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AKUT OTITIS MEDIALI COCUKLARDA SEFPROZIL VE
AMOKSISILIN TEDAVILERININ KLINIK ETKINLIiK VE
GUVENILIRLIK YONUNDEN KARSILASTIRILMASI

Zeynep SIKLAR, Yildiz DALLAR, Metin ERTURK, Giilten TANYER

OZET

Akut otitli gocuklarda amoksisilin ile selprozilin klinik etkinligi ve giivenilirligi kargi-
lagtirlmasgtr,

Amoksisilin alan grupta tedaviye tatminkfr yamt oran1 % 91, sefprozil alan grupta
%0 96 olarak bulunmustur. Itk ya da rekiirren otiti olan olgularda iki grupta da tedaviye ay-
m bagaril yamt almnugtir. Tek ya da ¢ift tarafli otit olmasina gére gruplar aynidiginda, te-
davi sonuglan agisindan gruplar arasinda istatistiksel otarak anlamh bir fark saptanmanmgtr.

Sefprozil ¢ocuklarda akut otitis media tedavisinde iy bir secenek olarak goziikmekte-
dir.

SUMMARY

The comparison of clinical efficacy and safety of cefprozil and amoxicillin treatment in
children with acute otitis media.

The cfficacy and safety of cefprozil and amoxicillin in the treatment of children with
acute otitis media were compared.

The satisfactory response rates were found as 91 % in amoxicillin and 96 % in cefp-
rozil groups. The results were the same in both first or recurtent cases with two drugs. No
significant difference was found for both drugs in the treatment of unilateral or bilateral
otitis cases.

Cefprozil was regarded as a good alternative antibiofic in the treatment of acute otitis
media in children.

GIRIS

Akut otitis media ¢ocukiarda sik goriilen ve komphkasynniar: ile erigkin yillarda so-
runlara yol agabilen bir hastaliktir (7,20,24).

Orta kulak efiizyon sivilarindan en sik izole edilen ajanlar Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae ve Moraxella catarrhalis'dir. Tedavide bu ajanlara yonelik pek
¢ok antimikrobiyal ila¢ kullanlabilir. Klasik olarak hem etkin, hem de ucuz olmast nede-
niyle amoksisilin ve ampisilin tercih edilmektedir (12,18). Bununla birlikte, cocuklarda
akut otitis mediaya yol acan direngli izolatlarin sayisinda artis nedeniyle amoksisiline al-
ternatif ikinci basamak tedavi yontemlerinin kullanilmast yoniinde bir egilim ortaya gik-
mgtir (8,10,23).

Setprozil oral yolla kullamilan serisentetik, genis spektrumlu yeni bir sefalosporindir.
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in-vitro etkinilik spektrumu iginde aerop ve anacrop organizmalar bulunmaktadir. Tonsillit
ve farenjit, alt solunum yolu infeksiyonlari, akut ve rekiirren otitis media, deri ve yumugak
doku infeksiyonlan ve komplike olmayan akut iiriner sistem infeksiyonlarinda kullanil-
maktadir (6,14,17,21).

Bu ¢aligmada akut otitis media tedavisinde amoksisilin ve sefprozil ile elde edilen te-
davi sonuglan kargilagtirilmag ve iki ilacin cocukluk gagindaki klinik etkinlipi, giivenilirli-
gi ve yan etkileri degerlendiriimigtir.

GEREC VE YONTEM

Cahigmaya Cocuk Poliklinigine bagvuran ve akut otitis media tanis) konulan 2-14 yil
yas grubundaki 61 gocuk alinmighir. Son iki hafta iginde herhangi bir nedenle antimikrobi-
yal tedavi almis olan, penisilin ya da sefalosporinlere agirt duyarlilify bulunan olgular ¢a-
lisma digt birakilmstir. flacin emilimini etkileyebilecek gastrointestinal hastahigi bulunan-
lar, bbrek veya karaciger yetmezligi bulunanlar, bagisikhik sistemini etkileyecek steroid,
kemoterapi tedavisi altinda olan ya da immiin yetmezligi bulunan olgular da caligmaya
alinmarnigtir,

Otitis media tanis ates (>38°C), otalji ve irritabiliteden olusan herhangi bir komplikas-
yonun saptanmasi ve timpan zarinda dolgunlugun eslik ettigi hiperemi tespit edilmesi tle
konulmustur.

Olgular rastgele iki gruba ayrilarak 30"una (Grup I} amoksisilin, 50 mg/kg dozunda 8
séatte bir: 31'ine (Grup II) sefprozil, 30 mg/kg dozunda 12 saatte bir olmak iizere verilmig-
tir, Her iki grupta ilaglar 10 giin siire ile ve oral yoldan uygulanmstir. izlem sirasinda
amoksisilin alan gruptan 5, sefprozil alan gruptan 4 olgu ikinci degerlendirme igin kontro-
le getirilmemesi nedentyle degerlendirme dist birakilmistir,

Tedavi tncesi ve tedavi bitiminde klinik bulgular kaydedilip, eritrosit sedimentasyon
hiz1, beyaz kiire sayisy, C-reaktif protein (CRP) diizeyi dl¢iilmiistiir. Olgularda tedavi 6n-
cesi tiim bulgularin kaybolmug olmas “sifa-tam iyilesme”; belirti ve bulgularin kismen iyi-
lesmig olmast “kismi iyilesme”; tedavi éncesindeki belirti ve bulgularda degisiklik olma-
masl veya kitilesme “bagarisiz tedavi” olarak degerlendirilmistir. Tedavi sirasinda ortaya
gikan yan etkiler kaydedilmigtir.

Verilerin istatistiksel analizinde gruplar arasi farkliliklar ki-kare testi ile, gruplar arasi
parafnetrik degiskenler student-t testi ile karsilastnlmistir, Sonuglar, ortalamazstandart
sapma olarak gosterilmistir. Analizierde p=0.05 anlamhihik diizeyi esas alinrmgtir.

BULGULAR

Altmgbir hasta ile baglanan caligma, yaglan ortalama 5.442.8 yil olan (2-13 y1l) 28’
kiz, 24’1 erkek 52 hasta ile tamamlanmigtir. Amoksisilin alan 25 olgunun yag ortalamasi
6.1+3.1, sefprozil alan 27 olgunun yag ortalamast 4.7+2.3 yil idi (p>0.05). Tiim olgularm
% 65'inde (n=34) ilk atak, % 35’inde (n=18) ikinci ya da daha fazla olan atak saptanmig-
uir. Grup I'de 16 olguda (% 64}, Grup Il'de 18 olguda (% 67) ilk otitis media atag1 bufunu-
yordu (p>0.05). Yine Grup I'de 17, Grup Il’de 19 olgu olmak lizere tim olgularin 36’sin-
da (% 69) tek tarafli, 16 olguda (% 31) gift tarafli tutulum vardi.

Olgulanin bagvurudaki baglica yakinmasin % 81 ile ates olusturuyordu. Bunu % 29 ile
rinit, % 16 ile kulak agnsi, % 11 ile 6ksiirik, % 7 ile kusma, % 4 ile irritabilite ve 9 2 ile
ishal izliyordu. -



(aligma sonunda 33 olguda tam iyilegsme, 11 olguda kismi iyilegme, 3 olguda tedavi-
de basansizlik saptanmgtir. Gruplar arast degerlendirme yapildiginda tam iyilesme, kismi
iyilesme ve basansizlik oranlari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamugtir
(Tablo 1) (p>0.05).

Tedavi dncesi ve tedavi sonras: yapilan laboratuvar incelemelerinde, iki grupta da se-
dimentasyon, CRP ve beyaz kiire sayismda aym derecede diiglis saptanmustir (Tablo 2).

Tablo 1. Olgulann tedaviye yamtlar.

Amoksisilin Sefproxil Toplam

(n=25} {(n=27) (n=52)
say1 %o sayl % sayt %

Klnik sonug

Sifa 1623 70 17/24 71 33/47 70
Iyilesme 5R3 122 624 25 11/47 23
Tedaviye yanit 2123 91 23724 96 44/47 94
Bagarisizhik 2/23 9 1/24 4 3/47 6
Tlacin kesildigi olgu 2125 8 327 1i 5152 10

Biitiin yanstlarda p>0.05.

Tablo 2. Olgularin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi laboratuvar degerlerindeki degisiklikler.

Amoksisilin grubu Sefprozil grubu
Tedavi Tedavi % P Tedavi  Tedavi % p
. dneesi  sonrast  defisim oncesi  sonrast  dedisim
Sedimentasyon (mm/saat) 2915 166 45 <0.05 2712 16+3.6 39 <0.05
CRP (IU/ml) {8+5 2.3+5 87 <0.01 17.3x7 1.2+2 93 <0.001
Beyaz kiire 12936 8502 34 <0.05 13281 7659 - 42 <0.05
say1s! (/mm?) + e * + '
3800 2000 4500 1000

Olgulardaki atak sayisina gore tedavi sonuglari degerlendirildiginde, tiim olgularda ifk
atak sonrasi tam iyilesme orant % 84 iken, rekiitren atak gegirenlerde bu oran % 44 olarak
bulunmugtur (p<0.01). Kismi iyilegme orani rekiirren atak grubunda daha fazla (% 44’e
kargin % 13) olmasina ragmen tedaviye baganli yamt alma (tam-+kismi iyilesme) oram ilk
atak gecirenlerde % 97, rekiirren atak gecirenlerde % 88°dir (p<0.05).

Tedavi gruplar1 kendi arasmda degerfendirildiginde, amoksisilin alan ve ilk atak gegi-
ren hastalarda basaril: yanit alma oram ile sefprozil alan ve ilk atak gegiren hastalardaki
baganli yanit alma oran: arasinda fark bulunmanugtir (Tablo 3). Tekrarlayan otitis media
ataklar ile gelen olgular incelendifinde; tam iyilesine sefprozil alan grupta, kismi iyiles-
me amoksisilin alan grupta daha fazla iken, tedaviye bagarili yanit alma orani her iki grup-
ta da ayni bulunmustur {Tablo 3).
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Tablo 3. Klinik sonug¢lann atak sayisina gore iki tedavi grubundaki dagilimi.

Grup | Grup It P Toplam
(amoksisiiin) (sefprozil)
n % n %

[Ik atak 16 18 34
Sifa 1315 87 13/16 81 >0.05 26
Kismi iyilesme 1715 7 3/16 19 <0.05 4
Basarisizlik 1/15 7 0/16 0 <0.05 1
Tedaviye olumlu yanit  14/15 93 16/16 100 =0.05 30
Hacin kesildigi olgu /16 6 2418 11 =0.05 3

Tekrarlayan atak 9 9 18
Sifa 3/8 3715 4/8 30 <0.05 7
Kismi iyilesme 4/8 50 3/8 37.5 <0.05 7
Bagarsizlik 1/8 12.5 1/8 12.5 =>0.05 2
Tedaviye clumlu yanit ~ 7/8 875 78 87.3 =0.05 14
[lacin kesildigi olgu 1/9 11 19 11 >0.05 2

Tek ya da ¢ift tarafli otit olmasina gére olgular aynica degerlendirildiginde, iki antimik-
robiyal tedavi sekli ife de tek tarafl tutulum olan olgulatin hichirinde basarisiz yanit alin-
marmistir. Yine bilateral tutulum gosteren olgularda bagari amoksisilin ile % 71, sefprozil
ile % 83'tiir ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml: fark bulunmamistr (p>0.05).

Yan etki oram amoksisilin alan olgularda % 24, sefprozil alan olgularda % 18 olarak
bulunmugtur. Bunlar bulanti-kusma, karin agsi, diyare ve cilt dokiintiileri seklinde goriil-
miigtiir. Grup I'de 2 olguda (% 8), Grup II'de 3 olguda (% 11) karin agns: ve diyare nede-
ni ile ilag degigtirilmistir. Yan etki agisindan gruplar arasi fark bulunmamigtic (p>0.05).

TARTISMA

Cocukluk ¢apinda goriilen akut otilis media tedavisinde ilk tercih edilen ilaglardan bi-
11 amoksisilindir (1,16). Ancak son yiflarda H.influenzae, M.catarrhalis gibi sik rastlanan
patojenlerde amoksisiline direng artig1 nedeniyle yeni tedavi arayiglan giindeme gelmekte-
dir (19). Sefprozil S.preumoniae, H.influenzae, S.aureus ve M.catarrhalis’l de igeren so-
lunum sistemi patojenlerine kargi etkin olan genis spektrumlu bir oral sefalosporindir
(2,9,13,15). Cahsmamizda amoksisilin ile bu tedaviye alternatif olarak son yillarda giinde-
me gelen sefprozilin akut otitis mediadaki klinik etkinligi karsilagtilmustir. Tki grupta da
tedaviye aymi oranda baganli yamt alinmistir. Amoksisilin grubunda tedaviye yamt % 91
iken, sefprozil grubunda % 96 olarak bulunmustur (p>0.05).

Cok merkezli bir calismada akut otitis mediada sefprozile klinik cevap % 83, amoksi-
silin/klavulanik aside % 81 olarak bulunmustur (11). Arguedas ve ark. (3) tarafindan efliz-
yonlu akut otitis media saptanan ve degertendirmeye alinan 122 ¢ocukta, sefprozil tedavi-
si ile bagarnh yamit % 91.7, amoksisilin/klavulanik asit tedavisi ile bagarili yant % 77.4 ola-
rak bulunmug ve sefprozilin etkinlifinin istatistiksel olarak daha fazla oldugu belirtilmis-
tir.

Sefprozil, akut brongit ve kronik bronsgitin akut alevlenmesi déneminde verilerek se-
faklor, sefuroksim aksetil ve amoksisilin/klavulanik asit tedavileri ile kargtlagtirlmigtir. Bu
galismalarda sefaklor ve amoksisilin/klavulanik asit ile ayni klinik etkinlikte bulunmus
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(4,25), sefuroksim aksetilden ise klinik olarak daha etkin olduu bildirilmigtir (5).

Otitis mediah gocuklarda gerceklestirilen bir aragtirmada, sefprozil; amoksisilin/kia-
vulanik asit ile karsilastindmgtir. S.prewnoniae’ nin sorumiu oldugu infeksiyonlarda sef-
prozil ile anlaml olarak daha tatminkar klinik yamt alindigi, H.influenzae ve M.catarrha-
lis’de yamtlarm benzer oldugu saptanmgtr (22),

Caligmamizda ilk otit atag: ile gelenlerde iyilesme orani, rekiirren atak gegirenlere go-
re daha fazla bulunmustur. Tedaviye bagarsh yanit alma oranmnin ilk ya da rekiirren atak ge-
girenlerde iki tedavi grubunda da aym derecede oldugu saptanmstir. Genel olarak ilk atak
olgularinda tedaviye yanit alinma sansinin rekiirren olgulara gére daha yliksek olduu ve
atak sayisi ile antimikrobiyal tedavinin bagansinin iligkili olacag: sSylenebilir.

Cesitli caligmalarda sefprozii ile yan etki oranmim % 10°lar civarinda oldugu bildiril-
mektedir (4,5,13), Calismamizda sefprozil ile % 18, amoksisilin ile % 24 oraninda yan et-
ki giizlenmigtir. Gozlenen yan etkilerin ¢ogu iki ilag grubunda da gastrointestinal sistemi
ilgilendiren bulanti, karin agrisi, diyare gibi bulgulardar.

Sonug olarak, otitis media gibi ¢ocukluk ¢agimn sik rastlanan bir hastaliginda amok-
sisilin ve seprozilin klinik olarak tedaviye yanit veya bagarisiz tedavi oranlar ve yan etki
agisindan aralarinda istatistiksel olarak antamli bir fark bulunmamgtir. Caligma grubumuz
kiigiik olmasina kargin amoksisilin, antibiyotik direncinin giderck arttif giiniimiizde, ha-
len akut otitis media tedavisinde klinik cevap acisindan basarth gibi géziikmektedir. Sef-
prozil ise ¢ocuklarda otitis media tedavisinde iyi bir segenek olarak degerlendirilmistir.
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