococcus aureus izolatlarinin
imipenem ile birlikte, ¢esitli antimikrobiallere
duyarliliklarimin tespit edilmesi amaglanmugtir.

MATERYAL VE METOD

Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dalina  gesithi
polikliniklerden gonderilen klinik  6rneklerden
‘toplam 275 Gram negatif bakteri ve 163
Staphylococcus aureus izole edilmig ve bakteriyolojik
incelemeler sonunda bunlardan 161°1 FEscherichia
coli, 63’0 Enterobacter, 14’1\ Pseudomonas
aeruginosa, 25°i Proteus ve 12°si Klebsiella tiri
olarak tanimlanmgtir.

Gram negatif bakterilerin amikacin (AK),
netilmicin (NET), tobramycin (TOB), ciprofloxacin
(CIP), norfloxacin (NOR), seftazidim (CAZ),
sefuroksim (CXM), seftriaxone (CRO), sulbaktam-
ampicillin (SAM), ve imipenem/cilastatin (IMP/S)’e,
S.aureus izolatlaninin CIP, NOR, SAM, IMP/S,
cephalothin (CF), trimethoprim-sulphametoxazole
(SXT), CRO ve chloramphenicole (C)’a duyarh!iklart
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NCCLS'in® tavsiyelere uygun olarak Kirby-Bauer
disk difiizyon yontemiyle aragtirildi.

BULGULAR

[zole edilen Gram negatif mikroorganizmalann
antimikrobial duyarliik  sonuglart  iki grupta
incelenmigtir;: Birinci gruba antimikrobiallere duyarl
ve orta duyarh olanlar, ikinci gruba ise direngli
bulunan mikroorganizmalar alinmistir. Buna gore,
Gram negatif mikroorganizmalarin IMP/S, CIP, AK,
NOR, CAZ, CXM, CRO, NET, TOB, SAM ve CF’e
duyarhilik oranlan sirastyla %97.5, %96.8, %95.3,
%94.6, %92.8, %92.8, %87.1, %86.0, %84.6, %70.5
ve %60.8 iken direngli bulunanlarin oranlarn %2.5,
%32, %4.7, %54, %72, %7.2, %140, %154,
%29.5 ve %39.8 bulundu. Pseudomonas aeruginosa
suglartmn, ayni antimikrobiallere sirasiyla %86.7,
%86.7, %73.3, %53.3, %73.3, %73.3, %53.3, %73.3,
%40, %20, %I13.3 oraninda duyarlh ve geri
kalanlarin direngli odugu tespit edildi.

Aymi sekilde, S.aureus suslarimin IMP/S, CIP,
SAM, NOR, CF, CRO, C ve SXT'a duyarh
bulunanlarin yiizdeleri sirasiyla %98.1, %975,
%95.5, %96.3, %89.6, %86.5, %86.5 ve %84.7 iken
digerleri direngli olarak bulundu.

TARTISMA

Gram  negatif mikroorganizmalar  yiiksek
mortalite ile seyreden cesitli infeksiyonlara neden
olmakta, hizlh ve uygun antibiyotik tedavisi ile 6liim
oran1 azaltilabilmektedir. Bu nedenle infeksiyona
neden olan mikroorganizmalarin  antimikrobial
duyarhliginin bilinmesi ve buna goére en etkili
antimikrobialin  segilmesi  gerekir. Infeksiyon
hastahiklarinin tedavisinde, miimkiinse, kombine
antibiyotik  tedavisi yerine monoterapi tercih
edilmektedir. Genellikle intraabdominal
infeksiyonlar, alt solunum yollar1 infeksiyonlari,
komplikasyonlu idrar yollani infeksiyonlari, kadin
iist genital yollar1 infeksiyonlart ve yumusak doku
infeksiyonlar1  polimikrobiktir'™".  Aym  sekilde
septisemik,  graniilositopenik  ve  nétropenik
hastalarda da Gram pozitif ve Gram negatif
mikroorganizmalarin birlikte yer aldig1 polimikrobik
infeksiyonlara sik rastlanmaktadir'.

Polimikrobik infeksiyonlarda monoterapi
uygulayabilmek amaciyla genis spektrumlu ve
yiksek derecede etkili antimikrobiallerin tespit
edilmesi gereklidir. Bu amagla Tayvanda yapilan bir
aragtirmada polimikrobiyal ve mikst
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infeksiyonlardan 4389 Gram negatif aerob ve 2391
Gram pozitif basil izole edilmig, bunlarin imipeneme
duyarhhikiari sirastyla %98.1 ve %95.8
bulunmustur'. Aymi calismada izole edilen 837
Pseudomonas aernginosa  suglarmim - imipenem’e
0,002 oraninda duyarli  oldugu  bildirilmistir”
Japonvada yapilan ¢alismada ise izole edilen 334
Paeruginosa izolatindan %628 7°sinin ceftazidime’e
2,23 4 Gnin IPM/S e direncli oldugu bildirilmistir”
Almanyada 19 biyviik klinikte 1zole edilen metisiline
direngli S curens suglarmmn %675°1 ciprofloxacine’e,
24527s1 IPM/S e ve ®a507s1 SXT e rezistan bulunmus,
yvogun bakim birimlerinden 1zole edilen S.aurens
turlerinin =~ %0104 oraninda  metisilin-oksasiline
direncli oldugu vargulannustir . Almanyada vapilan
bagka bir c¢alismada 10 hastanenin yogun bakim
birimlerinde yatan 440 hastanin solunum yollar1,
idrar yollan. abdominal. yara. yumusak doku ve kan

kulturlerinden 1006 Gram negauf bakteri izole
edilmistir® Ilk dort sirada goriilen bakterilerin
Foeoli Pacrngimosa. Intcrobacter  ve  Profeus
suslarindan  olustugu  tespit  edilmis  ve bu
mfekstyonlarin ®a20.470niin - pohimikrobik oldugu
bildirtimistir® Ayni ¢alismada tekrarlanan
kuluirterde izole edilen  Klehsiclfa  tirlerinin
ciprofloxacin’e, Pacruginosa suglarinin

ceftazidime’e ve /nrerobacrer suglarimin ceftazidime,
cefotaxime ve piperacillin’e rezistans kazandif tespit
edilirken  / ¢louca  disinda  butiin - bakterilerin
imipeneme  duyvarhi  oldugu  tespit  edilmigtir,
Amerika’da vapilan bir ¢alismada, 1474 aerob ve

anaerob  bakterinin  beta laktam antibiyotiklere
duyarlihigr arastinlnug  ve imipeneme %98.5,
ceftazidime’e %87.9, cefotaxime’e %87.7,

ceftriaxone’a %87.0, ampicillin-sulbactam’a %77.9,
cefoxitin'e %73.5 ve cefuroxime’e %70.9 duyariilik
saptanmustir’. Yine Amerika'da yapilan bir diger
calismada yogun bakim  birimlerinde yatan
hastalardan, solunum yollar1 infeksiyonlarindan ve
egitim hastanelerinde yatan hastalardan en sik izole
edilen mikroorganizmanin ’.aeruginosa oldugu
bildirilmis, bu hastalardan izole edilen 3316
P.acruginosa  ve 1825  [interobacter  suslarinin
IPM/S’e direng durumlan sirasiyla %11.1 (%106.171
orta duyarli) ve %1.3 (%2.3"1i orta duyarli) olarak
bulunmustur'’. Isvigrede yogun bakim birimlerinde
vatan 482 hastadan 1024 Gram negatif basil izole
edilmis, bu  bakterilerin  imipeneme %92,
ceftazidim’e %90, ciprofloxacin’e %94, amikacin’e
%93 ve tobramycin'e %91 duyarlilik tespit
edilmistir'". Polonyada yapilan bir ¢alismada
bakteriyel septisemili hastalardan izole edilen 526
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Gram negatif ve 370 Gram pozitif aerob bakteri
turinan  imipeneme duyarliliklan  aragtirilmig
sirasiyla  %96.8 ve %82.7 oraminda duyarlilik
saptanmustir’”.  Aymi  iilkede multirezistan Gram
negatif basillerin imipeneme %93.9 oraninda duyarh
oldugu saptannustir'”. Bu ¢aligmalara dayanarak
Gram pozitif, negatif ve anaerobik bakterilerin neden
oldugu mikst infeksiyonlarin tedavisinde ve diger
antibiyotiklerin yetersiz kaldig1 durumlarda [IPM/S’
tavsiye edilmigtir.

Ulkemizde yapilan ¢aligmalarda; Uzel ve ark larn
yogun bakim biriminde yatan hastalardan 12
Pseudomonas, 1 Klebsiella, 2 metisiline duyarh
S.aureus, 2 metisiline direngli S.aureus ve 1 E.coli
izole ederek bu Dbakterilere karst imipenemin
etkinligini arastirmuglardir. P.aeruginosa suslarinin
ikisi diginda infeksiyon etkenlerinin eradike oldugu
tespit edilmistir. Buna gore imipenem in vivo
sartlarda Pseudomonas tiirlerine karst %84 etkin
bulunmustur™. Arman ve ark.lan cerrahi yara
infeksiyonlarindan izole etikleri 115 S.aureus
susundan %9’unun amikacine, %10’unun SAM’a,
%I11'inin SXT'e, %17'sinin kloramfenikole ve
%20 sinin amoksilin-klavulonata direngli oldugunu
saptanuslardir’®. Kogoglu ve ark.lar gesitli klinik
orneklerden izole ettikleri 124 Pseudomonas sugunun
imipeneme %100, amikacine %98.4, ciprofloxacine
%96, tobramycine %70.2 ve ceftriaxona %43.5
oraminda duyarli olduklarini tespit etmiglerdir'®.
Bakici ve ark.lan hastane infeksiyonu etkeni
Iknterobacter tirlerinin amikacin’e %3,
ciprofloxacin’e %1, imipenem’e %0 ve tobramycin’e
%79 oraminda direng saptanuglardir'’. Perente ve
ark.lar1 kan kiiltiirlerinden izole edilen Pseudomonas
tirlerinin imipeneme duyarliiklanni %86 olarak
saptamiglardir'®.  Albay ve ark.lar nétropenik
hastalann kan kiltiirinden 10 koagulaz negatif
Stafilokok, 3 Streptococcus viridans, 1 S.aureus, 3
Ir.coli, 1 Proteus ve 1 FEnterococcus tiri izole
ettiklerini ve Gram pozitif bakterilerin imipenem’e
%93.3, ciprofloxacin’e %86.7, netilmicin’e %86.7;
Gram negatif bakterilerin ise SXT, cefuroxime,
ciprofloxacin, ceftazidim, netilmicin ve imipenemin
hepsine %100 oraninda duyarhilik gosterdigim
saptamuglardir'®. Baysallar ve ark.lan safra tag1 olan
40 hastadan 41 adet aerob bakteri susu izole
ettiklerini, FK.coli, FKnterococcus ve Klebsiella
tirlerinin ilk (¢ sirada tespit edildigini ve bu
patojenlerin imipenem’e %100, ciprofloxacin’e %953,
norfloxacin’e %87.8, amikacin’e %87.8, ceftriaxona
% 853 ve netilmicin’e %85.3 oraninda duyarls
olduklannt bildirmislerdir'®.  Arslantirk  ve
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ark.lari idrar kiltirlerinden izole ettikleri 45
hemolitik E.coli susu ile 30 gaita kokenli F.coli
susunun antimikrobial duyarhiliklarnimi sirasiyla;
ampicillin %100 ve %93.3, SAM %26.4 ve %33,
cefotaxime %31.1 ve %0, tobramycin %4.4 ve %0,
netilmicin %2.2 ve %0, amikacin %I11.1 ve %0,
ceftazidim, imipenem, ofloxacin ve ciprofloxacin’e
tiim suglarin duyarli oldugu tespit edilmistir’'.

Cesitli aragtirmalarda, P.aeruginosa suglarinin
IMP’e duyarliliklant %76.6 ile %100 arasinda
bildirilmigtir*'*'*1%® Bizim bulgumuz da (%86.7)
bu oranlar arasindadir.

Yurt i¢i ve yurt dist yayinlarda S.aureus
suslarinin imipeneme %100 oraninda duyarhlik
tespit edilmigtir’**'*. Bizim ¢alismamizda da izole
edilen Gram negatif bakterilerin ve S.aureus
suglarimin  imipeneme yiiksek derecede duyarl
(sirastyla, %97.5 ve %98.1) oldugu tespit edilmistir.

Imipenem, hem Gram pozitif hem de Gram
negatif aerob ve anaerob mikroorganizmalara karg
genis spektrumlu bakterisidal etkili bir antibiyotiktir
ve diger antibiyotiklerle kros rezistans gostermez®.
Bu nedenle mikst infeksiyonlarin tedavisinde ve

etken mikroorganizma 1izole edilmeden Once
kullamlabilir'. Kemik, yumusak doku, obstetrik ve
jinekolojik infeksiyonlar, - komplikasyonlu idrar

yollar: infeksiyonlar, intraabdominal infeksiyonlar,
“pnémoni ve S.aureus endokarditlerinde imipenem
kullamhir”. Polimikrobik hastaliklarin tedavisinde
kullanilan multi-drog kombinasyonlarinin maliyeti
yiksek ve yan etkileri olduk¢a faziadir. Bu
infeksiyonlarda tek basina tmipenem
kullanilabilir'>*,
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