DERS PLANI (5-9.Haftalar)

e Antibiyotikler (2 saat/Hafta; Toplam 6 saat);
e Antelmentikler (2 saat/Hafta; Toplam 2 saat)

e Antiprotozoer Ilaclar (2 saat/Hafta; Toplam 2 saat)




DERS PLANI(Devam)

Antibiyotikler (2 saat/Hafta; Toplam 6 saat);

e Giris, Beta-Laktam, Aminoglikozid antibiyotikler (2
saat/hafta)

e Makrolid, Azalid, Ketolid, Linkozamid, Ploromotilin ve
Streptogramin antibiyotikler, Tetrasiklinler, Glisinler (2
saat/hafta)

o Fenikoller, Kinolonlar, Sulfonamidler, Imidazoller, Diger
Antibakteriyeller (2 saat/hafta)




DERS PLANI(Devam)

Antelmentikler

Giris,
Antinematodal,
Antisestodal,

Antitrematodal ilaclar (2 saat/hafta)




DERS PLANI(Devam)

Antiprotozoer ilaclar

Antikoksidialler

Histomoniaziste kullanilan ilaclar
Trikomoniazisde kullanilan ilaclar
Babesiozisde kullanilan ilaglar
Giardiozisde kullanilan ilaclar
Heksamitozisde kullanilan ilaclar
Theileriozis kullanilan ilaclar
Tripanosomiazis

Anaplasmosisde kulanilan ilaclar




KEMOTERAPOTIKLER



» Hastalik yapici etmenleri (bakteri, helmint,
protozoa, mantar, virus, kanser vb) yok etmek icin
kullanilan maddelere kemoterapétik adi verilir.

» Bunlarla yapilan sagaltima ise kemoterapi denir.

» Bu gruptaki ilaclar konakciyr etkilemeksizin veya
cok az etkileyerek hedef zararli Gzerinde etkili
olurlar.
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ANTIBIYOTIKLER




ANTIBIYOTIK NEDIR

* Antibiyozis: Bir canhnin diger bir canhy: 6ldirmesi

* Antibiyotik: Mikrobiyal hastaliklar1 sagaltmak i¢in
kullanilan, mikroorganizmalarin tiremelerini durdurarak veya

oldirerck etkiyen dogal (bakterilerden) ya da biyosentetik ve
sentetik olarak elde edilen maddelerdir.

* Antibiyotikler;

® Analjezik,

* Antipiretik ve

o Sedatif degillerdir




* Antibakteriyel etki spektrumu: Antibiyotigin etki
alanindaki etken cesitliligi.

a) Dar spektrumlu antibiyotikler: Sadece bir veya
birkag bakteri tiiriine etkili olan antibiyotikler. Org.
Sadece Gram pozitif mikroorganizmalara etkili olan
Penisilin G

b) Geni§ spektrumlu antibiyotikler: Cok sayida
bakteri ¢eSidine veya hastalik etkenine etkiyen

antibiyotikler. Org tetrasiklinler, kloramfenikol,
kinolonlar




Antibakteriyel etki glicii

* Bakteri gelisimini durduranlar (bakteriostatikler)
Bunlar bakteriyi 6ldiirmez; geligmesini ve tiremesini engeller.

56z konusu antibiyotiklerle bagarili bir sagaltlm icin immun
sistemin baskin olmamasi gerekir. Bu etki giiciine 6rnek olarak

kloramtenikol, siilfonamidler, eritromisin, tetrasiklinler,
klindamisin Verlleblhr Bakteriostatik bir 1lag baSka klmyasal
maddeyle birlestirilerek bakterisid hale getirilebilir. Ornegin
bakteriostatik olan sulfonamidler DAP tiirevleriyle
birlestirildiginde bakterisid etkili olurlar.

* Bakteriyi 6ldiirenler (bakterisid): Penisilinler,
sefalosporinler, vankomisin, rifampisin, gentamisin
(aminoglikozid antibiyotikler), basitrasin.




Antibiyotik kombinasyonu

Antibiyotik kmbinasyonlarmin ana amac1 antibakteriyel etki
spektrumunu genigletmek, etki potensini artirmak veya birinin
istenmeyen etkilerini azaltmaktir. Antibiyotik kombinasyonlar
sonucunda sinerjist (additif, potensiyalizasyon) veya antogonist
etkile§imler ortaya ¢ikabilir.

Bakterisidle bakteriostatik ilaclar bir arada kullanilmaz. Fakat
kendi iclerinde kombine edilebilirler. Eritromisinle linkomisin
birbirini antagonize eder. Fakat, penisilin ve streptomisin
kombinasyonu ise etkinin daha da giiglenmesine neden olur.

Bakteriyel $oklarda gentamisinle sefalosporin sagaltimi birlikte

yapllabilir.




e

Antibiyotiklerin etki sekli

e 1. Hiicre duvari sentezine karisarak (inhibisyon); Beta lactamlar-

Penisilinler, sefalosporinler,Glycopeptidler, basitrasin, novobiosin,
siklosporin, daptomisin

2. Hiicre membrani sentezi veya permeabilitesine karisarak;
Polipeptik antibiyotikler (polimiksin B, kolitsin), Polien
antibiyotikler (Amfoterisin B, nistatin), yiizey aktif ajanlar

3. Replikasyonun, bilgi (enformasyon) transferinin ve protein
sentezinin molekiiler mekanizmalarina karisarak; Rifampisin,
kloramfenikol, tetrasiklinler, sulfonamidler, makrolid antibiyotikler.

Aminoglikozidler, Tetrasiklinler:30S
Macrolides,Oksazolidinonlar, Linkozamidler: 50S
Metabolizma inhibisyonu: Sulfametoksazol,trimetoprim
DNA sentez inhibisyonu: Kinolonlar, novobiyosin

RNA sentez inhibisyonu: Rifampin




Tir ve cins duyarhiligi

Kediler kloramfenikoli 1y1 metabolize edemez, uzun siireli
kullanimlarda birikir.

Ruminantlarda agizdan antibakteriyel kullanimi sakincal
olabilir; bu nedenle genis spektrumlular bu yolla verilmez.

Atlarda tetrasiklinler hangi yollarla verilirse verilsin
olimcil enterokolite neden olur

Kobay, gerbil, tavsan ve hamsterlerde penisilinler ve
makrolidler 6liimciil enterotoksemiye neden olabilir; bu
nedenle kullanilmamalidirlar.

Gelismekte olan kopek ve kedilerde florokinolonlar
artrofiye neden olur.

Gebe kopeklerde gebeligin ge¢c doneminde tetrasiklinlerin
verilmesi yavrunun dis minelerinde hasara ve stit
dislerinde renk degisikligine sebep olur.



Yas faktorii: Gencler biitiin antibakteriyelleri 1y1
metabolize edemez.

Biyotransformasyon organlarinin durumu: Renal
yetmezlikli kedilerde aminoglikozidlere duyarhlikta
(zehirlenme riski) artis olur. Renal yetmezlikli
hayvanlarda doz aralig1 genisletilir.

Antibakteriyelerin hizli iv uygulanmalari norolojik
belirtilere neden olur.

Aspirin, indometasin ve fenilbutazon penisilinin serum
diizeyini diglirir.

Aminoglikozidlerle diger antibakteriyeller
karigtirilmamalidir, karistirma her ikisinin etkisinin
1maktif olmasi ile sonuclanir.

Siit, demir tuzlar: ve antiasitlerle antibiyotikler bir arada
verilmemelidir, biyoyararlanimi diigiirebilir. Ancak, ilac
bulanti ve kusmaya neden oluyorsa (Org ketokonazol) hafif
besin verilebilir.



Antibakteriyeller genellikle beslemeden 1
saat once ve 2 saat sonra yapilmalidir.

Bakterisid 1laclar endokarditis ve dogal ya
da kortikosteroidlere bagli

1mmunosupresyon olgularinda daha cok
tercih edilir.

Akut olaylarda depo tiirler tercih edilmez.

Sagaltim siiresi genellikle 5-7 giindiir.
Fakat, endokarditis, kemik ve deri
hastaliklarinda stire daha da uzayabilir
(aylarla 1fade edilebilecek siire)



A1 e s A el

Dogru llag

Eniyi yoldan

Etkin dozda
Optimum araliklarla
Uygun sureyle
Dogru tani sonrasi



UYGUN OLMAYAN KULLANIMLAR:

1 .infeksiyon yokken kullanim
2.Viral infeksiyonlarda kullanim:
3.Yanli$ antibiyotik segimi
4.Dusiik yada yiiksek doz kullanim
5.Kisa yada uzun siireli kullanim
6.Hasta beklentisi

7.Hekime giiven duygusu vermesi
8.Laboratuvar problemi

9.Gereksiz geni§ spektrum kombinasyonlar




Antibiyotiklerin istenmeyen etkileri

v Alerji (pek cok ilagla gérilebilir. Fakat en
tipik olani penisilin alerjisidir)

v Suiperenfeksiyonlar

v Toksik etki (aminoglikozid antibiyotikler
isitme ve bobrek fonksiyonlari Uzerinde
toksik etkilidirler)
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Beta-Laktamlar

Uc grupta incelenirler;
Penisilinler

Sefalosporinler

Diger beta-laktam antibiyotikler




Penisilinler

» Penisilin ilk bulunan en 6nemli
antibiyotiklerden birisidir.

» Alerjik olmasi disinda, tim ilaclar arasinda en
az tehlikeli olanidir.

» Etki spektrumu dardir.

> Penisilinin ana molekult tGzerinde yapilan calismalar
sonucu ampisilin, amoksisilin, azlosilin, karbenisilin
gibi spektrumu genis cok sayida yari-sentetik turevi
bulunmus ve sagaltima sokulmustur.




Ozellikleri ve cesitleri

Dogal penisilin Penicillium notatum ve P.chrysogenum
mantarlarindan elde edilir.

Gunumuze kadar >40 penisilin tlrevi hazirlanmistir.

Bazilari dogal kaltir ortamindan, bazilari kiltlur ortamina 6n-
maddelerin katilmasiyla biyosentetik,

Bazilari da 6-APA’e bazi gruplarin baglanmasiyla yari-sentetik elde
edilmislerdir.

Dogal ve biyosentetik penisilinler 6 cesittir (penisilin-F, -G,
-X, -0, -V ve -K).
Hepsi de etkindir; penisilin K en zayif, penisilin G en gucliu etkisi
olandir.

Dogal penisilinlerden sadece penisilin G sagaltim bakimindan
onem tasir.

Yari-sentetik penisilinler, benzil yan zincirinin 6-APA
cekirdeginden ayrilmasiyla sekillenirler.

Tum penisilinler ortak olarak 6-APA’den turerler; bu, beta-laktam
ve thiazolidin halkalarinin kaynasmalari ile sekillenmistir

Bakterilerde etkinlik icin 6-APA’nin butunligunid korumasi gerekir.

6-APA’daki beta-laktam halkasinin beta-/aktamaz/ar tarafindan
acllmasiyla penisilloik asit sekillenir (ALLERIIDEN SORUMLU)
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Siniflandirma

Benzilpenisilin tuzlari ve esterleri

Fenoksipenisilinler

Penisilinaza dayanikl penisilinler

Amino(benzil)penisilinler

Etkisi gliclendirilmis penisilinler

Penisilin G sodyum, penisilin G
potasyum, prokain penisilin G, benzatin
penisilin G, klemizol penisilin G,
benetamin penisilin

Fenoksimetilpenisilin (penisilin V),
fenoksietilpenisilin (fenetisilin),
fenoksipropilpenisilin (propisilin) bu
maddeler asite dayaniklidir; bu sebeple,
agizdan kullanilabilirler.

Nafsilin, metisilin, oksasilin, kloksasilin,
dikloksasilin, flukloksasilin (izoksasolil
penisilinler)

Ampisilin, amoksisilin, hetasilin,
bakampisilin, pivampisilin

Klavulanik asit—-amoksisilin, sulbaktam-
ampisilin ve tikarsilin-klavulanik asit



Karbenisilinler = Tikarsilin, karbenisilin,

(Karboksipenisilinler) karbenisilin indanil ve
Asiliireidopenisilinlerle birlikte karfenisilin

Pseudomonas tiirlerine en etkin
penisilin ¢esitleridir
Asilamino(iireido)penisilinler —3

. . o AZI arg ’ Ty
(Ureidopenisilinler) osilin, mezlosilin

Piperazinpenisilinler e Piperasilin

Diger penisilinler

Son 6 grupta bulunanlar, yan zincirin 6zellikleri
sebebiyle, digerlerine gore yagda daha iyi
¢oziiniirler; bundan dolayi, Gram-negatif bakterilerin
lipopolisakkarid bakimindan zengin dis duvarindan
daha kolay gecer ve miireinden olusan i¢ duvara
daha yiiksek yogunlukta ulasirlar.

Nafsilin ve metisilin ile izoksazolilpenisilinlerin,
penisilinaz salgilayanlar da dahil, Stafilokoklara;
asiliireidopenisilinler ~ ve  karbenisilinler  de
Pseudomonas tiirlerine giiglii etkileri vardir.




Dayanikhilik
Dayanikhiliklari genellikle azdir.
Isi, rutubet, 151k, ylikseltgen maddeler ve bazi enzimler tarafindan hizla yikimlanirlar.

Birimi
Dogal penisilinlerin etkinligi milletlerarasi veya Oksford tinite (U)’si ile degerlendirilir.
1 U penisilin, 0.6 pg kristalize saf penisilin G sodyum tuzu standardinin etkinligidir.

1 mg kristalize saf penisilin G sodyum 1667 U’e,

1 mg penisilin G potasyum 1597 U’e esittir.

Farmakokinetik
Tdm uygulama yollariyla (agiz, parenteral, yerel, meme-ici gibi) verilebilirler.

Penisilin V, fenetisilin, Eropisilin, ampisilin, amoksisilin, oksasilin, kloksasilin, diklosasilin, flukloksasilin ve
nafsilin agizdan verildiklerinde, mideden degismeksizin gecerler ve bagirsaklardan emilirler; yani asite
dayanikhdirlar.

;I('olzl, gti)zclelti ve merhem halinde, basta g6z olmak utzere, deri hastaliklarinin sagaltiminda yerel olarak
ullanilirlar.

Ya{;_,! \I/e sulu ¢ézelti halinde, dncelikle Ki olmak {izere, bazen DA yolla, cok seyrek olarak siirekli Di inflizyonla
verilirler.

Yari émirleri kisadir (t; ,=0.5-1.5 saat).
Ute dusuk dizeyde gecerler; sutteki yogunluklari plazmadakinin %13-30’udur.

Bazilari (6zellikle penisilin G ve klo
kullanilirlar.

Agizdan verildiginde, penisilin




Suda ¢oziinen penisilin tuzlari Kl ve DA yolla iyi emilir; 15-
30 dk'icinde doruk plazma yogunluguna ulasirlar.

Penisilin viicuttan hizla atilir; istenen plazma ila
vogunlugunun surdurulebilmesi icin, sik sik (4-6 saat
arayla) uygulanmalidir.

Plazmada etkili ila¢c yogunlugunun sirdurilebilmesi icin,
uygulama yerinden yavas emilen penisilin tuzlari ve
esterleri hazirlanmistir.

Emilmenin yavaslatilmasi iki yolla basarilabilmektedir.

llkinde, penisilinin inorganik tuzlar (penisilin G sodyum, -
potasyum gibi) yagh tasitlarla stispansiyon halinde hazirlanip
uy?ulanlrlar; suda cozunen bu tuzlar uygulama yerinden yavas ve
belli bir siire devaml olarak emilirler.

« Tek uygulama 18 saat siireli etkili plazma ila¢ yogunlugu saglayabilir.

Ikincisinde, prokain penisilin G, benzatin penisilin G gibi suda son
derece az ¢ozlnen organik tuzlari (esterleri) tamponlu ve
_sUspansiyon yapici maddelerle karistirilip uygulanirlar.




Anilan farmakokinetik 6zellikleri sebebiyle, akut ve ciddi
olaylarda sagaltima suda iyi c6zlinen tuzlariyla baslanmasi ve
bundan sonra uzun etkili olanlarin tercih edilmesi gerekir.

- Buglin, uygulamada iki amaci da saglayacak sekilde
mustahzarlar (takviyeli penisilinler) bulunmaktadir; bu
mustahzarlarda penisilin asagidaki sekillerde bulunur.

— Kristalize penisilin G—Brokain penisilin G

— Kristalize penisilin G-benzatin penisilin G

= Kristalizeé)enisilin G-prokain penisilin G-benzatin
enisilin

— Penisilin G prokain-benzatin penisilin G

Meme-ici Kolla verildikten sonra dolasima gecen penisilin
miktari cok azdir. __

Uterus-ici yolla 22.000 U/kg dozda penisilin G yeterli élclide
emilir ve etkili kan yogunlugu saglayabilir.

Penisilin tim vicut kesimlerine dagilir; cesitli doku ve
sivilardaki diizeyleri 6nemli degiskenlik gosterir.




Etki ve etki spektrumlari

Penisilinler normal sagaltim dozlarinda
bakterileri dldurerek etkirler.

Etki genislikleri bakimindan dar-, genisce- ve
genis-spektrumlu diye ayrilirlar.

Dar spektrumlular

Benzilpenisilinler, fenoksipenisilinler ve beta-
laktamaz/ara dayanikl bilesikler; 6zellikle Gram-
pozitif ve bazi Gram-negatif koklara etkilidirler.

Streptokoklar icin en etkili antibiyotiklerdir.
Gram-negatif bakteriler daha az duyarhdir.
- Bunlara zor girerler.




Dar-spektrumlu penisilinlere duyarli bakterilerin

baslicalari.

— Staph.aureus (penisilinaz salgilamayanlar)

— Staph.epidermidis, Strep.agalactia, Strep.viridans, Strep.pyogenes,
Strep.epidermidis, Strep.zooepidemicus, Strep.canis gibi -
hemolitik streptokoklar

— Enterokoklar (Grup D Streptokoklara sadece penisilin G etkilidir)

— Neisseria meningitidis, N.gonorrhoeae gibi Gram-pozitif ve -
negatif koklar

— Bacillus anthracis

— Clostridium tetani, Cl.perfringens, Cl.welchii

— Corynebacterium pyogenes, C.diphtheriae

— Actinomyces turleri

— Listeria monocytogenes gibi Gram-pozitif basiller

— Bacteroides fragilis disindaki Bacteroides turleri ile Fusobacterium
turleri gibi Gram-pozitif anerobik basiller

— Haemophilus somnus gibi Gram-negatif erobik bakteriler
— Treponema pallidum

— Leptospira tirleri

— Psittacosis ve Ornitoz etkeni bazi virusler




Genisce ve genis spektrumlular

Aminopenisilinler genisce, karboksipenisilinler, asilireidopenisilinler ve amidinopenisilinler genis
spektrumlu penisilin tlirevleridir.

Aminopenisilinlerin etki genisligi digerlerine gére biraz daha dardir.
Aminopenisilinler
Dar spektrumlu penisilinlerde sayilanlar yaninda,

Enterobakteriaceae’de bulunan H.influenzae, E.coli, Salmonella ve Shigella tirleri, Pr.mirabilis gibi
bakterileri de etkilerler.

Ps.aeruginosa, Serratia, indol-pozitif Proteus tirleri (Pr.mirabilis harig), Enterobacter, Citrobacter,
Mikoplasma, Mikobakteri ve Acinetobacter turleri genellikle duyarsizdir.

Karboksipenisilin, asilureidopenisilinler ve amidinopenisilinler
Yukarida sayilanlara ilaveten,
Ps.aeruginosa,
indol-pozitif bazi Proteus turleri,
Bac.fragilis,
Serratia
Enterobacter tirlerine de etkirler; son bakteriler icin etki glcleri aminoglikozidlerden daha fazladir.

— Aminopenisilinlerin klavulanik asit veya sulbaktamla olan karisimlari;

. bel'(teiva/a/ftamaz salgilayan bakterilere (Staph.aureus, E.coli, Pasteurella, Klebsiella, Pr.mirabilis gibi)
etkilidirler.

- E.coli, Enterobacter ve Pseudomonas tiirleri genellikle Sinif | beta-/laktamaz (sefalosporinaz) salgilar
ve bunlarda klavulanik asit etkisizdir.

Bakteriyel direng




Kullaniimalari

Penisilinlerin klinik kullanimlari etki spektrumlari, asite ve penisilinaza dayanikl olup-
olmamalari durumlarina gére 6nemli sekilde degisir.

Penisilinlere duyarli bakteriler ile yol actiklari hastaliklarin sagaltiminda kullanilirlar.
Aktinobasilloz (Ac.bovis),

Sarbon (B.anthracis),

Kanatli spiroketozu (Borrelia anserina),

Kara hastalik (C/.novyi),

Malignant 6dem (C/.septicum),

Tetanoz (Cl.tetani),

Yanikara (Cl.chauvoei),

Basiller hemoglobinuri (Cl.hemolyticum),

Taylarda pnomoni (C.equi),

Eklem, meme, uterus hastaliklari ve irinli olaylar (C.pyogenes),

Sigirlarda piyolonefrit (C.renale),

Erisipel (E.rhusiopathiae),

Piyeten (F.nodosus),

Leptospiroz (Leptospira turleri),

Listeriyoz (L.monosytogenesis),

Kopeklerde riketsiyoz (Neorickettsia helminthoeca, Nanophyetus salmociola),
Nokardiyoz (Nocardia turleri),

Solunum yollar hastaliklari, kanatli kolerasi, kanatli septisemisi (P.multocida),
Salmonelloz (Sa/monella tirleri),

Eksudatif epidermit (Staph. hyicus, Staph.hyos),

Meme hastaligi (Staph.aureus, Strep.agalactia, Strep.dysgalactia, Strep.uberis, E.col)),
Sinovit (Staph.aureus),

idrar yollari hastaliklari (Ps.aeruginosa, Proteus tiirleri, E.coli),




» Atlarda ilacin yaglh mistahzarlarin
kullaniimasindan kaciniimahdir.

.



Aminopenisilinler

Yapi yoniunden penisilin G’ye cok benzerler.

Pseudomonas, Klebsiella, Serratia, Citrobacter,
Mikoplasma, Mikobakteri, Acinetobacter ve indol-
pozitif Proteus tirlerinin cogu aminopenisilinlere
duyarsizdir.

Uyarilar
Aminopenisilinler sindirim kanali bakteri

ku//an//mama//a'm



Ampisilin

» Veteriner hekimlikte en fazla ve sik kullanilan ilaclardan birisidir; hayvan
turlerine gore baslica asagidaki hastaliklarin sagaltiminda kullanilir.

»  Tetrasiklinler ve kloramfenikolle karsilastirilabilecek é/ciide genis etki
spektrumludur.

» Enterokoklara penisilin G’den 2 kez daha guicli, Gram-pozitif koklara daha
zayif etkilidir.

» Si1gir: Buzagi ishali, pndmoni, bagirsak yangisi, septisemi, meme ve uterus
hastaliklari, yavru zarlarinin alikonulmasi, piyeten, piyelonefrit gibi.

» At: Bagirsak yangisi, septisemi, uterus yangisi ve 6zellikle at influenzasi ile
birlikte seyreden solunum yollari hastaliklari.

» Koyun ve keci: Ishal, bulasici ayak ciiriigu, ayak apsesi, meme ve uterus
hastaliklari ile pnomaniler.

» Kopek ve kedi: Bagirsak yangisi, kulak hastaliklari, leptospiroz, bogaz ve
bademcik iltihaplari, ameliyat sonrasi yaralar, solunum, idrar yollari ve ireme
kanali hastaliklari.

» Kanath: £.coli ve klostridiumlardan ileri gelen bagirsak hastaliklari.

» Yilan, Balik

» Toz, tablet, kapsul krem, meme-ici ¢dzelti veya suspansiyon, enjeksiyonluk
Qz veya slispansiyon halinde bulunur. Uygulama genellikle 12-24 saat arayla
‘;3.,;.7‘”‘2 Yol Genclerde ve ciddi olaylarda ginlik dozu 2-3 katina kadar




Antibiyotik Ozellikler

Ampisilin Anlatildu.

Amoksisilin Etki spektrumu ve etkinligi ampisiline benzer. Ampisilinde belirtilen
hastaliklarda ve benzeri dozlarda kullanilir. Uzun etkili
miistahzarlarinda K1i verilecek dozu 15 mg/kg olarak hesaplanir; bu
miktar atlarda 30 mg/kg’a kadar artirilabilir. Klavulanik asitle karisim
halinde de bulunur ve kullanilir.

Baliklara 20-40 mg/kg dozlarda hesaplanip yeme katilarak verilir

Karbenisilin Asiliireidopenisilinlerle birlikte Pseudomonas tiirlerine en etkin
penisilin ¢esitleridir



=N

/Kloksasilin Hemen tiimiiyle penisiline direncli bakterilere etKisi i¢cin
kullanilir;
Strep.faecalis ve Gram-negatif basillere

etkili degildir.
Kloksasilin penisiline direncli stafilokoklart EKEY’un biraz
iizerindeki diizeylerde giiclii bicimde oldiiriir
Kullanmilmasi: Veteriner hekimlikte Gram-pozitif bakterilerin
sebep olduklar1 septisemi, yara ve yaniklar ile deri ve
yumusak doku hastaliklari, basta penisiline direncli
stafilokoklar olmak tizere, streptokoklardan ileri gelen meme
hastaliklarinin sagaltiminda kullanilir.

Etkisi Beta-laktamazlara yarismali ve doniisiimsiiz sekilde baglanir

giiclendirilmis ve boylece etkinligini engeller; bunlarin yol agtiklar

penisilinler hastaliklarin sagaltiminda kullanilir

(Ampisilin/Amoksisi

lin+Klavulanik asit,

sulbaktam ve

tazobaktam)




Sefalosporinler ve Sefamisinler

- 1948’de Cephalosporium acremonium kulturlerinden
elde edilmistir.

- Dogal sefalosporinin C, N ve P diye Uc tipi vardir.
- Sefamisinler Streptomyces tirlerinden elde edilirler.

. Beta-laktam halkasi ve buna kaynasmis halde
dihidrothiazin halkasindan ibaret olan 7-
aminosefalosporanik asit (7-ASA)’den yapilmistir.

. Bakterilere etkisi icin 7-ASA’nin butiinligini
korumasi gerekir.

.- Halkali yapida C3 ve C7 noktalarina degisik gruplarin
getirilmesiyle, etki glici ve spektrumu oldukca iyi,
cok sayida yari-sentetik sefalosporin tirevi

hazirlanmistir



Siniflandirma

2inci nesil sefalosporinler

4inci nesil sefalosporinler

sefaklor, sefamandol, sefuroksim,
sefuroksim oksetil, sefoksitin, sefotetan,
sefmetazol, sefonisid, seforanid ve
sefotiam.

sefkuinom ve sefepim




. Sefalosporinler agizdan ve parenteral olarak
kullanilanlar diye de siniflandirilabilirler.

— Sefradin, sefaleksin, sefaloglisin, sefadroksil,
sefatrasin ve sefaklor disindakiler parenteral
yollarla verilirler.

—Agizdan sik kullanilmazlar; zira, bazilari mide
asitine dayaniksizdir veya etkili olabilecek olcide
sindirim kanalindan emilmezler.

— Ozellikle sefradin ve sefaleksin olmak tGzere, bu
yolla verildiklerinde, plazmada yeterli yogunluga
ulasirlar.

— Sefapirin, sefalonium, sefoperazon, sefuroksim,
sefasetril ve sefoksazol meme-ici yolla kullanima
uygun ilac érnekleridir.

- Kl verilmeleri genellikle agrilidir.

B T~ -l



Plazma yari dmurleri 1-8 saat arasinda (ortalama
1.5 saat) degisir;

Viucutta tim doku ve sivi kesimlerine dagilirlar.
Plasentay! kolay gecerler.

Parenteral olarak verildiklerinde, g6z sivisinda
etkili yogunluga ulasabilirler.

Ozellikle 3uincu nesil sefalosporinlerden
sefotaksim, seftazidim, seftriakson ve
moksalaktam, bilhassa yangili olmalari
durumunda olmak lGzere, kan-beyin engelini
kolay gecerler ve BOS’da etkili yogunluga
ulasirlar




Etkileri ve etki spektrumlari

* Bakterilerde hiicre duvarinin sentezini
engeller ve oldurtrler.

e Etki genislikleri genellikle aminopenisilinlere
benzer; 3tincii nesil sefalosporinlerin etki
spektrumlar1 Pseudomonas turlerini
kucaklayacak ol¢iide genistir.

» Etkileri hafif asidik ortamda (pH 6-7) daha
gucludir




- Sefalosporinlere duyarh bakterilerin baslicalari sunlardir:
— Streptokoklar

— Strep.pneumoniae

— Neisseria turleri

— E.coli

— Klebsiella

— Pr.mirabilis

— Cl.perfringens

— L.monocytogenes

— B.subtilis

— C.diphtheriae

— A.israeli

— Pseudomonas turleri

— Serratia

— Bac.fragilis

— indol-pozitif Proteuslar

— Salmonella turlerinin bir cogu

— Shigella turlerinin cogu

— Acinetobacter




Istenmeyen etkileri
Grup olarak sefalosproinlerin sagaltim givenligi iyidir.
Alerjik ve organik nitelikte bozukluklara yol acabilirler.

Uygulama yoluna gore, irkilti ve agriya sebep olabilirler.

Kl yolla agri yapici etkisi en za?uf olan sefazolindir. Bu yolla
uygulandiklarinda bazen, yerel irkilti yaninda, apse olusabilir.

Adgizdan verildiklerinde, kusma ve sirgiine yol acabilirler; hafif
yemedgi veya ayem/eme yi takiben verilmeleri bu tdrden istenmeyen
etkilerin siddeti ve sikligini azaltir.
Ates, deri dokulmeleri, hemolitik anemi, anafilaksiyle
seyreden alerjik tepkimelere yol acabilirler.

Vicutta sefalosporinlerden olusan metabolitler proteinlerle
birleserek, penisilinlerle benzer sekilde olusan haptenler
vasitasiyla, bagisiklik sistemini uyarir ve cesitli tepkimelere
yol acarlar.

Penisilinlere duyarli olanlarin %4-15 kadari sefalosporinlere de

duyarlilik gésterirler.
nygulanan doza ve kullanim stresine bagli olarak
sefalosporinler, notrofil, trombosit ve kan sekilli
hiicrelerinde azalmaya, mispet Combs testine, bobrek,
karaciger ve sinir liflerinde yangiya sebep olabilirler;
bunlardan tubuler nekroz ve sinir yangisi disindakiler
kismen bagisiklik sisteminin uyariimasiyla ilgilidir.



Kullaniimalari

Agizdan, parenteral ve meme-ici yolla
uygulanirlar.

Baslica penisilin Gye direncli Staph.aureus
suslarinin yol actigr hastaliklar ile kendilerine
duyarll ve baslicalari daha énce sayilan
bakterilerin yol actiklari solunum, idrar ve safra
yollari, deri ve /yumu,s'ak doku, kemik, eklem ve
karin ici hastaliklarinin sagaltiminda kullanihrlar.

Gram-negatif basillerden ileri gelen beyin zari
vangilari ve meme hastaliklarinin (Streptokok,
E.coli, Pseudomonas ve Bacteroides turlerinden
ileri gelen) sagaltiminda sefoksitin ve 3lincu nesil
sefalosporinler son derece etkilidir.

Septisemi ve sepsisin esilik ettigi agir Gram-
negatif bakteriyel hastaliklar ile gonorrenin
sagaltiminda da kullanilirlar.




Diger Beta-Laktam llaclar

» Bu grupta monobaktamlar (aztreonam) ve
karbapenemler (imipenem, meropenem)
bulunur

» Yapl yonunden diger beta-laktam
antibiyotiklerden ayrilirlar.

» Etki glcleri ve beta-laktamazlara duyarhliklari
da onlardan farklidir.




Aztroenam
Bu madde sagaltimda kullanilan ilk monobaktam
tlrevidir.

Farmakokinetik

- Agizdan verildikten sonra sindirim kanalindan emilir.

- Kl yolla verildiginde, uygulama yerinden iyi emilir ve tum
vicuda dagilr.

- Yangili olmasi halinde Enterobacteriaceae tarafindan
olusturulan beyin zari hastaliklarini iyilestirebilecek dlcude
BOS’a gecer.

- Etkisi sadece Gram-negatif erobik bakterilere sinirlidir;

- Aminoglikozidler ve klindamisin ile sinerjistik etkilesme
yapar.

- Aztreonamin isitme ve denge organi ile bobrekler
Uzerinde istenmeyen etkisi yoktur; bu durum ozellikle
aminoglikozidlerle birlikte kullanilmasi durumunda onlarin
istenmeyen etkilerinin azaltilmasi bakimindan énemlidir



Kullaniimasi

Duyarli bakterilerden ileri gelen septisemiler ile agir idrar yollari, solunum
sistemi, kemik ve eklem, karin ve pelvis ici hastaliklari ile gonorenin
sagaltiminda kullanilir.

Birden cok bakterinin ise karistigi olaylarda, diger ilaclarla birlikte kullaniimasi
tavsiye edilir.

Insanlara parenteral olarak giinde 2-3 kez 1-2 g miktarlarda verilir.




Imipenem
- Sagaltimda kullanilan ilk karbapenem
tirevidir.

. Imipenem genellikle silastatin sodyumla
oirlikte (1/1 veya 2/1) kullanilir

. Iki madde enjeksiyonluk toz halinde
nazirlanmistir; hazirlandiktan sonra oda
sicakliginda 24 saat, buz dolabinda 48 saat
sureyle saklanabilir.




Farmakokinetik

- Agizdan verildikten sonra sindirim kanalindan
emilmez; bu sebeple, sadece DI inflizyonla
kullanilir.

- Dolasima gecen ilac bobrek tubul hiicrelerinde
bulunan dehidropeptidaz-/ (DHP-I1) tarafindan
nizla parcalanir; bu sebeple, anilan enzimin
etkinligini engelleyen silastatin sodyumla birlikte
kullantlir.

Etkisi

- Beta-laktamaz/ara kars: son derede dayanikhdir;
sinif | ve II’dekiler de dahil, beta-/laktamaz
salgilayan bakterilere son derece etkilidir.

. Etki spektrumu en genis beta-laktam ilaglardan
isidir




