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Bakterilerle mücadele için kullanılan antibiotik-
ler zamanla etkilerini kaybederler; çünkü bu mücade­
lede bakteriler de kendilerini korumak için penisili-
naz, beta-laktamaz gibi enzimler üreterek d i renç kaza­
nırlar. Bu nedenle yeni antibiotiklerin geliştirilmesi 
gerekir. Bu yazımızda pediatri açıs ından sefalosporin-
ler ve son gelişmelerini gözden geçireceğiz. Sefalos-
porinlerin ortak yapısı 7-amino-sefalosporanik asittir. 
Bu temel yapıdan çok değişik türevler geliştirilmiş­
tir (24). 

Sefalosporinler de penisilinler gibi bir beta-lak-
tam halkası içerirler ve bakteri duvar sentezini inhibe 
ederek etki ederler. Tüm bakteriler beta-laktamaz 
enzimi üretebilirler; fakat genel olarak gram negatif 
bakterilerin ürettiği beta-laktamaz enzimi gram pozi­
tif bakterilerin üret t iklerinden daha etkilidir. Sefalos­
porinler bu enzime değişik derecelerde di renç göste­
rirler. Örneğin, sefalotin gram pozitif bakteri beta-
laktamazına en fazla dirençlidir (2,24). Sefalosporin­
ler genel olarak diğer antibiotiklere göre daha az tok-
siktirler. Nadiren böbrek , hematolojik hepatik, GIS 
yan etkileri, hipersensitif deri döküntüleri ve flebit 
görülür (3). Gebelerde sefalosporinlerin kullanılma­
sıyla ilgili kontrol lü çal ışma yapı lmamış t ı r ; fakat bili­
nen teratojenik etkileri yoktur. Gebelikte, gerekt iğinde 
nisbeten emin ilaç olarak kullanılabilir. Anne sütün­
den bebeğe geçerler; fakat yan etki rapor edi lmemiş­
tir (11,20). Penisilinlere alerjisi olanlarda sefalosporin­
ler kullanıldığında %5-16 çapraz reaksiyon görüle­
bilir (9). 

Sefalosporinler üç jenerasyona (kuşak) bölünerek 
incelenirler (1,6,8,9,16,24). Genelde birinci jeneras­
yon sefalosporinler gram negatif enterobakterilere 
karşı sınırlı aktiviteye sahipken, ikinci jenerasyon 
sefalosporinlerin spektrumu bu grup bakterileride 
kapsar. Üçüncü jenerasyon sefalosporinler, aminog-
likozidlere dirençli mikroorganizmalar ın ç o ğ u n u kap­
sayan b i rçok gram negatif basillere karşı a r tmış akti-
vite gösterirler (9), 
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BİRİNCİ J E N E R A S Y O N 
SEFALOSPORİNLER 

Prototipi sefalotindir. Bir inici jenerasyon sefalos­
porinlerin antibakteriyel spektrumu birbirine benzer; 
fakat farmakolojik özellikleri birbirinden farklıdır 
(6). Sefalotin: Streptokoklar (S.fekalis hariç), stafi-
lokoklar (penisilinaz üretenler dahil, metisiline d i renç­
li türler genellikle sefalosporinlere de dirençlidir .) (1) 
gibi gram pozitif koklara, Corynebacterium diphthe-
riae ve Neisseria'ya karşı aktiftir, diğer taraftan gram 
negatif enterobakterilere karşı aktivitesi kısmidir. 
II.influenzae ve Klebsiella'nm bi rçok suşları, Proteus 
türlerinin çoğu , Enterobacter, Pseudomonas, Entero-
coccus ve Bacteroides'e karşı inaktiftir. Sistemik gram 
negatif enterobakteriyel enfeksiyon tedavisinde, ami-
noglikozidler (üstün aktivitesi ve düşük toksite indeksi 
nedeniyle) birinci jenerasyon sefalosporinlere tercih 
edilir. Birinci jenerasyon sefalosporinlerin BOS'a , orta 
kulak ve nazal sinüslere geçişleri zayıftır. Buna karşı­
lık plevra, perikard ve sinovyal sıvıya geçişleri çok 
iyidir. Bu nedenle ortopedik ve kardiovasküler cerrahi 
profilaksisinde kullanılabilir (1,6,9). 

Sefalotin'in in t ramusküler enjeksiyonu ç o k ağrı­
lıdır. İ laç IV verildiğinde çoğunluk la tromboflebitle 
karşılaşılır. Oral absorbsiyonu iy i değildir. Sefalotin'in 
en önemli belkide tek kullanım alanı gram pozitif 
kok enfeksiyonları , bilhassa penisiline alerjik çocuk-
lardaki stafilokok enfeksiyonlarıdır. Yenidoğan dozu 
40-50 mg/kg/gün (defada). 

Sefalorid'in dezavantajı dozla ilgili olarak böb­
rekte proksimal tüplerde hasara yol açmasıdır . Bu 
nedenle terkedi lmişt i r . 

Sefazolin uzun yanlanma ömrü, yüksek serum ve 
doku konsantrasyonu, ayrıca IM kolay uygulanması 
nedenleriyle ilk parenteral tercihtir. Yenidioğan dozu 
40-50 mg/kg/gün (2-3 defada) dür. 
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SEFALOSPORİNLER 

İlacın Adı 

BİRİNCİ JENERASYON 

Parenteral 

Sefalotinx 

Sefaloridin 
Sefazolinx 

Sefapirin 
Sefradin" 

Oral 

Sefalcıglisin 
Sefaleksin" 

Sefradinx 

SefadroksiP 

Piyasa Adı 

Ketlin 

Loridine 
Kefzol, Maksiporin, Sefazol, 

Cefamezin 
Cefadyl 
Sefril, Afradine 

Kafocin 
Maksipor 

Sefril 
Duricef, Ultracef 

Günlük Doz 

80-160mg/kg/gün 
(4 defada) 

Terk edildi 
25-150 mg/kg/gün 

(3-4 defada) 

25-100 mg/kg/gün 
(4 defada) 

25-100 mg/kg/gün 
25-100 mg/kg/gün 

(2 defada) 

Maksimal Doz 

lOgm 

6 gm 

3 gm 

4 gm 

İKİNCİ JENERASYON 

Parenteral 

Sefoksitin 

Sefam andol 

Sefuroksim 

Sefonisid 
Seforanid 

Oral 

Sefaklor 

Mefoxin 

Mandol 

Zinoccf 

Monocid 
Precef 

Ceclor 

80-160 mg/kg/gün 
(4-6 defada) 

50-150 mg/kg/gün 
(4-6 defada) 

75-250 mg/kg/gün 
(3,4 defada) 

Pediatrik dozu bilinmiyor 

40.60 mg/kg/gün 
(3 Defada) 

12 gm 

6 gm 

9 gm 

2gm 

ÜÇÜNCÜ JENERASYON 

Parenteral 

Sefotaksimx 

Moksalaktam 

Sefoperazonx 

Seftizoksimx 

Seftriaksonx 

Seftazidim 

Oral 

Şefik sim 

Claforan 

Moxam 

Cefobid 

Ceftizox 

Rocephin 

Fortaz 

100-200 mg/kg/gün 
(4-6 defada) 

150-200 mg/kg/gün 
(3-4 defada) 

100-150 mg/kg/gün 
(2-3 defada) 

100-200 mg/kg/gün 
(2 defada) 

100 mg/kg/gün 
(3 defada) 

30-200 mg/kg/gün 
(3 defada) 

8 mg/kg/gün 
(2 defada) 

10 gm 

10 gm 

12 gm 

6 gm 

6 gm 

x Türkiye'de mevcuttur. 
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Sefradin in diğer birinci jenerasyon sefalosporin-
lerden farkı, hem oral hem de parenteral uygulanabil­
mesidir. Parenteral uygulanan ilacın sefalotin, sefazo-
l in , sefaprine göre klinik bir üstünlüğü yoktur. 

Sefaleksin ve sefradin (Oral uygulanan) birinci 
jenerasyon peranteral sefalosporinlere benzemez. K l i ­
nik olarak faydalı özelliklere sahiptir ve çocuk has­
talıkları tedavisinde önemli bir yeri vardır. Bu ilaçla­
rın Önemi, yalnızca antibakteriyel spektrum ve ar tmış 
aktiviteye dayanmaz; aynı zamanda düzenli ve iy i 
absorbsiyonuna da bağlıdır. İ laçlar yemekle birlikte 
al ındığında emilim azalır ve gecikir. GIS yan etkileri, 
yüksek dozda bile alındığında çok azdır. Bu ilaçların 
gram pozit if koklara karşı aktivitesi seflatoninkine 
benzer, (bilhassa penisiline dirençli stafilokoklara); 
fakat gram negatif enterobakterilere karşı biraz düzen­
siz aktivitesi vardır. H.influenzae'yı inhibe eden mi­
nium konsantrasyonu o ldukça yüksektir . Bu mikroor­
ganizmanın neden olduğu enfeksiyonlarda kullanıl­
mazlar. Stafilokoksik osteomyelit ve septik artritte 
5-7 günlük başlangıç tedavisinden (metisilin, oksasilin 
veya nafsilin) sonra sefaleksin idame tedavisinde kul­
lanılabilir (13). Bu ik i sefalosporin stafilokoksik ve 
streptokoksik deri enfeksiyonları veya A grubu 
streptokoksik ve farenjit gibi durumlar ın tedavisinde 
kullanılan eski ve daha ucuz i laçlardan bir üstün­
lüğü yoktur (Tedavi sonuç lan çeşitl i grup penisilinler 
veya eritromisinden daha iy i değildir). Verilen dozun 
çoğu aktif formda böbrekle atıldığı için, bu ilaçlar 
duyarlı bakterilerle meydana gelen üriner sistem 
enfeksiyonların tedavisinde etkilidir. Kompl ike olma­
yan enfeksiyonlarda genellikle cevap sülfonamid, 
trimethoprim-sulfamethoxazole, ampisillin-amoksilin 
grubu antibiotiklerle alınan cevaba eşi t t i r . Daha ucuz 
ilaçlar tedavide yetersiz kaldığında veya penisilin ve 
sülfonamidin kullanılmadığı durumlarda bu ik i oral 
sefalosporin kullanılabilir. Bu şart lar al t ında da 
sefadroksil (aşağıda bahsedilecek) genellikle üriner 
sistem enfeksiyonuna sebeb olan gram negatif bak­
terilere karşı yüksek aktivitesi ve daha geniş spekt-
rumu nedenleriyle tercih edilir. (1,6,8,9,16). 

Sefadroksil günde 2 dozda idrar ve solunum sis­
temi hastalıklarında (streptokoksik farenjitte günde 
tek dozda bile oral penisilin V kadar etkilidir) başa-
nyla kullanılır. Bilhassa komplike üriner sistem enfek­
siyonlarında (örneğin düşük böbrek fonksiyonu ile 
birlikte olan) tehlikesizce başvurulabilir (10). 

İKİNCİ J E N A R A S Y O N 
SEFALOSPORİNLER 

İkinci jenerasyon sefalosporinler, birinci jeneras­
yon sefalosporinlere dirençli b i rçok gram negatif 
mikroorganizmaları (Klebsiella ve H.influenzae'nın 
b i rçok suşu dahil) kapsayan genişlemiş aktivite spekt-
rumları ile birinci jenerasyon ajanlardan farklıdırlar. 
H.influenzae'ya karşı etkili olması çocukla rda kulla­

n ımda avantaj yaratır . Menenjitlerde bile kan-beyin 
engelini geçemezler (Sefuroksim hariç). Fiatlan ol­
dukça pahalıdır. 

Sefamandol geniş spektrumlu ajan olarak kabul 
edilebilir (Pseudomonas, Proteus'un b i rçok suşları ve 
enterokoklar hariç diğer tüm gram pozitif ve gram 
negatif bakterilere etkilidir). Bu nedenle kültür sonuç­
lan ç ıkmadan çocuklardaki pnomoniler, kemik ve 
eklem iltipahları, orbital sellülit ve epiglotitlerde tek 
antibiotik olarak başlanabilir. 

Sefoksitin anaeroblara karşı aktiftir. Bu nedenle 
peritonitlerde tek antibiotik olarak (gentamisin ile 
klindamisin, tikarsilin, kloramfenikol veya metronida­
zole kombinasyonuna gerek kalmadan) kullanılabilir. 
Cerrahi sonrası karıniçi enfeksiyon profilaksisinde, 
penisiline dirençli gonore tedavisinde de etkilidir. 

Sefuroksim BOS 'a geçen tek ikinci jenerasyon 
sefalosporindir. H.influenzae tip b, Neisseria meningi­
tidis ve S.pneumoniae'ye bağlı çocuk menenjitlerinde 
tek antibiotik olarak kullanılabilir (Ampisiîin ve klo­
ramfenikol kombinasyonu yerine). Benzer şekilde or­
bital sellülit ve pnömoni le rde kültür sonucu alınmadan 
başlanabilir. Yenidoğan menenjitinde kullanılamaz. 

Seforanid özel kullanım endikasyonu belirlen­
memişt i r . 

Sefonisid pediatrik kullanım ve dozajı bilinmiyor. 

Sefaklor akut otitis media ve sinüzit yapan tüm 
aerobik mikroorganizmalara, aynca altı haftadan 
küçük bebeklerde akut otit yapan enterobakterilere 
etkili oral antimikrobial ajandır. Bu nedenle akut otit 
ve sinüzitte amoksilinle başlangıç tedaviye cevap ver-
miyen vakalarda kullanılabilir. En önemli dezavantajı 
pahalı olmasıdır (6,8,9). 

ÜÇÜNCÜ J E N A R A S Y O N 
SEFALOSPORİNLER 

Bu grup sefalosporinler, gram negatif enterobak-
terilerin b i rçok türüne (E.col i , Klebsiella, Proteus, 
Citrobacter, Providentia, Serratia ve b i rçok entero-
bakteriler) ikinci jenerasyon üyelerine göre daha 
etkilidirler; bununla bebareber enterokok, Listeria ve 
Clostridium dıfficile'e tamamen etkisizdirler. Gram 
pozitif bakterilere karşı etkileri, (S.aureus, S.epider-
mitis, S.pneumoniae, grup A ve B streptokoklar dahil) 
birinci kuşak sefalosporinlere oranla daha azdır. Pseu-
domonas'a karşı laboratuvarda aktivite göstermelerine 
karşı , klinikte etkileri sınırlıdır. Bu grup ilaçların 
diğer faydalı bir yanı da aminoglikozidlere dirençli 
veya aminoglikozid kullanılmak istenmiyen (böbrek 
hastalığı veya ailede sağırlık hikayesi olması nedeniy­
le) E.col i ve Klebsiella enfeksiyonlannda etkin olma­
sıdır. BOS 'a geçişleri iyidir (E.coli ve Klebsiella'ya 
karşı daha önceki antibiotiklere göre daha yüksek 
seviyede geçerler). N.meningitidis enfeksiyonunda 
çocuk penisiline allerjikse sefotaksim, seftriakson 
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(ayrıca yukarda bahsedilen sefuroksim) alternatif ola­
rak kullanılabilir. Karın içi miks aerobik-anaerobik 
enfeksiyonların profilaksisinde ve tedavisinde kullanı­
lırlar. Antianaerobik etkileri, ik inci kuşak (sefoksitin 
gibi) sefalosporinlerden daha azdır. H.influenzae en­
feksiyonu ampisilin ve kloramfenikola dirençli ise, 
üçüncü jenerasyon sefalosporin kullanılır. Benzer 
şekilde ampisilin ve kloramfenikola dirençli salmo-
nella enfeksiyonunda da üçüncü jenerasyon sefalos­
porin kullanılabilir (13). 

Genelde bu antibiotikler çocuklar taraf ından i y i 
tolere edilir. IV uygulamada tromboflebit insidansı 
düşüktür. IM kullanımı ağrılıdır ve %5'den az oranda 
lokal reaksiyon görülür. GIS reaksiyonları (ishal, 
abdominal huzursuzluk, kramp vs.) ç o c u k l a n n % 5 ' 
inde görülür. Er işkinde moksalaktam ve sefoperazon 
kanamaya yol açabil ir (barsak florasını bozup bar-
sakta vitamin K yapımını engeller dolayısıyla vitamin 
K ' y a bağlımlı koagulasyon faktör yapımı azalır); 
fakat yenidoğanda görülmemişt ir . Ayrıca moksalak-
tamın trombosit agregasyonunu önleyici etkisi vardır. 
Daha nadir yan etkiler arasında lökopeni , yalancı 
Coombs pozitifliği, geçici aminotransferaz yüksekliği, 
disulfram tip reaksiyon (bulant ı , kusma, ishal) görü­
lebilir. 

Moksalaktam başlıca böbrek ten atılır. Yaklaşık 
%50'si proteine bağlıdır. Serum yarı lanma ömrü yeni­
doğanda 6 saat, hayat ın ilk ayında 4 saat, büyük 
bebek ve çocuklarda 2 saattir. Yenidoğan menenjit ve 
sepsisininin başlangıç tedavisinde (Listeria, B grubu 
streptokok ve enterokoklara karşı aktivitesinin düşük 
düzeyde olması nedeniyle) ampisilinle birlikte kulla­
nılmalıdır (12,13). 

Sefotaksim moksalaktama göre daha az proteine 
bağlanır ve idrarla deasetil metaboliti olarak itrah edi­
lir. Böbrek fonksiyonları bozu lduğunda , karaciğer 
başlıca atılım organı olur ve serum seviyesi fazlaca 
değişmez. Nefrotoksik etkisi yoktur. Serum yarılan­
ma ömrü, hayat ın ilk haftasında 5 saat ve daha büyük 
çocuklarda 1,5 saattir. Cocuklardaki kullanım endi-
kasyonları moksalaktama benzer. Prematürelerde ve 
yenidoğanda hayat ın i lk sekiz gününde doz 
50 mg/kg) gün (2 defada). 

Sefoperazon moksalaktam ve sefotaksimden fark­
lı olarak öncelikle safra ile atılır; bu nedenle azalmış 
böbrek fonksiyonu ilacın farmakokinet iğini değiş­
tirmez. Yarı lanma ömrü diğer ik i ilacınki (moksalak­
tam ve sefotaksim) ile aynıdır. Sefoperazon ve sefo­
taksim çocuk luk çağı menenjitinin tedavisinde kulla­
nılırlar; fakat sefuroksime bir üstünlükleri yoktur. 

Seftizoksim hakkında mevcut pediatrik veriler 
azdır. Yen idoğanda 150 mg/kg/gün (3 defada) öneril­
mektedir (5). 

Seftriakson menenjit tedavisinde günde 2 kez 
uygulamaya ve diğer enfeksiyonlarda günde tek doz 
uygulamaya izin veren uzun yarı lanma ömrü vardır. 
Çocukluk çağı menenjit tedavisinde ç o k başarılı 
teuavi serileri mevcuttur. Menenjitte önce 50-100 mg 
kg IV yükleme dozunu takiben her 12 saatte bir 50 
mg/kg kullanılması gerektiği tesbit edilmiştir . î lk yedi 
günlük yen idoğanda doz 20 mg/kg/gün (tek defada). 
Yenidoğan sepsisinde ancak bir aminoglikozidle kom­
bine edilerek kullanılabilir (7,8,18,19). 

Seftazidim moksalaktamla benzer spektum ve 
aktiviteye sahiptir; fakat ilave olarak pseudomonas ın 
neden olduğu hastalıkların tedavisinde klinik olarak 
etkin olan tek sefalosporindir. Pseudomonas enfeksi­
yonlarının tedavisi dışında bugün pediatrik kullanım 
için tavsiye edilmesi yetersiz verilere dayanır . Kis t ik 
fibrozlu çocukla r ile ilgili Avrupa'da yapılan araş t ı rma 
sonuç l an , diğer klasik tedaviye göre nadiren daha 
etkili o lduğunu göstermiştir . Prematüre dozu 50 
mg/kg/gün (4). 

Sefiksim üçüncü kuşak tek oral sefalosporindir. 
Çok geniş spektrumlu ve etkili bir antibiotiktir. tk i 
dozda alınması kullanım kolaylığı sağlar. Yiyecekler 
ilacın farmakokinet iğ in i etkilemez. Sefiksim, vitamin 
K metabol izmasını bozmaz. 

Özetle, üçüncü jenerasyon sefalosporinler, labo­
ratuar koşul lar ında çarpıcı etkiye sahiptirler; fakat 
pediatride kullanılma alanları yeterince araştırılma­
lıdır (9). 
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