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e Solunum sisteminin oncelikli gorevi

pulmoner arter kani ile solunan
hava arasinda gaz degisikligini
saglamaktir.

e Alveollerin yuzeyi ve cevreye
maruziveti buyuk oldugundan, bu

sistem antijen-aller;ji ve
infeksiyonlara karsi yatkindir.
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Solunum sisteminin savunma
mekanizmalan

Mukusun asir1 salinimi Histamin,

Oksurme Bradikinin,

Hapsirma Yavas tepkili madde-SRS-
Bronkokonstriiksiyon A,

Makrofaj aktivasyonu 5-hidroksitriptamin-
Serotonin

pGF

Inflamasyon (yangi)

2

Bronslarda daralmaya neden olan

humoral faktorlerdir.
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e Histamin ve bradikinin damar
permeabilitesi ve bronsiyal sekresyonu
artiran maddelerdir.

* Bronslardaki kas tonusu hem
parasempatik ve hem de sempatik
sinir sistemi tarafindan kontrol edilir.

e Dinlenme halinde bu iki sistem denge
halindedir.

Prof.Dr. Emine BAYDAN ders notu




Bronslardaki kas tonusunun kontrolii;
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e Kopeklerde periferal hava yollari kedilere gére asetilkoline
daha duyarhdir.

e Kedilerin hava yollari genelde histamine kiyasla asetilkoline
daha duyarhdir.

e Atlarin hava yollari son iki maddeye asiri duyarhdir ve
bunlarda COPD (Chronic Obstructive Pulmonary Disease)
gorular.
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Kullanim amaclarina gore
Siniflandirma

1. Membran tikaniklig: ve fazla sekresyonun atilmasi
(Ekspektoran, mukolitik, dekonjestan vb)

2. Bronslarin genisletilmesi (Adrenerjik
agonistler- sempatomimetikler, parasempatolitikler,
antihistaminikler, mast hiicre membran
stabilizorleri)

3. Oksiirtigiin bastirilmasi (Antitussif ilaglar)

4. infeksiyon ve inflamasyonun kontrolii
(Antibakteriyeller, antihistaminikler, mast hiicre
membran stabilizorleri)

5. Pulmoner hipertensiyonun azaltiimasi

6. Solunumu uyaranlar

7. Eksojen siirfektanlardir.



-

Ekspektoranlar

Bronsiollerden larenkse kadar butin hava yollari ince bir
mukusla ortulmustiur. Bu mukus Clara htcreleri, goblet
hicreleri ve solunum epiteli icine yerlesmis submukozal
bronsial bezlerden salgilanmaktadir.

Mukus hava vyollarini korur. Kalin mukus, bakteri ve
notrofil htcre yikimina bagli olabilir.

Oksuruk refleksi viskoz mukusun atilmasi icin cok
onemlidir. Eger Oksurukle mukus uzaklastirilamazsa
farmakolojik midahele gerekir.

Bronsial sekresyonlarin viskositesinin azaltilmasi, silialarin
normal etkisi ve oksuruikle cikarilmalarini kolaylastirir.
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Ekspektoranlar ilaglar

 Potasyum iyodiir, bir oral tuz ekspektorandir.
Mide mukozasinda irritasyona neden olarak,
vagal refleksle brons sekresyonunu artirir.

e Sigirlarda iyot kaynakl bir beslenme faktoru
olarak kullanilan etilendiamin dihidroiyodid
%150 salgilari artirir ve solunum sistemi
hastaliklarinda kullanimi yararli olabilir.

* |yot preparatlari gebe, siit veren veya
hipertroidli hayvanlarda kullanilmamalidir.



*Guafenezin (gliseril gayakolat-3 - (o-
Methoxyphenoxy) 1,2-propanediol), bir gayakol
(odun katrani) turevidir. Aslen merkezi etkili bir kas
gevseticidir.

*Bu da mide mukozasin irkiltir. Dolayisiyla vagal
etkili (uyarici) bir stimulanttir.

“Refleksle solunum sistemi salgilarin artirr.

*"Rec;etesiz insan oksuruk ilaclarinin icinde yer alir.
Oksurukle birlikte kronik  solunum yolu
hastaliklarinda kullanilir.
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*Guafenezin salgilarin viskositesini veya
hacmini degistirmez. Etkisini insanlarda
solunum yollarindaki partikil temizligini
artirarak gosterir.

*FDA veteriner hekimlikte sadece atlarda iv
kullanimina izin vermistir ve ilacin sadece
veteriner hekimler tarafindan kullanilmasini
beliritr.
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MUKOLITIKLER

®"Mukusu sulandirarak salgilarin
cozulmesi icin nebulizor veya
mukolitik (N-asetil sistein) ilaclar
kullanilabilir.
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Nebulizasyon yontemleri;

* a. Steril veya bakteriostatik su veya tuzlu su ile
nebulizer (aerosol) tedavisi. Bu yontemde, tasiyici
oir gaz (oda havasi veya oksijen) icinde bir sivi
oartikdl stispansiyon, havanin inhale edilmesiyle
navayolu mukus tabakasina su ilave eder.

* b. Nebulizasyon ile daima bir fizyoterapi
cullantimalidir.

. bl. Nebulizasyondan sonra hafif eforlu bir
ekzersisle tidal ventilasyon duzeltilir.
. b2. Gogus duvarina, vibrasyon veya trakeal

manuplasyon ile dkstruk refleksi uyarilir.



N-asetil sistein (NAC)

Amino asitin modifiye bir formudur ve antioksidan olarak etkir. Glutatyon
biyosentezini uyarir. Yanginin serbest oksijen radikallerinin en 6nemli bir
avcisidir. Oksidatif strese bagli toksisite (asetaminofen,ksilitol, fenol
toksisitesi) ve doku hasarini tedavi etme gibi alanlarda kullanilir.

Ayrica, bir mukolitik olarak etkir. Ozellikle kronik bronsitiste etkilidir. Etkisisni
mukustaki sulfid baglarini kirarak yapar. Mukusun viskositesini azaltir. Bu
hava yollarinda mukusun biriktigi hallerde yararlidir. Gastro pulmoner
refleksle de solunum sistemi salgilarini artirir.

Bazi Avrupa ulkelerinde antiinflamatuar, keza antioksidan olarak
kullanilmaktadir.

Hayvanlardaki yararl etkileri ispatlanmamistir. ilac kati veya toz seklinde
bulunur. Cozeltileri kotu kokulari ve tatsizliklari sebebiyle sadece US'de

uygundur.
Oral kullanima ilaveten bazi durumlarda topikal, aerosol olarak veya
infizyon seklinde kullanilir.

Deneysel astimli kedilerde endotrekeal nebulizasyonla uygulanan NAC’in
hava yollari direncini artirdigi bildirilmistir.




* |nsanlarda sindirim sisteminden hizli emilir. Karaciger, bébrek ve
akcigerlere fazlaca gider ve buralarda birikebilir.

e Oral uygulama sirasinda, NAC'nin deasetilasyon reaksiyonu,
karacigerin yani sira ince bagirsaktan gecerken meydana gelir ve
boylece biyoyararlanimi% 4-10'a duser.

» Kedilerde 100 mg/kg verildiginde ort biyoyararlanim %19.3 olarak
bulunmustur.

N-asetil sistein
Karacigerde —>

Sistin SiStein



€ insanlarda bronsitis, COPD, kistik fibrozis, astim,
tiberklloz, pndmoni, amfizem gibi hastaliklarda
kullantlir.

€ Veteriner hekimlikte de benzer amaclarla
kullantlr.



€ Hava yollari irkiltisine ve bronkokonstriiksiyona
neden olabilir.

3¢ Metabolize oldugunda sulfurld bilesikler agiga
ciktigindan hepatik ensefalopatili hayvanlarda
dikkatli kullaniimalidir.




Bromhekzin HCI,
==) Mukolitiktir.

ms) Asit mukopolisakkaridlerin hidrolizini ve
mukusun viskositesini etkiler.

m=) N-asetil sisteginin aksine bakteri ve notrofil
hicre yikintilarindan kaynaklanan mukustaki
proteinleri etkilemez.

m=) Alveoler/kapillar permeabiliteyi degistirerek
alveollerdeki belli antibiyotik konsantrasyonunu
degistirebilir.



e Dembreksin: Fenolik benzilamindir. Bazi

ulkelerde atlarda solunum vollari
hastaliklarinda kullanilir.  Muhtemel etkisi
salginin viskozitesini degistirmek ve solunum
klirens mekanizmasini artirmaktir. Oksurik
Onleyici etkisi de vardir. Ayrica, akciger
salgilarinda  antibiyotik  konsantrasyonunu
artirir.

Gunlik 0,33 mg / kg dozda yem uzerine
serpilerek kullantlr.



Amonyum klorir

Amonyum karbonat

Potasyum iyodid

Kalsiyum iyodid

Etilendiamin dihidroiyodid



e lyot ihtiva eden UrUnler gebelerde,
nipertroidlilerde ve sut verenler hayvanlarda
cullanilmamalidir.

* Ucucu yaglar: Okaliptus ve limon yagi bunlara
ornektir. Bunlarin solunum sistemi
sekresyonlarini dogrudan artirdigi
dusunulmektedir. Hayvanlardaki etkileri

bilinmemektedir.



Dekonjestanlar

Bu ilaclar nazal mukozadaki damarlari daraltarak,
havanin rahat gecisini saglarlar. Dekonjestanlarin
endikasyonlari alerjik veya viral nedenli sinuzitler,
hapsirma veya postnazal akintinin  diger
komplikasyonlarini kapsar.

Bu amacla;

* Antihistaminikler (H, -reseptdor Dblokérleri;
difenhidramin, dimenhidrinat, klorfeniramin,
hidroksizin). Insanlarda alerjik rinitlerde a-
adrenerjik ilaclarla kombine kullanilir, fakat
hayvanlarda etkisi kanitlanmamistir.

* Sempatomimetik ilaclar ( a-reseptor agonistleri;
efedrin, psodoefedrin, fenilefrin) kullanilir.



e a-adrenerjik agonistlerin etkisi dakikalar
icerisinde baslar ve bazi yan etkileri vardir.
Eger fazla kullanilirlarsa rebound hiperemi ve
mukozal hasara sebep olur. Sistemik alinimi
hipertansiyona, kalp uyarisina, triner
retensiyona, SSS uyarisi ve midriazise sebep
olur.

e Antihistaminiklerin sistemik alinmasi siklikla
sedasyona sebep olur.




Solunumu Uyaranlar

* Doksapram; secici solunum uyaricisidir. Meduller
solunum merkezini ve tidal volimu artirmak icin
karotid arterdeki kemoreseptorleri ve aortu uyarir.
Yiksek dozlarda SSS’nin diger kisimlarini da etkiler.

 Ozellikle barbituratlar ve opiatlar gibi solunumu
deprese eden ilaclar ile ucucu genel anesteziklerin
kullanilmasi esnasinda karsilasilan solunum
durmalarinda kullanilir.

* FDA tarafindan kopek, kedi ve atlarda kullanimi
uygun bulunmustur. Insan tiiketiminde kullanilan
hayvanlarda kullanimi uygun bulunmamaktadir.



Etkisini karotid ve aortik bolgelerdeki kemoreseptorleri uyararak
gosterir. Ayrica medulladaki solunum merkezini de wuyarir.
Konvulzyon yapici etkisi tedavi dozlarinda gorulmez. Cok cok
yiksek dozlarda (tedavi dozunun 75 kati) goralur.

Buzag! (40-100 mg), kuzu (5-10 mg), kdopek yavrulari (1-5 mg),
kedi yavrusu (1-2 mg), at (0.5-1 mg/kg), kopek ve kedilerde
(inhalasyon anestezigi takiben 1-2 mg/kg iv injeksiyon veya iv
anestezigi takiben 2-5 mg/kg) kullanilir. Im, iv, sc veya sublingual
yollardan kullanilir.

Yeni dogan apneik kopek yavrularinda sublingual birka¢c damla
veya sc kullanilabilir. Ayrica yavrunun umblikal veninden de
kullanilabilir. Atlarda daha ¢ok iv kullanilir.

Etamifilin: Kemisilat formu seklinde bulunur. Bronslari
genisletir, solunumu uyarir. Yeni doganlarda solunum uyaricisi
olarak

kullantlir.



Bronslarin genisletilmesi

Sempatomimetikler

Metil ksantinler

Parasempatolitikler

Antihistaminikler, mast hiicre
stabilizorleri

Kortikosteroidler

Digerleri

=
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Epinefrin, efedrin, isoproterenol, salbutamol,
albuterol segici (B, agonist), terbutalin (segici
B, agonist) bulunur. Cogu atlar icin yararhdir.

Teofilin, aminofilin, oksitriptilin,

Atropin, ipratropium bromir (atropine gore
yan etkileri az)

Ketotifen, kromolin sodyum

Flutikason, butesonid, dekzameton,
beklometazon, prednizon, prednizolon

Bu grupta hem bronkodilatoér, hem de
antiinflamatuar etkiye sahip ilaglarbulunur;
kalsiyum kanal blokorleri, potasyum kanal
blokorleri, azot oksit, difenhidramin klortr (H1
reseptor blokoru) gibi. Ancak, kalsiyum kanal
blokorlerinin solunum sistemi hastaliklarinda
kullanimi 6nerilmez.



Sempatomimetikler

Bu maddeler B, reseptdrler Uzerinden ve adenilat siklazin
etkisiyle cAMP’yi artirarak (ATP’den enzim etkisiyle AMP
sekillenmesi) etkirler.

Ayrica, silialari uyararak mukusun viskositesini degistirebilirler.

Secici olanlar kardiyovaskiler sistemi etkilemeksizin bronslari
genisletir.

Propranolol gibi B, blokdrtu ilaglarin  brongial hastalikli
hayvanlarda kullanimi sakincalidir.

B- selektif agonistlerden metaproterenol (izoproterenol tirevi
ilac) ve analogu terbutalin kicuk hayvanlarda glvenle
kullanilabilir.




Klenbuterol

* Dogrudan etkili beta, adrenoseptor sitimulanttir. Cok az beta,
(kardiak) etkisi vardir.

e Obstetrikte ineklerde uterusu gevsetmek icin (prolapsus uteri,
distosia, sezeryan vb’de) kullanilir. Kalp hastalarinda kullanimi
sakincalidir. Besi_hayvanlarinda kullanilmistir, fakat insanlara
zararli etkilerinden dolayi yasaklanmistir.

e 1988de U.S'de FDA tarafindan atlarin solunum sistemi
hastaliklarinda  surup  seklinde  kullanimi  (Ventipulmin-
clenbuterol HCL) uygun bulunmustur.



e Allerjik solunum yolu hastaliklarinda bronkodilatasyon
icin ve COPD’li (Kronik Obstruktif Pulmoner Disease)
atlarda transpulmoner basin¢ fluktuasyonunu azaltmak
icin Avrupa ve Kanada’da yaygin kullanilir. Fakat U.S’de
kullanilmamaktadir.

e Klenbuterol atlarda agizdan alindiktan 2 saat sonra pik
plazma dizeyine cikar. Ortalama yari 6mru 10-13 saattir.
Idrardaki konsantrasyonu plazmadakinin 100 katidir.
Idrarda son dozun alinmasindan sonra 288 saat
Olculebilir duzey bulunur.

* Atlarda agizdan veya iv injeksiyon seklinde gtinde iki kez
800 ng/kg dozda (10 giin icin) kullanilir.



Terbutalin

e Sentetik bir sempatomimetik amindir. Sulfat tuzu seklinde
kullanilir. Tablet ve injeksiyonluk preparatlari oda i1sisinda
saklanir. Dogrudan etkili beta, adrenoseptdr stimulanttir.
Ozellikle brons, damar, ve uterus diiz kasinda bulunan (beta ,)
reseptorleri uyararak etki eder.

e Solunum hastaliklarinda (alerjik bronsitis, pulmoner 6dem gibi)
bronkodilatasyon amaciyla daha cok kiiciik hayvanlarda
kullantlir.

 Kopeklere agizdan ginde 2-3 kez 1.25-5.0 mg dozda, kedilere
ayni yoldan gunde 2-3 kez 1.25 mg dozda kullanilir.

e Atlarda broslari genisletmek icin bazen kullanilir. Fakat agizdan
emiliminin az olmasi, yan etkilerinin cok olmasi, damar ici
yoldan etki stiresinin kisa olmasi gibi nedenler kullanimini
sinirlandirmaktadir.




YEREL HORMON AGONIST VE ANTAGONISTLERI
Antihistaminikler

Ketotifen, glicli antihistaminiktir. Agizdan kullanilir.
Astimin profilaksisi icin tercih edilir. Etkisini;

» Lokotrienlerin saliverilmesini onleyerek,

» In vivo SRS-A'nin (bronkospazma neden olur)
saliverilmesini dnleyerek,

» Mast hicreleri tarafindan kalsiyum alimini
antagonize ederek ve

» Depolarize diz kas hicrelerine kalsiyum etkisini
Oonleyerek gosterir.

Kromoline gore etkisi daha zayiftir.



Serotonin (5-HT)

e Kedi astiminin patogenezi, kedi
hidroksitriptamin) istisnai olara
acisindan diger turlerdeki aler;ji
hastaligindan farkhdir.

erin serotonine (5-
K yanit vermesi

< hava yolu

* Degranule edici mast htcrelerinden salinan
serotonin, kedilerde alerjen kaynakli
bronkokonstriksiyonun ana aracisi gibi
gorunmektedir. Kedilerde ayrica, kedi astimina
benzer sekilde kronik bronsit de olabilmektedir. Bu
iki durumu birbirinden ayiran temel 6zellik, kronik
bronsitte bronkokonstriksiyon olmamasidir.




Kromolin sodyum, beyaz, kokusuz bir tozdur. Kelinin (Khellin-bir
furanokromon; kromon-1,4- benzopiron) sentetik bir tdrevidir.
Kelin, Ammi visnaga bitkisinden elde edilir ve diz kaslar
Uzerinde gevsetici etkisi vardir. Kromolin toz halinde kullanilir.
Insanlarda 6zel bir inhalatdr araciligiyla inhale edilir. insanlarda
inhale edilen ilacin %8’i akcigerlerden emilir ve hizli bir sekilde
idrar ve safra ile atilir.

Kromolin astimi hava yollari mukozasinda bulunan mast
hiicrelerinin __membranini ___stabilize _ederek  gdsterir.
Bronkodilator ve antiinflamatuar etkisi yoktur. Antijen-antikor
kompleksini 6nleyerek bronkospazmi (keza immunolojik kaynakli
olmayani da) ortadan kaldirir. Bu etkisini hiicre icinde cAMP
dizeyini artirarak kalsiyumun iceri girisini ve htcre icinden
mobilizasyonunu 6nleyerek yapar.
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MSS’yi uyaranlar (Analeptikler; Metilli ksantinler)

* Bu grup ilaclar solunumu ve kalbi uyarir.

* Pentilentetrazol, niketamid, bemegrid, ksantin ttrevleri
(kafein, teofilin, teobromin), aminofilin, efedrin, striknin,
kafur, nikotin, lobelin, kokain, amfetamin, amonyak, eter,
karbondioksit analeptik olarak etkinlik gosteren ilaclardir.

* Ancak kullanim oranlari sona dogru giderek azalr.
Sitriknin, nikotin vb ilaclar toksik oldugu icin analeptik
olarak kullanilmazlar.
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| Metilli Ksantinler |

|_ Kafein ][ Teofilin ][Tenbmrnln]
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Metilli ksantinler, vazomotor merkezi uyarir, bronkodiladator
etki gosterir, non-spesifik bir sekilde MSS’yi uyarir, ditirezise
neden olur.

Yiksek dozlari nobetlerin esigini dusirir. Aritmiye neden
olurlar. Kan damarlarinda genisleme, beyin damarlarinda
daralmaya neden olurlar. Mide sekresyonu dahil salgilari
artirirlar. Bu nedenle peptik tlserlilerde kullanimlari sakincaldir.

Metilli ksantinler etkilerini baslica; Fosfodiesterazi inhibe edip
(cCAMP’yi metabolize eder) hiicre ici cAMP diizeyini artirarak,
Adenilat siklazi inhibe ederek, Adenozin reseptérlerini (adenozin
vazpdilatordiir) _kapatarak gosterirler.  Adenozin _astimli
hayvanlarda bronkokonstriksiyonu indtikler.




* Ayrica, mast hicrelerinden ve diger kaynakl

vangl mediatorlerinin  saliverilmesini, diz
kaslara kalsiyum mobilizasyonunu,
orostaglandin Uretimini, depo granullerden
katesolamin saliverilmesini inhibe ederler. Kalp
ve diyaframin  kontraktil  proteinlerine
kalsiyumun uygunlugunu artirir.

e Ozellikle teofilinin bronkodilator etkisi vardir.
Brons diiz kaslarini gevsetir. Insanlarda astim
tedavisinde kullanilr.



Teofilin(1,3-dimetilksantin)

Teofilinin isetici ve bronkodilator etkisi kafeinden daha iyidir.

Teofilin baz halinde suda cok az ¢ozunir. Agizdan bu formun kullanimi
mide-bagirsak irkiltisine neden olur. Aminofilin (teofilin etilendiamin)
teofilin tuzudur (%78-86 teofilin). Suda daha kolay cozinir ve daha az
sindirim sis. irkiltisine neden olur. Diger tuzu oksitrifilindir (kolin tuzu).
Kopek ve kediler de kullanima uygun yavas saliverilen formiulasyonlari
bulunur. Agizdan uygulandiginda emilimi hizh ve tamdir. Yuksek
yogunluklari iv uygulandiginda hayvanlar duyarlilik gosterir. Kalp aritmisi,
MSS uyarisi, tremor, konvilzyon ve mide-bagirsak irkiltisi gorulebilir.
Teofilin  metabolizmasi  eritromisin, simetidin, propranolol ve
florokinolonlar tarafindan inhibe edilir ve toksisitesi artabilir.



Aminofilin (teofilin etilendiamin)

e Teofilin tuzudur (%78-86 teofilin). Suda daha
kolay ¢ozinur ve daha az sindirim sis.
irkiltisine neden olur.



Kafein (1,3,7-trimetilksantin;

Metilteobromin):

Kahve tohumlarinda yaklasik %1 oraninda,bulunur.
Cay yapraklarinda ise %3 oraninda kafein ve teofilin
bulunur.

MSS’yi uyarir. Serebral damarlarda daralma, korener
kan damarlarinda genisleme vyapar. Cizgili kas
verimini artirir, solunumu uyarir. Cevre damarlari
genislettigi icin kan basincini dasurir. Bobreklerden
gecen kan miktarini artirarak diuretik etki yapar.
Entelektlel faaliyetleri artirir.

Kafein, morfin zehirlenmesinde faydalidir.

Ancak intoksikasyona sebep olabilir. Bu etkisi
amfetamine gore daha azdir.



* Kafein sodyum benzoat seklinde sc yoldan at
ve sigira 1-4 g, koyun, keci ve danaya 0.3-1.5 g,
kdpeklere 50-250 mg, kedilere 15-60 mg
kullanthr. Kafein uygulama yerlerinden hizla
emilir. Idrarda 10 gline kadar metabolitleri
seklinde atilir.Bu nedenle yaris hayvanlarinda
varistan 14 gun o©ncesine kadar kullanimi

yasaklanir.
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Yahimbin HCL ‘
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*Tolazolin HCL
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4-Aminopridin

e Gucli MSS uyaricisidir  ve  neomisin,
streptomisin gibi aminoglikozid
antibiyotiklerin neden oldugu interkostal ve
diyaframatik felci (noromuskuler kavsaklarda
kolinerjik aktiviteyi kapsamasindan dolayi)
ceviren bir ilactir.



* Naloksanla (droperidol-fentanil
kombinasyonunun etkisini tersine cevirir),
yohimbinle (kdpeklerde ksilazin sedasyonunu
ters cevirmek icin) kombine halde kullanilan

bir ilactir.



Yohimbin HCL

* Yarismal a2 antagonistidir. Ksilazin, ketamin ve telazol
(tiletamin+zolezepam  kombinasyonu) ile  anestezide  geri
dondurmede etkilidir ve bunlarin etkisini ters cevirmek icin kullanilir.
Veteriner hekimler minimal komplikasyonla anesteziden hizli
ctkarma icin bu maddeyi kullanabilirler.

e Domuzlarda yapilan bir calismada ksilazin, ketamin ve telozol
(domuzlarda yaygin kullanilan bir kombinasyon) ile anestezide (im)
stabilizasyon periyodundan sonra yohimbin HClI (0.1 mg/kg)
verildiginde solunum hizi ve oksihemoglaobin saturasyonunu
anestezi esnasinda normal sinirlarda tuttugu, bu anestezik protokol
altinda solunum kapasitesinin tehlikeye atilmadigini teyit etmektedir.
Ancak, calisma sonucunda kontrol grubunda yohimbin
uygulananlara gore solunum hizinin daha fazla oldugu bildirilmistir.

* Bes saat’lik strecte kontrol ve yohimbin uygulanan grup arasinda
fark olmadigi da bildirilmektedir.



 Kedilerde de ketaminle olusan anesteziyi ve ksilazin
etkisini kisaltmada stimulant olarak etki eder. Bu
sekilde anestezi sonrasi gelisebilecek komplikasyonlar
azaltilabilir.

* Yohimbin 6zellikle ksilazinle anestezide komplikasyon
olarak  gelisebilen  bradikardiye karsi  yararli
olmaktadir.  Ksilazin  periferal venlerdeki a-2
reseptorler Gzerinden sistemik damar direncini artirir.
Bu da hipertansiyona ve kisa sureli gecici tasikardiye
neden olur. Takiben, kompensator baroreseptorler
aracili refleksle bradikardi ve kalp atiminda yavaslama
gorulir.  Bu durum oksijenlenmesi gereken vital
organlara yeterince kan perfluze edilememesine ve
organ hasarina neden olur. Yohimbin bu noktada
yararli olur.



e Kecilerde de ksilazin HCLin etkisini ters
cevirmede yohimbin+4-amimopridin
kullanilmistir ve ksilazine bagli kalp hizi ve
solunum hizindaki yavaslama tersine
cevrilmistir. Ayrica rumen hareketleri de

normallesmistir.



Antikolinerjik ilaglar (Parasempatolitikler)

 Atropin, Oncelikle preanestezik olarak kullanilir.
Antidota etkisi ~ vardir.  Ayrica atlarda
bronkodilatasyon icin kullanilir. Iv 0.014 mg/kg
gibi dusuk dozda etkili ve teofilinin iv dozuna gore
daha az toksiktir. Atlara test doz olarak 0.022
mg/kg kullanilir, eger pulmoner fonksiyon
dizelmezse bronkodilatorlerle tedavi olasi
degildir. Kalp, bagirsak, sinir vb Uzerindeki
etkilerinden dolayi dikkatli kullanilmahdirlar.




e Glikoprolat

* N-butilskopolamin bromdr



Kortikosteroidler (genis bilgi hormonal sistem
farmakolojisindedir),
* Antikor olusumunu dnlerler.

* Prostanoidlerin olusumunu azaltarak mukozadaki 6demi
giderirler.

* B-adrenerjik reseptorlerin adrenerjik agonistlere etkisini
artirarak akut astim ndbetinin gorilmesini 6nlerler.

e Histamin aciga cikaran maddelerle bosalan mast
hlcrelerinin grantllerinin yeniden olusmasini énlerler.

e Atlarin kronik obstruktif hastaligi-COPD ve kedilerde
astimin, kopeklerde kronik bronsitin  tedavisinde
kullanihrlar.




Yan etkileri ¢ok oldugundan 3, agonistlere,
teofiline, H, reseptdor blokorlerine direngli
astimda kullaniimalidirlar.

Suarekli  kullanilmalari  hipertiriroidzm ve
adrenal bez baskilanmasina neden olur.

Prednizolon ve prednizon, uzun etkili
betametazon ve dekzametazona gore daha az
yan etkilidir.

Hayvanlarda flutikazon inhalasyonla kullanilir.
Uygulanmasi icin bir hayvan maskesine ihtiyac
vardir. Maksimum etkinin gorulmesi icin 1-2
haftanin gecmesi gerekir.




GLUKOKORTIKOIDLER VE
MINERALOKORTIKOIDLER
(ADRENAL BEZ HORMONLARI)



1. GLUKOKORTiIKOIDLER

Steroid bazlari ve esterleri

Bazlari;

* Prednizon—->prednizolon,

e Kortizon—>hidrokortizon 6n ilaglardir.

* Hidrokortizon kisa sireli, prednizon, prednizolon, triamsinolon orta
sureli,dekzametazon, betametazon uzun sureli etkiye sahiptir.

Steroid esterleri:

* Sodyum suksinat, hemi stiksinat , sodyum fosfat, stlfobenzoat, isonikotinat,
fostatdisodyum ( kisa etkili)

* Asetat, trimetil asetat, asetonid, fenilpropiyonat, pivalat, tri-oxa-undekonat,
dipropiyonat, suda glic ¢c6zlinen sispansiyon (DEPO, Uzun etkili, glinler,
haftalarca etkili, im kullanihr, iv KULLANILMAZ).

* Kortizon, hidrokortizon, prednizon, prednizolon, metilprednizolon,
dekzametazon, betametazon iv kullanilabilir.



Tablol. Glukokortikoidlerin antiinf. Etki giicleri

Glukokortikoid ¢esidi Antiinf. glc
Hidrokortizon 1
Prednizolon 4
Metilprednizolon 5
Triamsinolon 5
Betametazon 30
Deksametazon 30




Tablo2. Sok tedavisinde kullanilan kortikosteroidler

Kortikosteroid Doz (mg/kg) Etki sliresi (saat)
Dekzametazon 5-10 10-15
sodyum fosfat

(polietilenglikolde)

Dekzametazon “ “
(polietilenglikolde)

Metilprednizolon 15-30 12-24
sodyum siiksinat

Prednizolon “ 15-30 12-24
Prednizolon “ 15-30 12-24
fosfat

Hidrokortizon “ 150 6-8
siiksinat




Tablo3. Yaygin kullanilan Kortikosteroid dozlari

Prednizon 100-300 mg, im; 50 mg eklem
i

Triamsinolon 12-30 mg, im, sc; 6-25 mg
eklem ici

Betametazon 10-50 mg, im

Isoflupred 5-20 mg, im; 5-20 mg eklem ici

Dekzametazon (sodyum 1-2 mg/kg, iv, SOK’ta
siiksinat)

Dekzametazon 2.5-5 mg, im; 5-10 mg agizdan

Flumetazon 1.25-5 mg, iv, im, eklem ici




Tablo 4. Hayvan tiirlerine gore dozlar

Betametazon Sok, yangi, alleriji, im, iv 40-80 pg/kg
ineklerde yangi, Inek im, 40-80 pg/kg
sok,, ketozis “ im, 20-30 mg,

ol o PO gerekirse 3 glin
dogumun sonra tekrar
baslatiimasi
[[of | PO
_ Yangi ve sok icin Koyun, keci, domuz im, iv, 40-80 pg/kg
_ Yangi ve sok icin Kopek, kedi Po, 25 pg/kg/gun
Dekzametazon Kopek, kedi Po, 25-100
mg/kg/gun
At Po, 5 mg/100 kg,
iki giin sonra

tekrarlanabilir.

inek im, iv, 5-20
mg/gin
Koyun im, 8-16 mg, tek
Prof.Dr. Emine BAYDAN ders notu doz




Tablo Devami

Metil Yangi, im, 200 mg
prednizolon allerji

Kbpek, Po, 1-8 mg, bolunen
kedi dozlarda

Im, yavas iv, 20-30
mg/kg, glinde 4-6

kez, 1-2 glin
Prednizolon Yangi, Kopek, Po, 0.1-2.0
alleriji, kedi mg/kg/gin
adrenokor
tikal

yetmezlik

Prof.Dr. Emine BAYDAN ders notu



Steroidlerin etkisi

Antiinflamatuar (yangi, sok, eklem hastaliklari vs)

Endokrin SiS. ACTH salinimini baskilar
(immunusupresyom, infeksiyonlara duyarhlik)

Iskelet kasinda kas zayifligi, K+ Ca,** PO4*, N2’de disme,
protein katabolizmasi (yikimi)

Karbonhidrat, protein, yagda katabolik etki (Glukojenik-
hiperglisemi, yag obilizasyonu, Na* retensiyonu)
Hematopoyetik sis (lenfositler, eozinofillerde diisme,
timusta kuctlme)

Osteoperozis (kalsiyum emiliminin azalmasi, kemik
blylimesinin baskilanmasi)



Kullanimi

Bu grup ilaclar, klinik olguya ve kortikosteroidin cesidine gore
verel, agizdan ve enjeksiyonla (iv, im, sc) kullanilabilir. Kisa etkili
olanlar alerjiyle ilgili kasinti ve yangiy1 tedavi etmek icin yerel
olarak kullanilir ve recetesiz temin edilirler. Orta etkili olanlar
allerji, kronik yangi ve immun baskilanmanin uzun sureli kontroll
icin agizdan kullanilirlar. Uzun etkili olanlar ise asiri duyarhlik,
hemorajik ve septik sok ile kedilerde allerjilerin uzun sureli
kontroll icin kulanilirlar. Uzun etkili olanlar da kasinti ve yangili
allerjilerin yerel tedavisi icin kullanilabilir. Kisaca veteriner
hekimlikte yangiyi baskilamak (is1, agr, kizariklk, sislikte azalma);
allerjik dermatit olgulari (myositis, tendinitis-palyatif ); artrit,
(sepsis, kirik, eklem kikirdak hasari, dejenerasyon, onarim
prosesleriyle  interfere  olma), dogumun  indlksiyonu
(baslatilmasi) amaclariyla kullanilabilir.

Mineralokortikoidlerden  aldosteronun  0Ozellikle  agizdan
kullanildiginda etki stresi kisa oldugu icin ila¢ olarak kullanimi
uygun degildir. Deoksikortizon (deoksikortizon pivalat) ve
fludrokortizon hipoadrenokortizim tedavisinde kullanilir.



Oksiiruigii kesen (Antitussif) ilaclar

Antitusif ilaclar, yararli olmayan oksuruk ile iliskili rahatsizlig
gidermek icin endikedir.

Altta yatan neden belirlenmediginde veya ortadan
kaldirilamadiginda veya 6ksuruk siresi 2 aydan uzunsa
(kronik), okstrtgli yonetmek ve hasta ve sahibi icin kabul

edilebilir yasam kalitesini geri kazanmak icin antitusifler
endikedir.

Antitussif tedavi semptomatiktir ve hayvani rahatlatmaya
yoneliktir.

Hava yolu mukus salgisi asiri oldugunda antitussif kullanimi
kontrendikedir.

Atropin iceren urunler de en azindan teoride kontrendikedir.
Cunkd atropin hava yolu salgilarinin viskozitesini arttirir.



Antitussifler medulla oblangatada dksuruk
merkezini baskilayarak ya da periferik etkiyle
(sinir uclarinin baskilanmasi) etkilerini
gosterirler. Bu grupta;

=) Opiodler (kodein, hidrokodein),

=) Opioid olmayanlar (dekstrometorfan,
benzonatat, klofedional, noskapin) gelir.

Opiyatlarin antitussif etkis i mi reseptorleriyle

ilgili degildir.. Zira, dekstrometorfan gibi iyi

Oksuruk kesici opiyatin bu reseptorler Uzerinde
etkisi yoktur.



Morfin

* Analjezi ve sedasyon olusturan daha

dusuk

dozlarinda etkilidir. Faka, istenmeyen etkileri,

bagimlilik yapici etkisi vb nedenlerle
vaygin degildir. Morfin, karacigerde il
etkisine ugradigindan agizdan kullani
biyoyararlanimi zayiftir.

cullanimi

K gecls
diginda




Kodein

Metilmorfindir. Morfinin metilasyonu oral ilk gecis etkisini 6nemli 6lctide azaltir.
Tablet, sivi veya surup formunda prep. vardir.

Narkotik antitussiflerin prototipidir. Oksirugi giicli sekilde baskilar.
Analjezik etkisinden ziyade (morfinin 1/10’u) 6kslirik kesici etkisi daha gucliddr.

Morfinle karsilastirildiginda esdeger oksiirik kesici etkiye sahiptir. Fakat, bu
madde sentral merkezleri daha az baskilar ve daha az kabizliga sebep olur. Bu
nedenle Gl cerrahisinden sonra kullanilmamaldir.

Kodein slilfat veya kodein fosfat seklinde genellikle periferal okstrik
baskilayicilar veya dekonjestanlarla kombine halde kullanilir.

Insanlarda recetesiz preparatlari vardir.
Kodein, kopek ve kedilerde kullanilir.

Toksisite (0zellikle kedilerde) heyecan, kas spazmlari, konvulsiyonlar, solunum
depresyonu, sedasyon ve kabizlik seklindedir.

Doz: kdpeklere 1-2 mg/kg, po, ginde 2 veya 4 kez



Hidrokodon

Kimyasal ve farmakolojik olarak kodeine benzer.
Hidrokodon képeklerde yaygin olarak kullanilir.

Antitussif etki bakimindan kodeinden daha gucludur.
Fakat, solunum baskilayici etkisi daha zayiftir.

Hidrokodon bitartrat, hidrolize olarak dihidrotebaine
metabolize olur.

Insanlarin istismarini ®nlemek icin antikolinerjik bir ilacla
(homatropin) birlestirilir. Kliclik hayvanlar icin recete
edilebilir ancak kedilerde dikkatli kullaniimalidir.

Doz: Kopeklere 0.25 mg/kg, po, glinde 2 veya 4 kez



Dektrometorfan

Dekstrometorfan, teknik olarak bir opiat olarak degerlendiriimemektedir. Zira,
geleneksel opiat reseptorlerine baglanmaz ve bagimlilik yapici veya analjezik
etkili degildir.

Bununla birlikte bazi kaynaklarda semisentetik bir opioit olarak belirtilir.

Levorfanoliin d-izomeridir. Narkotik 6zellikleri yoktur. |-izomerinin ise bagimlilik
yapicl ve analjezik 6zelliklere vardir. Sadece l-izomeri antitussif etkiye sahiptir.

Kullanimlarina bagli sedasyon olagan degildir. Potensi kodeine benzer. Etkisi
hizlidir. Agizdan alindiktan 30 dk sonra tam etki gérilur. insanlarin recetesiz
oksuruk ilaglarinda bulunmakla birlikte hayvanlarla ilgili yeterli bilgi yoktur.

Kopeklerle ilgili bir calismada kisa bir eliminasyon 6émru, hizli klerens, zayif oral
biyoyararlanim bildirilmistir. Bu da kopeklerde antitussi olarak kullanimini ve
yararhligini sipheli hale getirmistir.

Kinetik bilgiler yeterli olmamasina ragmen kicuk hayvanlarda minimal
sedasyon ve kodeine esdeger antitussif etki saglamak icin kullanilabilecegi bazi
kaynaklarda bildiriimektedir. Kedilerde kullanimi yararl olabilir.



Butorfanol

Bir opioid agonist-antagonisttir.
Butorfanol tartrat glicli analjeziktir. Antitussif etkisi kodeinden 100, morfinden
4 kez daha gucludur.

Kopeklerde analjezik ve antitlissif olarak kullanilir. Antitussif dozlarda
kdpeklerde sedasyon gelisebilir.

Oral biyoyararlanimi zayiftir. Bu nedenle oral doz sc dozun 10 katidir.

Kopeklerde sc uygulandiktan 1 saat sonra pik etkisi gorullr. Yarilanma omra 1.7
saattir. Etki sliresi 4 saat veya daha fazladir. LD50 kdpek icin im 20 mg/kg’dr.
Tedavi dozlarinda kardiak ve solunum depresyonuna yonelik etkiler gorulebilir.

Kedilerde, butorfanol dncelikle enjekte edilebilir bir analjezik olarak kullanilr.
Bazi kedilerde enjeksiyon sirasinda agri, midriyazis, oryantasyon bozuklugu,
yutma / yalama ve sedasyona neden olabilir.

Doz: Kopeklere: 0.055-0.11 mg/kg sc, glinde 2 veya 4 kez veya 0.55-1.1 mg/kg,
po, glinde 2 veya 4 kez

Kedilere 0.1-0.4 mg/kg, sc, glinde 2 veya 4 kez



* Noskapin: Narkotik etkisi yoktur. Kodeine
benzer antitussif etkiye sahiptir. Kicuk
hayvanlarda bu amacla kullanimi sinirlidir.



Eksojen Surfektanlar

e Surfaktan, solunum yollarindaki ytzey gerilimini
duzenleyen bir lipid-protein kompleksidir. Akciger
gelisiminde ve solunum islevinin saglanmasinda
rol oynar. Surfaktan sayesinde alveol ylizeyinde
hava-sivi temasi en uygun bicimde saglanr.
Suarfektanin yapisinin yaklasik yarisini
dipalmitoilfosfatidilkolin olusturur.-Dogal ve
vapay surfektanlar bulunur. Yapay strfektanlarin
yapisinda fosfolipidler, trigliseridler/FFA,
apoprotein B, apoprotein C ve ilave maddelerden
bir kaci birden bulunur. Daha cok insanlarda
kullanilir.



4. Pulmoner hipertensiyonun azaltiimasi

Sildenafil (sitrat) kopek ve kedilerde akciger arterlerinde kan basincinin
artmasiyla (kopeklerde ve insanlarda = istirahat halinde 25.0 mmHg'den fazla)
ilintili kalp ve akciger hastaliklarinin sagaltiminda kullanilabilmektedir.
Insanlarda «Viagra» adiyla pulmoner hipertansiyon ve erkeklerdeki ereksiyon
problemleri icin kullanilabilmektedir.

Sidenafil akcigerlerdeki ktictik kan damarlari cevresindeki diiz kaslarda

gevsemeye neden olarak etkisini gosterir ve bu sekilde kalp Gzerindeki yuki de
hafifletir.

Hayvanlarda cok calisiimis bir ilactir. Ancak, FDA hayvanlarda kullanim igin
onaylamamistir.

Kopeklerde ilacin yan etkisi olarak gastrointestinal problem, ciltte kizarma
bildirilmistir. Kan basincini artiran (nitratlar; nitroprusid sodyum; fentolamin,
fenoksibenzamin, fenotiyazin gibi alfa adrenerjik blokorler; amplodipin vb)
ilaclarla es zamanl kullanilmamalidir.

Hayvan calismalarinda tiire 6zgi etkiler belirlenmistir (Beagle cinsi kopeklerde
agri sendromu gibi). Sildenafilin genotoksik, teratojenik, karsinojenik ve fertilite
Uzerine etkileri kaydedilmemistir.

Uygulayicinin uygulama sonrasi ellerini yikamasi gerekir.



* Dozlar 0.5-2.7 (ortalama 1.9) mg / kg Q8-24h
arasinda degisirken, ortalama sistolik PAP dlsusu
16.5 mmHg olmustur. Bu dozlar genellikle iyi
tolere edilmis ve klinik belirtiler azalmistir.

* PAH Uzerine uluslararasi bir veteriner hekimlik
sempozyumunda daha konservatif doz olan
1mg/kg PO Q8h'yi dnerilmistir. Daha yakin
zamanda ise yine veteriner hekimlik

konferansinda dozlar 1-2 mg / kg PO TID
araliginda verilmistir.

* Genel doz agizdan 0.5-3 mg/kg, 8-12 saatte birdir.



5. iInfeksiyonun kontrolii (Antibakteriyeller)

Solunum yolu enfeksiyonlari 6zellikle barinaklar gibi yogun gruplarin
oldugu yerlerde yasayan kedilerde yaygindir.

Bakteriyel pnomoni ise kopeklerde kedilerden daha yaygindir.

Kedi sagligini olumsuz yonde etkileyen enfeksiyonlara cesitli virusler,
bakteriler, mantarlar ve protozoalar neden olur.

Asilar, kedilerde ciddi solunum yolu hastaligi goriilme sikhgini biyuk
Olcude azaltsa da bulasici patojenleri ortadan kaldiramaz.

Solunum yolunun ust ve alt bolgelerinde enfeksiyonlar meydana gelebilir.
Ust solunum yolu, burun girisi, sinusler, agiz boslugu, agiz ve burun
boslugunun arkasi (yutak) ve ses kivrimlarini (girtlak) icerir. Alt solunum
yolunu ise trakea, bronslar ve akcigerleri kapsar.



Viral enfeksiyonu takiben bakteriyel enfeksiyonlar geng
kopeklerde daha yaygin, yasli kopeklerde aspirasyon pnomonisi
ve yabanci cisim pnomonisi daha yaygindir.

Klinik belirtiler akut veya kronik olabilir.

Pnomoni tedavisi nedene yonelik olarak uygun antibiyotik
tedavisi ve hava yolu salgilarinin kontrolii ile yapilmalidir.

Antibiyotik seciminde miimkiinse antibiyogram yapilmalidir.

Ne olursa olsun, siddetli pndmoni vakalarinda, kiiltiir sonu¢larini
beklerken ilk ampirik tedavi baslatilmalidir.

Spesifik bakteriler tanimlanamiyorsa genis spektrumlu
antibiyotikler kullanilmali ve basladiktan sonra tam bir tedavi
stireci uygulanmalidir. Ancak, antimikrobiyal duyarliliklar
belirlendikten sonra, en dar etkili etki spektrumuna sahip
antibiyotik kullanilmalidir. Parenteral uygulama, ciddi sekilde
etkilenen hayvanlar i¢in 1lk uygulama yolu olarak kullanilir. Tipik
olarak, hayvanin durumu birkag giin sonra iyilesirse, bir oral
uygulama yolu benimsenir:



Antibiyotikler tipik olarak 3 ila 6 hafta siireyle ve klinik ve / veya radyografik
hastalik belirtilerinin 1yilestiginin goriilmesinden sonra en az 1 ila 2 hafta siireyle
uygulanr.

Secilen antibiyotigin doku penetrasyonunun 1yi olmasi gerekir.

Spektrum genisletmek icin kombinasyonlar yapilabilir, ancak ila¢ etkilesimleri
hakkinda tam bilgi sahibi olunmasi gerekir. Ampisilin ve sulbaktam; imipenem-
silastin; beta laktamlar +aminoglikozitler veya ikinci nesil sefalosporin; tikarsilin
etkilidir.

Hastaligin ciddiyetine bagh olarak bakterisidal tedaviye gidilebilir. Bu amacla
genellikle bir florokinolon kullanilir. Tedavi stiresi en az 1 haftadir.

Gida Ureten hayvanlardaki kalintilar nedeniyle, veteriner hekimler bu Grinleri
etiket talimatlarina gore kullanmali ve \Ureticilere saglam tavsiyelerde
bulunmalidir.

Bazi durumlarda antimikrobiyallerin etiket disi kullanimina izin verilir ve 1994
Hayvan Tibbi ilac Kullanimi Aciklama Yasasi tarafindan diizenlenir.



Antibakteriyeller

« Ust ve alt solunum yolu hastaliklarinda cesitli

antibakteriyeller (sefalosporinler,
glclendirilmis sulfonamidler, dogal ve semi
sentetik penisilinler, makrolidler, kinolonlar

vb) kullanilir.



Sigirlarda

e Oksitetrasiklin, sefalosporinler, florokinolonlar, makrolidler, florfenikol,
penisilinler ve sulfonamidler;

Koyun ve kecilerde

e Oksitetrasiklin, sefalosporinler, makrolidler, penisilinler ve sutlfonamidler;
domuzlar - linkomisin, spektinomisin, penisilinler ve sulfonamidler;

Kopekler ve kedilerde

e Sefalosporinler, kloramfenikol, amoksisilin-klavulanat, aminoglikozitler,
trimetoprim-silfametoksazol, florokinolonlar, makrolidler ve tetrasiklinler;

Atlarda

* Penisilinler, aminoglikozidler, sefalosporinler, florokinolonlar, silfonamidler
ve tetrasiklinler (ikincisi, siddetli ishalin ara sira meydana gelen yan
etkisinden dolayr dikkatli olunmali). Aminoglikozidler faydalidir ancak
nefrotoksik olabilir. Trimetoprim, genellikle bir stilfonamid ile kombinasyon
halinde cogu tiirde solunum tedavisi icin yararhdir, ancak ABD'de gida Ureten
hayvanlar icin ruhsatlandiriilmamistir. Enrofloksasin (ktctuk hayvanlar ve
sigirlar icin onaylanmistir ancak ABD'de atlar icin onaylanmamistir) ve
seftiofur gibi ilaclar pndmoni icin etkilidir.



* Bakteriyel pndmonide en sik gorulen organizmalar
arasinda enterik patojenler (~¥% 50) ve anaeroblar (%
20-25); polimikrobiyal enfeksiyonlar yer alir.

* Bir yasin altindaki képeklerde, ortamdan edinilen tim
pndmoninin yaklasik yarisi Bordetella bronchiseptica
enfeksiyonuna baglidir. Bazi Mycoplasma tirleri de
kopeklerde ve kedilerde pnédmoniye dahil olmaktadir.
Bu patojenlerin kiltlirt zordur ve bu nedenle gbzden
kacabilir.



KEDILERDE
FELINE CHLAMYDIOSIS

* Antibiyotik tedavisi uygulanir. Bu amacla doksisiklin,
amoksisillin/klavulanik asit etkili sekilde kullanilir.

e BORDETELLA BRONCHISEPTICA
 Genellikle doksisiklin



