CEFALOSPORINLER VE URINER ENFEKSIYONLARDA {UCUNCU
KUSAK CEFALOSPORINLERIN YERi
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OZET:

Erzurum S.S.K. Hastanesi Cocuk Kliniginde tesbit edilen Uriner enfeksi-
yonlu hastalarda Cefoperazdne sodyum tek antibiyotik olarak uygulandi ve % 75
klinik sifa elde edildi. Cefoperazone sodyumun, iiriner enfeksiyonlarda etkili ve
toleransinin ¢ok iyi oldugu tesbit edildi.

GIRIS:

Cefalosporinler 1945’lerde Guiseppe Brotzu’nun baslattii arastirmalar so-
nucu, tibba kazandirilan antibiyotiklerdendir. Brotzu, Sardunya adasinda, de-
niz kenarindaki bir su birikintisinden elde ettigi Cephalosporium acremonum’un
tretildigi besiyeri siiziintiilerinin, gesitli gram pozitif ve gram negatif bakterlle-
rin in vitro olarak iiremesini onledlgml saptadi (1).

Daha sonralar1 C. acremonium, Floray ve arkadaslarinca incelendi. Yalniz
gram pozitif bakterilere etkili, steroid yapida Cephalosporin pp, yan zinciri de-
gisik yeni bir peniciline benzeyen Cephalosporin N, betalaktom ve dihidrothia-
zin halkasindan olusan Cephalosporm C, kltiir siiziintiilerinden soyutlandi (1,2)

Temel yapisi, 7-aminosefalosporik asit olan Cefalosporinlerin ise kimyasal
yapistnin gesitli reaksiyonlara uygunlugu nedeni ile, gok degisik tiirleri gelistiril-
‘mistir. Betalaktomaza direng, genis Spektrum ve diger antibiyotiklere gére daha
az olan toksitide, yeni kusak Cefalosporinleri daha kullamlir hale getirmistir 3).

- Cefalosporinler, genis spektrumlu antibiyotiklerden olup gram pozitif ve
gram negatif bakterilere etkilidir (4,5). Cefalosporinlerin etki mekanizmasi, hiic-
re geperleri sentezini engellemeleri seklindedir. Cephalosporinlere rezistans, be-
ta-Lactamase olan Cephalosporinaze yapim ile de ilgilidir.

Bu Cephalosporinase beta-laktam halkasim bozarak bu antibiyotigin anti-
bakteriyel etkisini ortadan kaldirir. (3,4,5). '

Cefalosporinlerin gram-negatif organizmalara kargi aktivitelerine dayana-
rak ii¢ Jenerasyona ayrilabilirler (1,4).

(x) Erzurum S.S.K. Hastanesi Cocuk Saglig ve Hastahiklari Uzmani
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Birinci Jenerasyon:

Parenteral Oral
Cephalothin Cephalogycin
Cephaloridine Cephalexin
- Cefazolin Cefadroxil
Cephradine Cephradine
Cephapirin Cefadroxil bu gruba girer.

Bu grup ilaglar, bir ¢ok gram pozitif koklar (enterokok) veya Methiciline '
direngli Staphylococcus aureus. hari¢), E. Coli, Klebsiella Pnomonia, Proteus
mirabilis, Solmonella ve Shigella tiirlerine karsi genellikle etkilidir. Bordetella
Pertusis , H. influenza ve Neisseria tiirlerine ise yiiksek ilag konsantrasyonlarin-
da etkilidir. Birinci kusak Cephalosporinlerin tek antibiyotik olarak kullanimu,
gram negatif mikroorganizmalarin direng kazanmasmdan dolayr sinirhdir. An-
cak Aminoglikozid yapisindaki antibiyotikler ile kombine olarak kullanilabilir-
ler. Beyin omurilik sivisina gegisleri iyi degildir (1,4,6).

~ lkinci Jenerasyon:

Parenteral "Oral
Cefamandol Cefaclor
Cefoxitin :
Cefuroxime

Bu grup cephalosporinlerin, gram-negatif bakterilere karsi aktiviteleri daha
genistir. H. Inluenzaya kars1 etkili olmasi ¢ocuklarda kullamm rahath: saglar.
Fakat bu grup ilaglarda Beyin omurilik sivisina gecememekte, Psodomonos
ve enterokole tiirlerine kars: etkisiz kalmaktadir (1,3,4).

Uciincii Jenerasyon:

Parenteral Oral
Cefotaxime Ceftizoxime
Moxolactam ~ Ceftriaxone
Cefaperazone Ceftazidine
Cefsulodin Cefmonoxime

Bu Jenerasyonun, diger Cephalosporinlere iistiinliigli, gram negatiflerin
Beta-Laktamoz enzimine direngli olmasi, diger grublarin etki etmedigi, bir ¢ok
gram-negatif mikroorganizmaya etki gostermesidir. Viicut bosluklarina ve B.O.S.
ne gegisleri iyidir.

E. Coli, Klebsiella, Proteus Enterobakterilere etkilidir. Ayrica Solmonella,
Shigella, Neisseria, H. influenza ve gram-pozitif koklara da etkilidir (1,4,5.).

CEFOPERAZONE SODIUM:

Gram-negatif bakterilerce yapilan beta-Laktomazlara dayamkli olup genis
bir alanda gram-pozitif ve gram-negatif bakterilere karsi etkilidir.
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Antibakteriyel aktivitesi, daha onceki Cephalosporinlere karsi genellikle
duyarli olan bakteri tiirlerinin yami sira, diger baslica tiirlerinde ¢ogunu kapsa
maktadir. Bunlarin arasinda o6zellikle Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter
cloacae, Citrobacter tiirleri, Serratia Marcescens, Proteus vulgaris, Providencia
tiirleri ve Streptococcus feacalis ile Bacteroides fragilis’in ¢ogusunu sayabili-
iz (3,5).

Genis etki spektrumu nedeni ile tek antibiyotik olarak kullanilabilir. Ancak
gerekli hallerde Aminoglikoizdlerle kombine kullamilabilmektedir. Beraber kul-
lanildiginda ilag gecimsizligi nedeni ile aym yer ve aym saatte verilmemelidir.
Yant omrii diger parenteral antibiyotiklere kiyasla uzundur. Cocuklarda 25 100
mg/kg 12 saat olmak i uzere 2 dozda IV veya 1M verilmektedir.

Biiyiiklerde 2-4 gr/gun verilir. B.O.S. sa yeterli miktarda gecis saglar Atilim
hem bobrek, hemde safra yolu ile oldugundan bobrek ve karaciger hastaliklarin-
da kullamilabilir (6,7). Yan etkileri az olup, diare enfeksiyon yerinde agr1 ates,
deri dokiintiileri, flebit, Protrombin zamamnda azalma SGOT, SGPT, Alkalen
Fosfotazde gegici artis gozlenmistir (1).

Genis Spektrumlu bir Cephalosporin antibiyotigi olup hem aerobik, hemde-
anerobik bir ¢ok sujlara etkili olan cefoperazone sodium idrar seviyeleri, 6nem-
li iriner patojenler i¢in gerekli olan Minimum intibitér konsantrasyonlardan
¢ok daha yiiksektir. Idrarda terapétik kontsantrasyonlar, ilacin verilmesinden
sonra 12 saate kadar devam eder. Bu nedenle bu calismada Cefoperazone Sodi-
um, Uriner enfeksiyonlarda etkinlik derecesi arastirildi (4).

MATERYAL VE METOD:

Bu calismada, Erzurum S.S.K. Hastanesi Cocuk Klinigi 1986 -yili iginde
miiracaat eden, Uriner enfeksiyon nedeni ile Klinige yatirilan ve tedavi edilen
hastalarda sodyum Cefoperazone etkinlik derecesi arastirildi.

Cefoperazone sodyum, yaslar1 6-11 arasi 12 gocuga uygulandi. flacin kul-
- lamilmasindan 6nce hastalardan idrar tahlili ve kiiltiirii alinip, patolojik ajanlar
belirlendi. Idrar kiiltiiriinde 1 ml idrarda 100.000 ve daha fazla koloni bakteri
iiremesi miisbet kabul edilmistir. Kiiltiirii takiben tedaviye baslanmigtir. Hasta-
lar en az 5, en ¢ok 12 giin siire ile tedavi edilmistir.

Tedavi IV. yapilmistir. Tedavinin baglatilmasindan 48-72 saat sonra kontrol
amaci ile idrar kiiltiirii ahnmistir.

Tlacin etkinligi, klinik ve bakteriyolojik yénden'degerlendirilmis olup, teda-
vinin baglatilmasindan ilk ii¢ veya dort giin sonra enfeksiyon biitiin semptom ve
bulgularinin kaybolmasi sifa olarak degerlendirilmistir.

 Hastalarda diizelme var, fakat biitiin semptom ve bulgularinin kaybolmasi,
salah, enfeksiyon bulgularinin hig¢ diizelmemesi basarisizlik olarak kabul edilmistir.
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Bakteriyolojik degerlendirme,. idrar kiiltiirleri sonuglarma gore yapilmis-
tir. Idrar kiiltiirlerinde mikroorganizmanin 105 mm3 den az koloni sayim1 yapil-
dig kiiltiirler negatif kabul edilmistir. Yan etkilerin degerlendirilmesi igin, has-
talardan tedavi oncesi ve tedavi sonrasi, Eritrosid lokosit, PY, Ure Creatinin,
Alkalen fosfatoz, Bilirubin, SGOT, SGPT ye bakild:.

BULGULAR

Vaka 8 i (% 67) kiz 4 it (% 33) Erkek hastanin dagilimlari Tablo-1’de
gosterilmistir.

TABLO-1
Vakalarimizin Yag-Cins Dagilimi ve Basvuru Tarihi: .
SiraNo: ProtokolNo. AdiveSoyadi Yast Cins ‘Bagvuru Tarihi:
1 164 S.S. 7 E 8.1.1986
2 333 0O.U. 6 K 16.1.1986
3 868 . E.K. 6 K 10.2.1986
4 1125 F.A. 11 E 19.2.1986
5 1605 R.K. 7 E 14.3.1986
6 1729 A.S. 9 K 19.3.1986
7 2463 E.B. 8 K 22.4.1986
8 2700 A.O. -9 E 0 5.5.1986
9 3267 K.S. 6 K 4.6.1986
10 3641 S.E. -9 K 23.6.1986
11 3845 A.O. 10 K 2.7.1986
12 5496 . HXK. 8 K - -19.9.1986

En kii¢lik yas~6, en bilyiik yas 11 olup ortalama yas 8 dir. Bu hastalarda
tesbit edilen patolojik Tablo-2 de gosterilmistir.

TABLO-2
Idrar Kiiltiiriinde bUreyen Mikroorganizmalar

Sira No: ) Patolojik Ajaniar:

E. Coli
E. Coli
Proteus
Enterokok
E. Coli
H. Influenza
E. Aureginose
Enterekok
E. Coli
10 E. Freundi
11 Klebsiella
12 H. influenza

OO0 Wb WK =
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Bu hastalarda Cefoperazone Sodyumun dozu tedavi siiresi ve sonuglart
Tablo-3 de gosterilmistir.

TABLO-3

- Sira No: .~ Doz (gr/giin) . . Tedavi Siiresi (giin Sonug
1 1 - T . Sifa
2 1 . . 5 Sifa
3. s ¥ -7 Sifa
4 2 10 Salah
5 -2 8 Sifa
6 2 11 .~ Salah -
7 2 6 Sifa
8 I 6 Sifa
9 1 6 Sifa
.10 2° 12 Salah
11 T T Sifa
12 o | 7 Sifa

" Yapilan kan tetkiklerinde Cefoperazone sodyum kullanilan hastalarda teda-
viye baglt yan etki gériilmemistir. '
" TARTISMA: S |
Uglincii kusak Cefolasporin olan Ce'foperozeha sodyum, ‘12‘hastaya uygu-
lanmus olup, 9 75 sifa 9 25 salah temin edilmistir. 12 hastanin 2 sinde deri re-
aksiyonlari, birinde diare goriildii. Bu belirtiler tedavi siiresine ragmen ortadan

“kalkmustir. Cefoperozone, vakalarimizda hi¢ bir laboratuar bozuklugu yol ag-
madigindan rahatlikla kullanmilmigtir.

Cefoperazone sodyumla uygulama sekli, siiresi ve elde ettigimiz sonuglar,
literatiirle uygunluk gosterdi (8). Ancak Istatistiksel yonden sonuglarin deger-
lendirilmesinde vaka sayisinin az olmasi géz Sniine almmahdir.

SONUC: »

Genis antibakteriyal spektruma sahip olan Cefoperazone sodyumun kulla-
mldig hastalarda cok iyi tolere edildigi ve Uriner enfeksiyonlarda etkili oldugu
gozlendi.

SUMMARY: .

THIRD GENERATION OF CEPHALOSPORINS iN URINARY iN-
FECTIONS

Cephaperasone Sodium was administered as unigue antibiotics in urinary
infections at Erzurum S.S.K. Hospital and Clinical Cure was achieved 15 %,

Cephaperasone sodium is a well tolerated and ejjective drug in urinary infections.

423



- KAYNAKLAR:

1- Bertino JS, Pharm D, Speck WT,: The Cephalosporin aﬁtibiotics. Pediat
clin. North Amer 30: 17-26, 1983.

2- Babacan. M.: Cefolosporinler. Klinikte Antimikrobikler Sayfa, 109-116 A.
U. yaymlar, no 624, Erzurum, 1983.

3. Kutluk, tezer,: Ugiincii kusak sefalosporinler, Hacettepe Un, yayinlar, katk,
cilt 5, say1 12, 1984. ' '

4- The Medical Letters: cilt 25 sayr 637, 1983.

5- Turkish. Journal of Research in Medical Sciences, Special ISSUE of (Cefo-
perazone) 75, 1986.

6- Neutic, : The place of Cepholosporins in antibekferial treatment of infeksions
diseases. J.- Antimikrobial chemotherapy 6/Suppl). A. 2. 1980.

7- Shimizu, K.: Cefoperaion: Absoribtion, excretion, distrubition and metabo-
lizm clin. The. 3 (Special ISSUE): 60-79, 1980.

8- UedeY.: Chnical and bacteriological ejjicay of cefoperazon sodium in World
Wide Studies of 4. 485 adults and pediatric patients.

424



