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Neonatal Sepsiste Antibiyotik Seçimi* 

Nilgün Köksal· · , Yakup Canıtez •••, Nihat Sapan ••••, lbrahim lldmm •••••, Şeyma Cü neydi"** 

ÖZET. Kliniğimizde daha önce yapılmış bir çalışmanın sonucunda neonatal sepsis/i olgu/ara ilk tam 
konduğrında Amikacin ve Ceftriakson ya da Cefotaksim başlanması gerektiği sonucuna vanlmıştı. Son 
zamanlarda neonata/ sepsis/i olgu/ann kan kültürlerinden izole edilen mikroorganizma/ann görülme sık

lıklannda bir farklılık olmamasına rağmen, bu tedavi/erin başlandığı bazı olgularda klinik yanıt alma
maması ve bakterilerin bu antibiyotik/ere dirençli olduğunun saptanması üzerine, tedavinin başlangıcın

daki en uygun antibiyotik kombinasyonunun belirlenmesi amacıyla bu araştınna plan/andı. Kan kültür
lerinde üreme saptanan 39 neonatal sepsis/i olgu çalışmaya alındı. Kan kültüründe en çok üretilen et
kenler sırasıyla enterobakter (% 35.1), stafilokok koaülaz negatif (% 25), stajilokok koagı1laz pozitif (% 
17) idi. Gram pozitif bakterilere karşı etki oranı en yüksek olan antibiyotikler Vancomisin (% 80), 
Tabramicin (% 67) ve Amikacin (% 65) olarak saptandı. Gram negatif bakterilere karşı etki oranı en 
yüksek olan antibiyotikler ise Amikacin (% 37), Cefoksitin (% 37) ve Ceftazidim (% 25) idi. Cef~ 

taksim ve Ceftriakson 'un gram pozitif bakterilere karşı etki oranlannda anlamlı bir azalma saptandı (p 
< 0.001). Cefotaksim ve Ceftriakson'un gram negatif bakteri/ere· karşı etki oranlannda azalma olduğu 

fakat bu azalmanın istatistiksel olarak anlamlı olmadığı bulundu (p > 0.05). Sonuç olarak Bursa ve 
çevresinde Neonata/ sepsis ön tanısıyla yatınlan olgu/ara başlangıç tedavisi olarak Vancomicin, Amikacüı 
ya da Vancomicin, Cefoksitin kombinasyonunun başlanmasının uygun olacağı kanısına van/mıştır. 

Anahtar Kelimeler .neonatal sepsis .antibiyotik .antibiyotik seçimi. 

Selection of Ant ibiotic in Neonatal Sepsis 

SUMMARY. The results of a study which made in our clinic previously had shown to us Arni
kacin and Ceftriaksone or Cefotaxime have to be used in beginning of treatment of neonata/ sepsis. 
A/though there isn't any significant alteration or difference in spectnım and frequency of nıicroorga
nism isolated from blood cultures in the ca.Ses of neonatal sepsis. It is detemıined that bacteriae 
have developed resistance to these antibiotics and in some cases there was no elinical response to 
the dnıgs recommended above. This another study was planned to detennine fhe most effective 
combination. Thirty nine cases of neonata/ sepsis are included in the study from wlıose blood cu/
tures microorganisms were isolated. Microorganisms isolated from blood cultures were Enterabaeter (35 
%) Staphilococcus coagulase negative (25 %), Staphilococcus coagü/ase p~s~tive (17 %). The "!~st ef
fective antibiotics to gram pozitive bacteriae were found to be Vancomıcın (80 %), Tobranııcm (67 
%) and Amikacin (65 %) and the most effective antibiotics to gram negative bacteriae were found 
to be Amikacin (37 %), Cefoksitin (37 %) and Ceftazidim (25 %). A significant decrease was 
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found in the effectiveness of Cefotaxime and Ceftriaxone to the gram pozitif bacteriae (p < 0.001). 
There is a decrease in the effectiveness of these two dnıgs against grama negative bacteriae also, 
but there was no signiftcant differences between two study (p > 0.05). In conc/usion using of tlıe 
combination of Vancomicin and Amikacin or Vancomicin and Cefoksitin is suitable in the beginning 
of treatment of neonatal sepsis in our c/inic. 
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Neonatal sepsis erken tanı konup tedavi edilme
diğinde martalitesi çok yüksek olan bir hastalıktır. 
Tıptaki son gelişmelere rağmen, bu hastalık halen 
çocuk hekimliğinin önemli sorunlarından birini 
oluşturmaktadır. Hastalığın klinik bulgularının spesi
fik olmaması, çok hızlı seyredebilmesi ve ölüm ora
nının çok yüksek olmasından dolayı tanının müm
kün olduğunca erken konması ve uygun antibiotik 
tedavisinin başlanması gereklidir1-3 . Erken tanı ka
dar başlangıç antibiotik tedavisinin etkili olup olma
ması da hastalığın prognozunu etkileyen faktörler 
arasındadır4. Kliniğimizde yatırılarak tedavi edilen 
neonatal sepsisli olguların kan kültürlerinden izole 
edilen mikroorganizmaların görülme sıkiıkiarında 
önemli bir farklılık olmamasına rağmen, kullanılan 
standart tedavilerin bir siire sonra etkinliğinin azal
dığı görülmektedir5·6. Bu nedenle en uygun başlan
gıç antibiyotik kombinasyonunun saptanması için 
her hastanede belli aralarta kan kültürlerinde 
üreyen bakterilerin b~lirlenmesi ve bunların anti
biyogram sonuçlarının değerlendirilerek, sonuçların 
klinik çalışmalarla desteklenmesi gerekmektedir. 
Kliniğimizde 1988 yılında yapılan araştırmada Neo
natal sepsiste başlangıç tedavisi olarak Amikacin'le 
Ceftriakson ya da Cefotaksim kombinasyonunun 
seçilmesinin uygun olduğu sonucuna varılmıştır5·7. 
Ancak son zamanlarda bu tedavilerin başlandığı 
bazı hastalarda klinik yanıt alınamaması ve üreyen 
bakterilerin bu antibiyotiklere dirençli olduğunun 
saptanması üzerine, tedavinin başlangıcındaki en 
uygun antibiyotik kombinasyonunun belirlenmesi 
amacıyla bu araştırma planlanmıştır. 

Materyal ve Metod 

Ocak 1991 ile Ocak 1992 tarihleri arasında Neona
tar sepsis ön tanısı ile tedavi edilen olgulardan, kan 
kültürlerinde üreme saptanan 39 olgu çalışmaya 

alındı. Bu olguların kan kültürlerinin antibiyogramla
rında yer alan ve yenidoğan döneminde kullanılabi
len her antibiyotiğin gram pozitif ve gram negatif 
bakterilere karşı etki oranı (EO) belirlendi. Bunun 
için gram pozitif ve gram negatif bakterilerin anti
biyogramlarında o antibiyotik diskine duyarlı (Du) 
ve dirençli olanların (Di) sayısı belirlendi. Buradan 
her antibiyotiğin etki oranı, bakterilerin duyarlı bu
lunduğu disk sayısının toplam disk sayısına bölün
mesiyle elde edildi. Yani şu formül kullanıldı : 

EO = Du x 100 1 Du + Di 
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Etki oranlarının istatistiksel karşılaştırılmasında 

testi ve Mc Nemar testi kullanıldı. 

Bulgular 

Kan kültürlerinde üretilen mikroorganizmaların dağı
lımı Tablo l'de gösterilmiştir. incelendiğinde görüle
bileceği gibi üretilen bakterilerin 19'unu (% 48) 
gram pozitif ve 20'sini (% 52) gram negatif bakteri
ler oluşturmaktadır. En sık üreyen gram pozitif bak
teri stafilokok koagülaz negatif (% 25), en sık 

üreyen gram negatif bakteri ise Enterabakter (% 
35) idi. 

Tablo I - Neonatal sepsisli olguların kan 
kültürlerinde üretilen bakterilerin dağılımı 

Bakteriler Kültür Sayısı Üreme Oranı (%) 

Enterabakter 14 35.2 
Stafiıokok Koagülaz (-) 10 25.0 
Stafiıokok Koagülaz ( +) 8 17 .O 
Salmonella Typhimurium 4 10.0 
Escherichia Coli 3.2 
Proteus Vulgaris 
Alcaligenes Fecalis 
S. Pneumoniae 

3.2 
3.2 
3.2 

Antibiyogramlarda yer alan antibiyotiklerden gram 
pozitif ve negatif bakterilere karşı etki oranları Tab
lo IJ'de gösterilmiştir. Görüldüğü gibi gram pozitif 
bakterilere en yüksek oranda etkili antibiyotikler sı
rasıyla Vancomicin (% 80) , Tabramicin (% 67), 
Amikacin (% 65), Amoksisilin + Clavulonic acid (% 
57), Ceftazidim (% 56), Setazalin {% 53), Ceftriak
son {% 47) ve Cefoksitin {% 39) idi. Gram negatif 
bakterilere karşı etki oranı en yüksek olan antibiyo
tikler ise sıklık sırasına göre Amikacin ve Cefoksitin 
{% 38), Ceftriakson (% 27), Ceftazidim ve Aıtre
noam {% 25) idi. 

Daha önce kliniğimizde yapılan bir çalışmada neo
natal sepsiste başlangıç tedavisi olarak Ceftriakson 
ve Amikasin kombinasyonunun başlanması; şiddet
li hiperbilüribinemi durumunda ise Ceftriakson ye
rine Cefotaksim verilmesi önerilmişt?. Bu nedenle 
Ceftriakson, Cefotaksim ve Amikacin'in önceki ve 
şimdiki çalışmamızda gram pozitif ve gram negatif 
bakterilere olan etkilerini karşılaştırdık {Tablo: lll, 
Tablo: IV). 
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Tablo: II -AntibiyotikJerin gram pozitif ve negatif 
bakterilere karşı etki oranları 

Antibiyotik 
Gram Pozitif Gram Negatif Total 
n H % n H % n H % 

Amikacin 17 11 65 19 7 37 36 18 50 
Vancomicin 19 15 80 15 o o 34 15 44 
Ceftazidim 18 10 56 20 5 25 38 15 39 
Ceftriakson 19 9 47 18 5 27 37 14 38 
Cefoksitin 18 7 39 19 7 37 37 14 38 
Tabramicin 18 12 67 20 2 10 38 14 37 
Amoks+Ciav. 
Acid 19 11 57 19 3 16 38 14 37 
Cefotaksim 19 8 42 19 4 21 38 12 32 
Azıronearn 18 5 28 20 5 25 38 10 26 
Sefazel 19 10 53 17 3 17 36 13 28 
Ciprofloksasilin 4 1 25 14 12 86 18 13 72 
Ofloksasilin 19 8 42 13 1 7.6 32 9 30 

n: Olgu Sayısı, H: Hassas olan olgu sayısı 

Tablo: III- Cefotaksim ve Ceftriakson'un önceki ve 
şimdiki çalışmalarımızda gram pozitif ve 
negatif bakterilere karşı etkilerinin karşı
laştırılması 

önceki Araş-
tırma Bulguları 

Şimdiki Araş-

tırma Bulguları 

p 

A.D.: Anlamlı deQil 

Cefotaksim'in Etki 

Oranı(%) 

Gram(+ ) Gram(-) 

88.7 48.6 
n = 71 n = 37 

42.0 21 .0 
n = 19 n = 19 

3.56 1.35 

< 0.005 A.D. 

Ceftriakson'un Etki 
Oranı(%) 

Gram(+) Gram(-) 

76.9 40.0 
n = 65 n= 25 

47.0 27.0 
n = 19 n = 18 

3.0 0.94 

<0.005 A.D. 

Tablo: IV- Amikacin'in önceki ve şimdiki çalışma
mızda gram pozitif ve negatif bakterilere 
karşı etkilerinin karşılaştırılması 

Amikacin'in Etki Oranı (%) 

Gram(+) Gram H 

önceki Araştırma 68.0 63.6 
Bulguları n = 47 n= 33 

Şimdiki Araştırma 65.0 37.0 
Bulguları n = 17 n = 19 

0.31 2.25 

p A.D. < 0.05 

Cefotaksim ve Ceftriakson'un gram pozitif ve nega
tif bakterilere karşı etki oranlarının, daha yüksek 
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oranda etkili bulunan antibiyotikferre Mc Nemar 
testi ile karşılaştırılmaları Tablo V ve Tablo Vl'da su
nulmuştur. 

Tablo: V - Cefotaksim ve Ceftriakson'un gram pozitif 
bakterilere karşı etki oranlarımn, daha yük
sek oranda etkili bulunan antibiyotiklerle 
karşılaştırılması 

Antibiyotik Cefotaksim Ceftriakson 

Vancomicin x2 4 x2 4.9 
p < 0.05 p < 0.05 

Tabramicin x2 2.25 x2 0.8 
p A.D. p A.D. 

Amikacin x2 0.57 x2 0.25 
p A.D. p A.D. 

Amok + Clav. acid x2 0.44 x2 0.1 
p A.D. p A.D. 

Ceftazidim x2 0.25 x2 o 
p A.D. p A.D. 

Sefazel x2 0.125 x2 o 
p A.D. p A.D. 

Tablo: VI - Cefotaksim ve Ceftriakson'un gram nega
tif bakterilere karşı etki oranlarının, daha 
yüksek oranda etkili bulunan antibiyotik
lerle karşılaştırılması 

Antibiyotik Cefotaksim Ceftriakson 

Amikacin x2 0.8 x2 0.12 
p A.D. p A.D. 

Cefoksitin x2 0.44 x2 0.25 
p A.D. p A.D. 

Ceftazidim x2 o x2 0.25 
p A.D. p A.D. 

Aıtrencam x2 o x2 0.25 
p A.D. p A.D. 

Tartışma 

Neonatal sepsis gibi ciddi bir hastalıkta kullanılan 
antibiyotiklerin etkisiz kalması, hastalık etkenlerinin 
zaman içinde değişiklik göstermelerine ya da kulla
nılan antibiyotiklere karşı direnç gelişmesine bağla
nabilirS. Kliniğimizde daha önce yapılan çalışmada 
kan kültüründe en sık üretilen etkenler sırasıyla En
terobakter (% 31.5), Stafilokok koagülaz negatif (% 
30), Stafilokok koagülaz pozitif ise (% 13) oranında 
üretilmişti7. Bu çalışmamızda da kan kültüründe 
üretilen bakterilerin görülme sıklığında farklılık göz
lenmemektedir. Ancak bakterilerin kullanılan anti
biyotiklere karşı direnç kazandığı görülmektedir. 
Cefotaksim ve Ceftriakson'un gram pozitif bakteri
lere, Amikacin'in ise gram negatif bakterilere etki
sinde anlamlı bir düşüş saptanmıştır (p < 0.005). 
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Cefotaksim ve Ceftriakson'un gram negatif bakteri
lere karşı etki oranında azalma olduğu, fakat bu 
azalmanın istatiksel olarak anlamlı olmadığı gözlen
di (p > 0.05). 

Bu çalışmamızda gram pozitif bakterilere karşı etki 
oranı en yüksek olan antibiyotikler Vancomicin (% 
80), Tabramicin (% 67) ve Amikacin (% 65) olarak 
saptandı. Gram negatif bakterilere karşı etki oranı 
en yüksek olan antibiyotikler ise Amikacin (% 37), 
Cefoksitin (% 37) ve Ceftazidim (% 25) idi. Amika
cin'in gram negatif bakterilere karşı etki oranında 
anlamlı derecede azalma olmasına rağmen, gram 
negatiflere karşı etki oranı en yüksek antibiyotik ol
duğu görüldü. Kinolon derivesi olan Ciprofloksasi
lin'in gram negatif bakterilere karşı etki oranı (% 
85. 7) idi. Fakat deney hayvanlarında yapılan ça
lışmalarda kinolonların eklem kıkırdağında birike
rek, büyüme kıkırdağına zarar verdikleri saptandığı 

. için 14 yaşın altındaki çocuklarda kullanılmamakta
dır-B. Bu yüzden Ciprofloksasilin değerlendirmeye 
alınmamıştır. 

Neonatal sepsiste başlangıç tedavisinde kullanıla
cak antibiyotiklerin seçimi üreme ihtimali en fazla 
olan bakteriye, ilaçların yan etkilerine ve etki oran
larına bakılarak yapılrnalıdır6. Kliniğimizde yapılan 
çalışmalarda kan kültüründe en çok üreyen etken
ler Enterabakter ve stafilokok koagülaz negatif bu
lunmuştur. Başlangıç antibiyotik kombinasyonunu 
saptarken günümüzde stafilokoklara en etkili anti
biyotik olan ve inflamasyon durumunda beyin omu
rilik sıvısına geçişi iyi olan Vancomicin seçilecek 
antibiyotiklerden biri olabilir9. Hem gram negatif, 
hem de gram pozitif bakterilere karşı etkili olan ve 
diğer aminoglikozitlere göre yan etkileri az olan 
Amikacin ya da gram negatif ve anaeroblara olduk
ça etkili olan Cefoksitin kombinasyonun diğer anti
biyotiği olarak seçilebilir-9-11. 

Sonuç olarak kliniğimizde yatırılan neonatal sepsis 
olgularının kan kültürlerinde üretilen gram pozitif et
kenler en duyarlı antibiyotiğin Vancomicin, gram 
negatif etkeniere en duyarlı antibiyotikterin ise Arni
kacin ve Cefoksitin olduğu belirlenmiştir. Bursa ve 
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çevresinde neonatal sepsis ön tanısıyla yatırılan ol
gulara başlangıç antibiyotik tedavisi olarak Vanco
micin, Amikacin ya da Vancomicin, Cefoksitin kom
binasyonunun başlanmasının uygun olacağı kanısı
na varılmıştır. 
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