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Sefuroksim Aksetil ve Klinik Kullanimi

Halit Ozsiit

Sefuroksim aksetil parentersl 2. kusak bir sefalosporin
clan sefuroksim'in yajda c¢Bzinilirlifli arttinlmig ve dolayi-
siyla daha iyi gastrointestinal emilimi olan bir esteridir. Se-
furoksim aksetil'in yapisindaki metoksim grubu &zellikle
enterik Gram-negatif comaklarin olusturduklan  beta-
laktamazlara kargi dayamiklihiffi arttinr, ayrica yine yapisin-
da bulunan karbamat grubu ise metabolik stabilitesini saglar.
Sefuroksim aksetil yapisinda, ‘sefalosporin nitkleusundaki ki-
mi kez protrombin zamam uzamasina ve bazen moksalak-
tam, sefamandol, sefoperazon ve sefotetan'da oldugu gibi ka-
namalarg yol agan metiltiotetrazol grubunu igermez.

Sefuroksim aksetil emildikten sonra 3-4 dakika gibi kisa
bir siire iginde hizla sefuroksime hidrolize olur. Biyoyararla-
numa % 30-50 kadardir, Yemeklerden kisa siire sonra alindi-
gmda biyoyararlamirm daha de arter. Ag karmna alinan sefu-
toksim aksetil tabletlerinin biyoyararlammi % 36 iken, ok
karnina alindiinda bu oran % 52'ye kadar yiikselmektedir
(1,2). Bu nedenle sefuroksim aksetil yemeklerden hemen
sonra alinmalidir. Bu hastalann tedaviye uyumu agisindan da
oldukga yardunct bir ozelliktir. Serum konsantrasyonlar: ye-
mek sonras: oral alune izleyerek 2-3 saat iginde doruk dizeye
ulasir. Omeftin yemek sonrasi oral alnan 500 mghik dozdan
yaklagik 3 saat sonra 7-10 pg/ml'lik kan konsantrasyonu
saglanir. Sefurcksim aksetil'in serum yari Smril 1.2 saattir.
Buna kargin serum diizeyleri giinde 2 kez kullamimina izin
verecek sekilde uzum siire yilksek ditzeylerde kalir. Oral ola-
rak alinan sefurcksim aksetil'in % 95'1 24 sasl icinde defis-
meden idrarla atilir.

Sefuroksim Aksetil Kullamlma Nedenleri
Antibakteriyel Aktivite

Siklikla izole edilen hastane disi kaynakll bakterilerin

4 Table 1. Sefuroksim Aksetil Kullamima Nedenleri

Antibakteriyel Aktivite
Sikhikln izole edilen hastane digi kaynakls
bakteriler duyarli
S. pyogenes, S. pneumoniae, §. aureus
E. coli, Klebsiella spp., P, mirabilis
Beta-laktamazlara dayanikl

Klinik Etkinlik

Solunum sistemi infeksiyonlan
Der ve yumugak doku infcksiyonlan
Uriner sistem infeksiyonlan

Ganore

Giivenilirliic

Istenmeyen etki orans ditgiik

Tolerans iyi

Penisiline bagl deri dékiintiisii olan hastalarda

kullanalabilirlik
.. S

Istanbu] Tip Fakiiliesi, Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon
Hastaltklurt Anabilim Dali, Cupa-Istanbul

4, Ulusal Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Hastaliklart (KLIMIK)
Kongresi'nde (18-20 Eylil 1990, Diyarbakir) bildirilmigtir.
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Sekil 1. Sefuroksim Aksetil'in Kimyasal Yapisi

bityttk bir kism sefuroksim aksetil'e duyarhidir. Sefuroksim
aksetil streptokok ve pndmokoklara penisilin G kadar etki-
lidir, ayrica 1. kugak sefalosperinler kadar olmasa bile
Staphylococcus awreus’a oldukga etkilidir, Yine tzellikle has-
tane dis1 kaynakh Escherichia coli, Klebsiella (iirleri ve Pro-
teus mirabilis scfuroksim aksetil'e duyarlidar.

Sefuroksim aksetil'in nemli bir Szellifi de gerek plaz-
mid kaynakli gerekse kromozomal beta-laktamazlara gok da-
yamkl olmasidir (3).

Klinik Etkinlik

Yamlan ¢ahsmalar sefuroksim aksetil’in duyarlr bakteri-
lerin neden oldugu solunum sistemi, deri ve yumusak doku,
tiriner sistem infeksiyonlan ve gonore tedavisinde yeterli
klinik etkinlik sagladifim gostermistir.
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Sekil 2, Sefurcksim Aksetil'in Biyoyararlanimi (1)
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Giivenilirlik

Sefuroksim aksetil'e bagli olarak gelistigi bildirilen
istenmeyen etki oram kabul edilebilir sinirlardadir. Hastala-
rn ledaviye tolerans: iyidir. Sefuroksim aksetil penisiline
bagl: olarak deri dokiintlisi ortayn ¢ikan hastalarda kullamla-
bilir. Penisilin'e karsi reaksiyon gérillen hastalarnin % 3 k-
darmda sefuroksim aksetil'e bagh olarak da reaksiyon pelis-
mektedir.

Sefuroksim Aksetil'in Klinik Kullanimi

Sefuroksim’ aksetil pediatrik yas grubunda iist solunum
yolu infeksiyonlan, otitis media, siniizit, brongit, pnémoni
ve deri-yumugak doku infeksiyonlannda kullanilabilir. Erig-
kinlerde ise solunum sistemi infeksiyonlan, deri ve yumugak
doku infeksiyomlari, alt iiriner sistem infeksiyonlani ve
komplike olmam:g genore baglica indikasyonlandr, Aynca
perenteral sefuroksim tedavisi yapilmakta olan hastalarin ge-
nel durnmlar: ditzeldikien sonra, parenteral kullanumu izleye-
rek tedavi slresi oral sefuroksim aksetil ile tamamlanabilir
{4). Bu konuda geniy kapsami calismalar devam etmektedir,

Farenjit/Tonsillitlerde
Sefuroksim Aksetil

Farenjit ve tonsillitlerin tedavisinde ilk secenek penisi-
lin G'dir. Penisilin'e allerjik hastalarda kullanilacak antibi-
yotik erittomisin'dir, A grubu beta-hemolitik streptokoklan
inhibe ettigi gdsterildifinden bu antibiyotiklerin kullamla-
madigr durumlarda difer birgok antibiyotik gibi sefuroksim
aksetil'de bir segenek olabilir. Yapilan g¢alismalarda sefurok-
sim aksetil streptokoksik farenjit tedavisinde penisilin V
kadar etkili bulunmustur (5.6).

Sinfizitlerde
Sefuroksim Aksetil

Mukoza penetrasyonu iyi olan sefuroksim aksetil siniis
sekresyonlanm kisa siirede sterilize ederek sinizite bagh
olarek geligen afir komplikasyonlar: &nler. Sefuroksim ak-
setil siniizit etkenlerini kapsayan bir spektruma sahiptir, bu-
nunla birlikte tedavide amoksisilin + klavulanik asit, trime-
toprim + sulfametoksazol ve makrolidler gibi giigld segenek-
ler mevcuttur,

-
Tablo 2. Sefuroksim Aksetil'in Klinik Kullammm

Pediatri  USYI,
Otitis Media,
Siniizit,
Pnémoni,
Bronsit
Deri ve Yumusak Doku Infeksiyonlar:

Solunum Sistemi Infeksiyonlari

Deri ve Yumugak Doku Infeksiyonlar:
Uriner. Sistem Infeksiyonlan
Komplike olmayan Gonore

IV/IM tedaviyi takiben

Eriskin

Otitis Media'da
Sefuroksim Aksetil

Qtitis medin vakalanmn tedavisinde ¢ok iyi bir segenck-
te sefuroksim aksetil'dir. Hizl sterilizasyon saglayarsk sivi
birikimi ve igitme problemlerini &nler. 3 ay-3 yag aras: 120
pediatrik vakads yapilan bir gahgma tedavide diger oral sefa-
losporinlerden iistiin oldufunu ortaya koymustur (7). Bu va-
kalarda en sik etken bakieriler pndmokok (% 48) ve Hemo-
philus influenzae (%o 24)'dir.

Alt Solunum Yolu Infeksiyonlarinda
Sefuroksim Aksetil

Yapilan bir ¢aligma sefuroksim akselil'in brong mukozas
icinde yeterli konsantrasyonlara ulagtifimi ortaya koymustur
(8). Sefuroksim aksetil alt solunum yolu infcksiyonu etkeni
olabilen Mycoplasma preumoniae, Legionella ve Chlamydia
pneumoniae'e kars1 etkili degildir. Bu nedenle bu mikroorga-
nizmalann olugturduklan alt selunum yolu infeksiyonlarmda
aktivitesi yetersizdir. Buna karsin 6zellikle hastane digi kay-
nakh pnémokok, ampisilin ve kloramfenikol'e direngli sus-
lari da dahil H. influenzae, beta-laktamaz olustursn Moraxel-
la catarrhalis ve S. aureus'a eikili oldufundan toplumda edi-
nilmis brongit ve pnémoni tedavisinde kullanilabilir. Aynca
kronik obstrilktif akciger hastalif olanlann akut hecmele-
rinde ilk segenekler arasindadir. Yapilan karsilagtumah ca-
lismalar toplumda edinilmis brongit ve pniéimoni tedavisinde
sefuroksim aksetil ile sefaklor, amoksisilin + klavulanik
asit arasmda tedavideki elkinlik bakimindan istatistik an-
lamh fark olmadifim ortaya koymustur (9,10,11). Yalmz se-
Furoksim aksetil'in piiriilan brongit vakalarmda kimi kez ye-
tersiz kalabildigi bildirilmigtir. Ayrica Avrupa kaynakh biri
erigkin, digeri pediatrik yss grubunda yamlan iki ¢alismada
sefuroksim aksetil alt solunum yolu infeksiyonlarinda etki-
siz bulunmustor (12,13).

Uriner Sistem Infeksiyonlarinda
Sefuroksim Aksetil

Sefuroksim aksetil duyarl: suglann olusturdugu toplumda
edinilmis alt tiriner sistem infeksiyonlaninda yeterli bakiteri-
yolojik ve klinik etkinlik saglamaktadir (14,15,16). Fakat
Pseudomonas, Providencia ve Enterobacter'lere yelerince et-
kili olmamas: bu bakterilerin neden olduklan iidner sistem
infeksiyonlannda kullamilmamas: gerektii sonucunu ortaya
¢rkarmaktadir. Sefuroksim aksetil aynca duyarl bakteriler ta-
rafindan olugturulsa ve toplumda edinilmig olsa da akut piye-
lonefTit tedavisinde kullanilmamalidir. Yapilan ¢ahgmalar
bébrekteki bakterilerin timitnii eradike edemeycbilecefini
gstermistir, Sefuroksim aksetil'in kadinlardaki tekrarlayan
alt ilriner sistem infeksiyonlarmnda kimi kez yetersiz kalabil-
digi de bildirilmistir.

Cinsel Temasia Bulagan Infeksiyonlarda
Sefuroksim Aksetil

Penisilinaz olugturanlarida kapsayacak sekilde Neisseria
gonorrhoeae sefuroksim aksetil's gok duyarhdir. Tek dozla
yeterli klinik etkinlik saflandifi kabul edilmektedir
(17,18,19). Buna karsm sefuroksim aksetil Chlamydia'lara
etkili bir ajan degildir. Bu nedenle tedaviden sonra klinik si-
fa tam olarak saflanamamugsa nongenokoksik dretrit akla
getirilmeli ve tedaviye tetrasiklin veya eritromisin ile devam
cdilmelidir.
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Tablo 3. Sefuroksim Aksetil'in Dozaji Tablo 4. Sefuroksim Aksetil'in Olumsuz Yo6nleri
ERISKIN Mikrobiyoloji
MRSA, enterckoklar, P.. geruginosa
2 x 230 mg Buzi Enterabacter tilrleri

Al Uriner Sistem Infeksiyonu 2 x 125 mg
Brongit 2 X 500 mg
" " Komplike olmayan gonore 1 griiek doz

COCUK'

2x 125 mg
Otitis mediah 2 yagmn tizerindeki gocuklarda 2 x 250 mg

\ J

Deri ve Yumugak Doku Infeksiyoniarinda
Sefuroksim Aksetil

Sefuroksim gksetil infekte dokuya gok iyi penetre olur.
Deri ve yumustk doku infeksiyonlannda sik karsilagilan et-
kenler, olan streptokoklar ve §. aureus'a kars: yeterll etkinli-
fe sahiptir. 125 hastada yapilan bir ¢ahsmada sefuroksim
aksetil'in piyodermi, impetigo, infekte yaralar ve seliilit gi-
bi deri ve yumugak doku infeksiyonlanndaki etkinlifii arasu-
nlmis ve gerek klinik gerckse bakteriyolojik etkinlifin %
90 civarinda oldugu bildirilmigtir (20).

Dozaj

Sefuroksim aksetil'in farmakokinetik &zellikleri giinde
iki kez kullanimuna izin verecek gekilde uzun sfire yiiksek
kalir. 12 yasm fizerindeki gocuklar ve erigkinler igin meri-
len giinlik doz hafif seyirli vakalar igin 12 saat arayla 250
mg'dir. Komplike olmams alt firiner sistem infeksiyonlarin-
da giinde 2 kez 125 mg yeterliyken, afir seyirli piiriilan
brongit vakalannda giinde 2 kez 300 mg gereklidir. Kompli-

ke olmamus gonore vakalarinda ise 1 gr tek doz uygulamas: .

yeterlidir. Probenesidle birlikte kullamlmasimn klinik et-
kinlik agisindan farklt sonug vermedifi bildirilmigtir. Bebe-
kler ve 12 yasma kadar ¢ocukler igin Snerilen doz ofitis me-
dia disinda giinde 2 kez 125 mg'dwr, fakat otitis media'da 2
yagmdan bityitk cocuklara giinde 2 kez 250 mg uygulanmali-
dir. Bebek ve cocuklara siitle beraber verildiginde emilimi
artmaktadir (21). Kreatinin klirensi 20 pg/mlnin altina
inmedikce doz ayarlamas: gerekmez.

Sefuroksim Aksetil'in Olumsuz Yonleri
Mikrobiyolojik Agidan

Tiim sefalosporinlere olduklan gibi MRSA ve enterokok-
lar sefuroksim aksetil'e de direnglidir. Aynica sefuroksim ak-
setil Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens gibi has-
tane infeksiyonu etkenleri ve indol-pozitif Proteus suglarina
kars1 etkisizdir. Neu ve ark, (22) beta-laktamaz olugturan
Enterobacter'lerin ancak % 56'stu inhibe ettigini bildirmig-
tir. Anaeroblerin bir kismi &zellikle Fusobacterium duyarl:
olsa bile, basta Bacteroides fragilis olmak izere bir kistm
anaerob bakteri sefuroksim aksetil'e direnelidir.

Farmakokinetik Agidan

In vitro duyarl: bakterilerin neden oldufu baz: infeksi-
yonlarde gerekli doku konsantrasyonlanna ulagamamas: sefu-

Anueroblann gofuna
etkili olmamast

Farmakoloji

In vitro duyarli bokterilerin neden oldugu bazi infeksiyon-
lardn gerekli kansantrasyonlara ulagamamasi

Pediatrik oml! siispansiyonunun henéz mutin klinik
kullamma girmemiy olmasi

Istenmeyen Etkiter

Diare |

‘Bulanu, Kusma

Deri dékiintilst

Bagagnst

Vajinit

Pseudomembranéz kolit

Coombs testi pozitiflifi

SGOT, SGPT diizeylerinde artig

. vy

roksim aksetil'in bir difer olumsuz yonidiir. Pediatrik oral
stispansiyonun hentiz rutin klinik kullamma girmemis olma-
s1 bir dezavantajidir. Kirilan tabletler aci clmalan nedeniyle
cocuklar tarafindan iyi wlere edilememektedir.

Istenmeyen Etkiler A¢isindan

Sefuroksim aksetil'e bagl olarak geligtii bildirilen bag-
lica istenmeyen etkiler disre, bulanti, kusma, deri dékintisi,
bagagnisi ve vajinittir. Bazi hastalar gastrointestinal isten-
meyen etkiler nedeniyle tedaviyi kesebilmektedir, Sefurok-
sim akseti] kullanimna bagh pseudomembrandz kolit gelis-
tigi bildirilmistir. Analilakiik reaksiyonlar gok seyreklir.
Simdiye dek sadece bir bronkospazm vakas: bildirilmigtir.
Sefuroksim aksetil kullammi sirasinda Coombs testi pozitif-
legebilir ve transaminaz diizeylerinde gecici yitkselmeler gd-
rilebilir.
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