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COCUKLUK CAGI INFEKSIYONLARINDA
MEZLOSILININ ETKISI

Necmi AKSARAY, Mehmet SATAR, Hasan § Z AKSU,
Murat SERBEST, Derya ALTINTAS

OZET

Asiliireidopenisitinler bir yar sentetik antibiyotik olan mezlosilin (Baypen) 4
giinliik ile 9 yas arasindaki 40 gocua gesitli infeksiyonlar: nedeni ile denenmis ve
ctkisi aragtinlmigtir. Hastalarin 25' i daha 6nce bagka tedavi goriirken tedavisi
defigtirilmig, 15' i ise baglangigtan itibaren mezlosilin tedavisine alinmiglardir. 9
hastaya tck bagma mezlosilin, 31 hastaya ise mezlosilinli bir kombinasyon tedavisi
uygulanmgtir, Tedavi sonunda septisemili 4 hasta ile akut lenfoblastik 18semili
olup pndmonisi tedavi edilen 1 hasta kaybedilmig, 9 hastanmn durumu iyiye gitmis,
26 hasta ise tam iyilegmigtir. Bulgularimiz mezlosilinin yan etkisi olmadan bazi
belirli cocukluk ¢aj infeksiyonlannda kullanilabilecegini ortaya koymustur.

SUMMARY

The effect of mezlocillin therapy in childhood infections.

In this study we investigated the effect of mezlocillin (Baypen), a semi-synthe-
tic acylureidopenicillin, on 40 patients in ages from 4 days to 9 years old with
various infections. Twenty-five of them had been given some other antibiotics prior
to mezlocillin whereas in 15 of the patients mezlocillin was the first drog applied.
Mezlocillin was used as the single drug in the treatment of 9 paticnts and within a
combination in 31 patients. Twenty-six patients of our cases were trecated
completely and discharged from the hospital healtily. Nine of the patients seemed
healtier during treatment, Four patients with septisemia and one with acute
lymphoblastic leukemia died. According to our findings, mezlocillin is effective on
some selective childhood infections without any side effect. '

GIRIS
Mezlosilin, asiliireidopenisilin grubundan semisentetik ve parenteral uygulanan
bir penisilindir ve ideal bir beta-laktam komponentidir. Bu yeni antibiyotik invitro
yiiksek antibakteriyel aktivitesi ve ampisilin, karbenisilin ve ¢esitli
sefalosporinlerden daha genis olan spektrumu ile kendisini gdstermektedir.
E. coli, Klebsiella, Enterobacter ve Serratia tiirleri, indol pozitif ve negatif
Proteus tiirleri, Pseudomonas aeruginosa, Gram pozitif koklar, enterokoklar,

anaeroblar ve Ozellikle Bacteroidaceae' ye karst etkinligi vardir (3,4,6).
Aminoglikozidlerle kombinasyonlar: genellikle sinerjik etkilidir ve aminoglikozit-
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lerle yapilan kombinasyonlar mczlosilinin smirli beta-laktamaz boglufunu
kapatmaktadir. Serum yarlanma Gmrii 2 g'hk enjeksiyondan sonra yaklasik 60
dakikadir. Kullanilan dozun yaklagik %355' i 6 saat icinde idrarla ve yaklagik %25
kadar1 da safra yolu ile atilir (2). Cocuklarda birgok bakterinin direng gelisiminden
“dolays ctkilenmemesi Tiirkiye'de birgok yeni antibiyotii giindeme getirmigtir.
Calismamiz bu yonden gesitli infeksiyonu olan 40 hastamizin klinik seyrinin
mezlesilin kullanarak deferlendirilmesini ortaya koymaktadir.

GEREC VE YONTEM

Mezlosilinin etkinlifini aragtirmak amaciyla calismamrzda 26" a1 erkek, 14° i
kaz; en kiigtigli 4 giinlik, en biiyiigi 9 vaginda olan 40 hasta incelenmigtir. 22" si 1
yagm altindaki bebek olan ve tedavi uygulanan hastalarimizm klinik ve laboratuvar
bulgularma goére konan tanilan tablo 1' de gsterilmistir. Hastalarimuzin 15" ine ilk
olarak mezlosilin baglanmug, diferlerine ise ¢esitli antibiyotik kullandiklar sirada
mezlosilin uygulanmasma karar verilmistir. Bununla ilgili veriler tablo 2' de
belirtitmigtir.

Tablo 1. Mezlosilin tedavisine alman hastalarn dagilimi.

Klinik tans Hasta sayisn
Septisemi 3
Septisemi+SCA 1
Septisemi+Nefrotik sendrom 1
Septisemi+Prematiirite B 4
Septisemi+Gastroenterit 3
Septisemi+Malnutrisyon+Gastroenterit 1
Pnmoni 9
Pnémoni+ALL 1
Idrar yolu infeksiyonu 5
Idrar yolu infeksiyonu+Nefrolityaz, 1
Yumusak doku infeksiyonu 4
Menenjit 2
Toplam 40

Tablo 2. Tedavi Sncesi antibiyotik nygulamasi.

Antibiyotik Hasta sayisi
Ampisilin 2
Ampisilin+Klavulanik asit 4
Ampisilin+Aminoglikozit 2
Penisilin 3
Penisilin+Aminoglikozit 9
Sefalosparin 2
Sefalosperin+Aminoglikozit 3
On edavisiz 15
Toplam 4




Hastalarimiza gerck hastaliklarmnm tipine, gerckse kiiltiirlerde iireyen bakteri
tiirlerine gére tedavi uygulanmagtir. Kullamlan antibiyotik kombinasyonlar tablo
3" de verilmigtir. Dokuz hastaya tck bagina mezlosilin uygulanirken diZerlerine
farkh kombinasyonlar verilmigtir. Mezlosilin, yag ve hastalifn giddetine gore 200-
300 mg/kg giinlik doz olarak 8 saatte bir uygulanmistir. Tedaviye klinik
bulgularm diizelmesi ve kiiltiirlerde bakteri iirememesi kriterlerine gore son veril-
migtir, Hastalarda tedavi baglangicinda ve bitiminde SGOT, SGPT, alkalen fosfataz,
BUN ve kan elektrolitleri ¢aligilarak defiisiklik olup olmadif gizlenmigtir.

Tablo 3. Mezlosilin uygulamasi.

Tedavi Hasta sayist
Mezlosilin+ Aminoglikozit 16
Mezlosilin+Sefalosporin 10
Mezlosilin+tAminoglikozit + 2
{Ampisilin+Klavulanik asit)

Mezlosilin+Penisilin 2
Mezlosilin+Metronidazol 1
Mezlosilin 9
Toplam 40

BULGULAR

Hastalarmn tedavileri sirasinda alnan kiiltiider ve sonuglarina ait bilgiler tablo
4'de belirtilmigtir. Streptokok ve pndmokok diginda diger bakteriler icin
antibiyogram yapilmgtir. P. aeruginosa {ircyen 3 hastanm antibiyograminda
mezlosiline direnglilik saptanmagtr. Menenjitli 1 hasta ve pnémonili 3 hastanin

_kiiitiirlerinde bakteri iirememigtir. Hastalara mezlosilin tedavisi baglamasina karar
verildikten sonra uygun doz i.v. yolla verilmistir. Uygulama siiresi 10 giin olan
mezlosilin tedavisinin sonuglarim gosteren bulgular tablo 5' de gésterilmistir. 26
hasta tam sifa bulmug, 9 hastanin bulgular: daha iyiye gitmistir. Prematiire+
septisemili 3 ve gastroenterit+scptisemili bir hastamiz kaybedilmigtir.

Pnémontili va akut lenfoblastik 16semi (ALLY §i olan hastamiz da, pndmonisi
iyi olmasina ragmen, ¢sas hastalif olan ALL' den kaybedilmigtir,

Tablo 4, Kitltiir sonucunda tireyen bekteriler.

Bakteri Bojaz Disla Tdear Kan . Likér Yara

A grubu beta
hemolitik streptokok 2

S. pneumoniae 2 - - - -
S. aurens -

E. coli 1

Klebsiella sp -

Proteus sp - -
P. acruginosa 2 2
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Tablo 5. Hastalarm akibetl.

Infeksiyon Tam gifa Daha iyi Sonug kit

Menenjit 1 1 -

Yumusak doku infeksiyonu 4 - -

Idrar yolu infeksiyonu 4 2 -

Pnémoni 7 2 1

Septisemi : 10 4

Toplam 26 (%65) 9(%22.5) 5 (%12.5)
TARTISMA

Tiirkiye' de antibiyotiklerin ¢ok hatali ve fazlaca kullamimi nedeni ile Gram
negatif bakterilere ve stafilokoklara bagl infeksiyontarmn tedavisindeki bagari oram
azalmaktadir, Caligmamizda en énemli nokta hastalarimizdan 25' inin daha evvel
dier antibiyotik kombinasyonlar: kullamken netice alinamamast iizerine
mezlosilin tedavisine gegilmesidir. Bu 25 hastada ya hastaneye yatmadan 6nce
cegitli antibiyotikler kullamilmig, ya da klinifimizde yatarken kullanilan
antibiyotiklerin, elde edilen kiiltiir sonuglarina gére tedaviye uygun olmadiklan
anlasilarak o antibiyotiklerden vazgecilmistir. Sadece 15 hastamizin daha dnce
higbir antibiyotik almadifi Srenilmig ve klinik bulgulanna gre mezlosilinle
tedaviye baglanmugtir. Hastalarinmzin yeni doganlar da dahil olmak iizere tamamina
8 saatte bir i.v. yolla uygulama yapilmagtr, Janicke ve arkadaglarimin (7) yeni
doganlarda yaptiklan aragtrmada, 75 mg/kg' Ik 3 ¢esit dozda total giintiik dozun
yeni dofanlarda uygun etki gosterdifi bu etkinin uygulama sekli, yag ve
aminoglikozitlerle birlikte verilmesine gore deisikliklere ugradigs belirtilmektedir,

Mezlosilinin aminoglikozitlerle kombinasyonunun, beta laktamazlara bagh
simirhy bagarisiziik olasilifint ortadan kaldirdifft bilindiginden, 16 hastamiza
aminoglikozitlerle kombine olarak verilmig, bunlardan yalmzca biri tedavisinin 3.
giini kaybedilmistir (10). Bu hastamiz septisemili idi ve kan kiiltiirtinde Klebsiella
firemisti. ) o

Mezlosilin ve sefalosporin kombinasyonlu hastalarimizdan iigii kaybedilmigtir.
Bu hastalannmizdan ikisi prematiire ve septisemili, biri ise gastroenterit ve
scptisemili idi. Bunlarin Ggiinde de Pseudomonas aeruginosa liremigti ve
antibiyogramlarinda sefalosporinlerc hassas olmasina ragmen mezlosiline direngli
idiler, Hastalanin ikisi 3. giin, diferi 4. kaybedilmigtir. Hastalarmizin tamamindan
iireyen 12 P. aeruginosa’ dan iigii (% 25) mezlosiline direngli olmasma kargm,
Kanra ve arkadaglarmn (8) yaptiklan aragtirmada suglarin tamami hassas
bulunmugtur. Akalin ve arkadaglarimin (1) ¢aligmalarinda ise invitro olarak bu
bakteriye sadece %24.5 oramnda duyarliik bulunmustur, Mezlosilinin yeni
doganlann Gram negatif infeksiyonlarinda etkili oldugu daha evvel bildirilmesine
- rafmen (5,11) caligmamizda yeni dofianlarda iireyen Gram negatif bakterilerden P.
aeruginosa disindakilerde duyarhilik, fakat bu bakteride ancak %75 oraninda
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duyarlilik bulunmugtur, Yumugak doku infeksiyonlu 4 hastamizdan iigiine tek
bagmna, birine ise metronidazol ile kombine mezlosilin verilmig, hepsinde de
iyilegme goriilmiigtiir, Pndmonili 10 hastadan birine penisilinle kombine
kullamtrken, 9 tanesine tek basina mezlosilin kullamlmigtir, Yedisi iyi netice
vermis, ikisinde ise klinik olarak daha iyi griiniim safjlanmigtir. ALL' 1i hasta ise
pndmonisi iyi oldugn halde 16semiden kaybedilmistir, Idrar yolu infeksiyonlu 6
hastadan ikisine mezlosilin+aminoglikozit ve ampisilin-klavulanik asit
kombinasyonu, difer ddrdiine tek bagma mezlosilin tcdavisi verilmigtir.
Nefrolityazl bir hasta ile difer bir hastada iyiye gidig g&zlenmig, dierleri tam
iyilegmigtir.

Mezlosilin menikslerin inflamasyonu halinde bile kan beyin bariyerini ¢ok iyi
gectigi ve bakterilerin duyarl oldufu hallerde ilk diigiinitlecck antibiyotik oldugu
bildirildiginden (9) bu c¢alismada 2 menenjitli hastaya mezlosilin verilmigtir.
Penisilintmezlosilin verilen bir hastadan iyi netice alinmigtir, Bir hastaya ise
aminoglikozitle kombine mezlosilin verilmigtir. Neonatal dénemdeki bu
hastamizda iyiye gidig gtzlenmistir. Bu bulgulara gre menenjitli hastalarda
mezlosilinin etkili oldufu goériilmiigtir. Calismamizda kiiltirlerde lreyen
bakterilerden sadece 3 Pseudomonas aeruginosa’ min direngli gtkmasi ve differ tiim
bakterilerin duyarli olmasi dikkat ¢ekicidir. Bu nedenle mezlosilin, ¢ocukluk ¢ag
infeksiyonlarinda Gram pozitif veya Gram negatif bakteri firemesi halinde
kullanilabilecek 8nemli bir antibiyotik gibi gériinmektedir. Yan etkisinin olup
olmadi1 hususunda yapilan biyokimyasal tetkiklerde bir defisiklik saptanmamasi
ve klinik yan belirtilerinin goriilmemesi de ayn bir avantaj olarak kabul edilebilir.
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