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Ditretikler

Odemli hayvanlarda;

- uygun olmayan sivi hacmini veya asiri
s1v1 hacmini azaltmak,

- 1yon dengesizligini dizeltmek,

- kan basincini ve pulmoner kapiller basinci
dusurmek icin kullanilirlar.



Ditretikler

Etki mekanizmalarina gore 5 sinif;
1) Kivrim ditiretikler:

2) Karbonik anhidraz inhibitorleri
3) Tiyazidler

4) Osmotik ditiretikler

5) Potasyumu tutan ditretikler
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Ditretikler

- Her siifin etkinligi ve kullanimi, etk yer1 ve
mekanizmasina baglidir.

- Her sinif ditretik elektrolitlerin farkli sekillerde
atilmasina neden olur, ama maksimum yanait
sinif icinde aynidir.

- Bu nedenle, eger bir siniftaki ilac etkili degilse,
ayni1 siniftan farkli bir 1lac da etkisiz kalir.

- Farkli siniftan diiretiklerin kombine edilmesi,
additif veya sinerjistik etkilere yol acabilir.



Kivrim iseticileri
- Furosemid

- Bumetanid

- Etakrinik asit

- Torsemid

- Azosemid

- Piretanid

- Tripamid

- Muzolimin




Etki sekilleri ve genel etkileri

e Henle kivriminin ¢ikan koluna etkirler.

e Kivrimin kalin kisminda Na-K-2Cl
tasiyicisinda klorun baglandigi yere baglanirlar
ve etkinligini onlerler.

e Bobrek fonksiyonu bozuk hastalarda bile etkilerini
gOsterirler.

- Na ve Cl'un uzaklastiriimasinda etkilidirler

- Na’a yakin oranda Ca, Mg, K ve H'nin de idrarla
atilmasini saglarlar.




Kullaniimalari

— Vucuttan sivi ve tuzun uzaklastirilmasinda,
- Tum odem tiplerinde (akut akciger, beyin
odemi dahil)

- Konjestif kalp yetmezligi

- Hiperkalemi (kanda yuksek potasyum)

- Hiperkalsemi ve

- Akut bobrek yetmezliginde




Kivrim ditiretiklerinin yan etkiler1

Ototoksisite

Hiperurisemi

Hipokalemi

Hipomegnezemi

Hipotansiyon

Kardiyak aritmi

Etakrinik asitin yan etkileri digerlerinden
fazla oldugu icin pek tercih edilmez.




[lac etkilesmeleri

-Digoksin ve digitoksin: Hipokalemi artar. Hayvan
yemeye devam ediyorsa genellikle gelismez.
Hipokalemi ayrica hiicre i¢c1 K 1yonlarinin yerine Na
girisini ve antiditiiretik hormonun salgilanmasini
artirdigi 1¢in hiponatremiye duyarlilig: artirir.

- NSAIDs (Aspirin gibi): Furosemid, prostaglandinler
araciligiyla bobrek damarlarini genisleterek ditireze
neden olur. NSAID’ler prostaglandin sentezini
azaltarak bu etkiy1 azaltir. Solunum yollar1
sekresyonlarinin dehidrasyonu, solunum sistemi
hastaligini daha da kotiilestirebailir.



Karbonik anhidrazin (KA) etkinligini
engelleyenler

- Asetazolamid

- Diklorfenamid

- Etoksazolamid

- Metazolamid

e Bu ilaclar genellikle goz-ici basincini dusurmek

icin kullantlirlar.
Veteriner klinikte onemleri azdir. (veteriner

mustahzarlari yoktur)



Karbonik anhidraz inhibitorleri

Proksimal tubiillerde etkili olurlar.

Karbonik anhidraz, CO, ve sudan karbonik asidin olusumunu
saglayan bir enzim.

Bu ilaglar karbonik anhidrazi yarismasiz bir sekilde geri
dontsumli bir sekilde inhibe ederler.

Karbonik asidin olusumunun azalmasi proksimal tubiil
hiicrelerinde daha az H 1yonunun bulunmasina yol acar.
Normalde, H 1yonlar: tubiil hiicrelerinde 1drar sivisindaki Na
tyonlariyla degistiginden, boylece daha fazla Na idrardaki
bikarbonatla birlestr.

Su, sodyum bikarbonatla atildiginda ditirez baslar
Bikarbonat atilirken sistemik asidoz gelisir.

Hicre 1¢1 K, Na’un atilmasi basamaginda H 1yonlarinin yerini
alacagindan, karbonik anhidraz inhibitorlert K’un atilmasini da
artirir.



Carbonic anhydrase Carbonic anhydrase inhibitors

catalyzes the production (e.g- acetazolamide] inhibit

of carbonic acd (H,C0, ) carbonic anhydrase
and pramote HOOD, lois
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Tiyazidler (Hidroklorotiyazid ve klorotiyazid) ve benzerleri
(klortalidon)

e Etki gucleri orta derecededir ve veteriner hekimlikte pek tercih
edilmezler.

- Distal kivrimin proksimal kismina etki ederler.

- Na emilimini engellerler ve K atilimini artirirlar.

- Furosemid gibi guclu kivrim diuretiklerini tolere edemeyen
hayvanlara verilebilirler

- Azotemik hayvanlara verilmemelidir; bobrek kan akimi azaltirlar
- Diger diuretiklerden farkli yere etkidiklerinden, tekrarlayan sivi
tutulmasinin tedavisi icin kivrim dilretikleri veya K tutan
diuretiklerle kombine edilebilirler.

-Sivi-Elektrolit denge bozukluguna neden olabilirler.

- Ca’un bobreklerden atilmasini azaltirlar, hiperkalsemik
hayvanlara verilmezler.



Thiazide diuretics
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Kullaniimalari

o (Cesitli odemlerin (dogum odemi, bobrek ve
kalp kaynakli odem ve cesitli ozel olmayan
odemler) ve tuz zehirlenmesinin sagaltiminda
kullantlirlar.

e Agizdan verilebilmeleri ve etkilerinin orta
derecede olmasi sebebiyle, vlcuttan asiri olgude
su ve tuz kaybina yol agmamalari, yan etkilerinin
az olmasi ve kan basincini da dusurebilmeleri
dolayisiyla beseri hekimlikte cok sik kullanilirlar.



Su ve ozmotik maddeler

Ozmotik etkilerinin bir sonucu olarak idrar miktarini
artiran bu maddeler:

e Doku ve plazma proteinlerine baglanmazlar,

e Glomerullerden hizli ve kolay suzulurler,

e Tubullerden sinirli olgude geri emilirler,

e Farmakolojik yonden inerttirler

e \Ucuda ihtiyacindan fazla su verilmesi veya su
alinmasi, fazla miktarda sulu idrar ¢ikarilmasina yol
acar. Bu yonden su gercek bir fizyolojik iseticidir.



Ozmotik maddeler:
GOoz-i¢i basincinin dusurulmesi,
akut bobrek yetmezliginin onlenmesi,
akut oligurinin ayirici tanisi,
beyin ve omurilik basincinin dusurulmesi,
odem sivisinin geriletilmesi,
bazi zehirli maddelerin vucuttan uzaklastiriimasi icin
kullanilirlar.
o Etki gucleri zayif ama oldukca guvenlidirler.
e Kan hacmini ve kalbin yaptigi isi artirdiklari icin kalp
yetmezligine egilimi fazlalastirabilirler.
e Baglicalari mannitol, dimetilsulfoksit (DMSO),
gliserol, isosorbid ve ure

O eAN0): 1O O O, L



Potasyum tutan ditiretikler

Spironolakton, Amilorid, Triamteren

Spironolakton veteriner hekimlikte sik kullanilir.
Aldosteronun yarismali bir inhibitorudiir.

Aldosteron, hiponatremi, hiperkalemi, kan basincinda
diisme veya kalp veriminin diismesine yanitta
etkinlesen bir hormondur. Bobrek tubiillerinden Na ve
Cl’'un geri emiliminden ve K ve Ca’un atilmasindan
sorumludur.

Spironolakton, reseptor yluzeyinde aldosteronla yarisir
ve boylece hafif bir ditirezise ve K tutulmasina neden
olur.



Potasyum tutan ditiretikler

Spironolakton, 6zellikle gidayla birlikte verilirse sindirim
kanalindan 1y1 emilir.

Proteinlere yuksek oranda baglanir (>%90) ve karacigerde
metabolize olarak aktif metaboliti kanrenon’a dontstir.
Baslica bobrekten atilir.

Etkisinin baslamasi1 yavastir ve etkisi en az 2-3 giinde
maksimuma ulasir.

Tek basina kullanilmasi onerilmez; furosemaid ile birlikte
veya refraktor kalp yetmezliginin tedavisinde tiyazidlerle
kullanilabilir.

Hiperkalemiye neden olacagindan potasyumlu bilesiklerle
verilmemelidir.

Angiotensin Dontistiriici Enzim inhibitorleriyle birlikte
diisiik dozlarda kullanilirsa givenlidir.






Dozlar

- Furosemid: Genel doz; 4-6 mg/kg DI, KI, DA, akut tedavide
gerektigl kadar
Kopek: 2-4 mg/kg, PO, giinde 3 kez her defasinda
Kedi: 1-2 mg/kg, PO, giinde 1 veya 2 defa
Biiyiik hayvan: 0.5-1 mg/kg/giin, DI veya KI

- Hidroklorotiyazid: kedi ve kopek 1¢in 2—4 mg/kg, PO, giinde 1
veya 2 kez

- Klorotiyazid: Kedi ve kopek i¢cin 2040 mg/kg, PO, giinde 1 veya 2
kez

- Spironolakton: Kopek 1¢in 2-4 mg/kg PO, giinde 3 kez

- Mannitol: 0.25-0.5 g/kg, DI

- Dimethyl sulfoxide: Biiyiik hayvanlarda 1 g/kg, DI veya
nazogastrik sonda



Ditiretiklerin karsilastirilmasi

Diliretik Sinifi

Karbonik anhidraz
inhibitorleri

Tiyazidler

Kivrim ditretikleri

Potasyum tutanlar
Osmotik ditretikler

Baslica etki yeri

Proksimal Tubul

Proksimal Tubl

Henle kivrimi

Distal tubl
Glomerdul

Ozel yan etki

Asidozis

Hiperurisemi
Hipokalemi
Hipokalemi
Ototoksisite
Hiperkalemi

Hipovolemi
Hipotansiyon
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Thiazides (Benzothiadiazines): Hydrochlorthiazide, Benzthiazide,
Hydroflumethiazide, Bendroflumethiazide

Thiazide Like (related heterocyclics): Chlorthalidone, Metolazone, Xipamide,
Indapamide, Clopamide
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Carbonic Anhydrase Inhibitors: Acetazolamide

Potassium Sparing Diuretics(Aldosterone antagonist): Spironolactone,
Eplerenone

Potassium Sparing Diuretics(renal epithelial Na* channel): Triamterene,
Amiloride

Osmotic Diuretics: Mannitol, Isosorbide, Glycerol




Idrar asitlestirici maddeler
e Baslicalari: sodyum klorur, amonyum klorur,

askorbik asit, metiyonin, kloretamin ve
sodyum asit fosfattir.

e vucuttan genellikle sodyum atilmasina da yol
acarlar; boylece, isetici etki de olustururlar.



Amonyum klorur

e Asitlestirici etkisi vucutta amonyum ve klor
lyonlarina ayrismasiyla ilgilidir.

e Amonyum iyonu (katyon) karacigerde ureye
cevrilir; bu esnada, bir hidrojen iyonu saliverilir.
e Acliga cikan hidrojen iyonu bikarbonat iyonu ile
birleserek su ve karbondioksit olusturur.

e |setici etkiye bir kag guin iginde direnc gelisir.



Uyarilar

Ciddi karaciger hasari veya karaciger yetmezligi
bulunanlarda kullaniimamalidir; ayrica, ¢ozeltisi
DA, Pl ve diiz bagirsak yoluyla veriimemelidir.
Kullanilmasi

e Sistemik ve idrar yollari asitlestiricisi olarak
kullanilir; bazik ozellikteki maddelerin idrarla
atilmasinin cabuklastiriimasi ve metabolik
alkalozun duzeltiimesine yardimci olur.

e |drarin asitlestiriimesi icin agizdan képeklere
gunde 2 kez 100 mg/kg, kedilere gunde 2 kez 20
mg/kg miktarlarda verilir.



Metiyonin
Metiyonin sistemik asitlestirici, temel bir amino
asit ve yag metabolizmasini duzenleyici (kolin
eksikliginde karaciger yaglanmasini engeller)
ozellikleri olan bir maddedir. Metiyonin metabolize
edildikten sonra aciga c¢ikan sulfat idrarla sulfurik
asit halinde atilir; boylece, idrari asitlestirici olarak
kullantlir.

Uyarilar
Metiyonin bobrek yetmezligi ve pankreas
hastaligi olanlarda kullaniimamalidir.



Idrari alkalilestirici maddeler

e \Ucuttan asit nitelikli maddelerin idrarla
atilmasinin cabuklastiriimasi, sulfonamid
sagaltimi sirasinda kristallesme tehlikesinin
giderilmesi vb amaclarla bazen idrarin
alkalilestiriimesine gerek duyulur.

e Bu amacla kullanilan maddelerin baslicalari
sodyum bikarbonat, sodyum asetat, sodyum
sitrat ile potasyum tuzlaridir.



Sodyum bikarbonat

e Yerel antasid veya sistemik ve idrar yollari
alkalilestiricisi olarak kullanilir.

e Asidozda sistemik alkalilestirici olarak da
kullanilir.



Idrar yollar antiseptikleri

e |drar yollari hastaliklarinin sagaltiminda
dogrudan burada etkili olan veya buyuk olgude
idrarla atilmasi sebebiyle etkili olan bazi
maddeler bu amacla kullantlir.

e Bunun icin, daha ziyade mandelik asit,
metenamin, nalidiksik asit, nitrofurantoin gibi
maddelerden yararlanilir.

e Metenaminin etkisi p

| 5.5'in altinda gorulur; bu

sebeple, amonyum klorur gibi asitlestiricileri

takiben kullaniimalidir.



