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e Artan dinya nifusu ve yasam standardinin yikselmesi fazla miktarda ve iyi nitelikli
hayvan kaynakli besinlerin tretilmesini zorunlu kilmaktadir.

e Bunu saglamak i¢in hayvanlarin bakim ve beslenmesi ile genetik yapisinin iyilegtiril-
mesi, esi durumu ve verimi artirmak i¢in ilag vb maddelerin kullaniimasi dnemli bir yer
tutar.

e Daha fazla ve kaliteli besin maddesi Uretebilmek igin, 6zellikle bakteri ve protozoa
toplulugunu etkileyenler olmak Uzere, gelismeyi hizlandirici maddelerin kullaniimasi
zorunlu gibi gérilmektedir.

e Bu maddelerin kullaniimasinin toplum sagligina ve ekonomiye yonelik sakincalarinin
olabilecegi de bilinmektedir.
= Hayvanlara uzun sure yem ilavesi halinde verilen kimsayal maddelere karsi di-

rengli suslarin ortaya gikabilecegi, ilaglarin sagaltici-koruyucu etkilerinin azalabi-
lecegi, hayvansal gidalarda ilag kalintilari ile karsilasilabilecegi bilinmektedir.

ilag ve benzeri maddelerin kullanim amaglari
e Veteriner ilaglarindan dnemli bir kismi hayvanlarda bireysel veya toplu halde;
= Hastaliklarin sagaltimi ve 6énlenmesi,
= Bazilari gelismenin hizlandiriimasi ve yemden yararlanmanin artiriimasi igin kul-
lanilirlar.
e Son amag i¢in kullanilan maddelerin baslicalari asagidaki gibidir (Tablo 50.1).
o Hayvanlarda bakteriyel ve protozoal gelismeyi baski altinda tutan ilaglar (blyitme
faktorleri)
Anabolik maddeler
Vitamin ve mineraller
Gevisenlerde rumen sindirimini degistiriciler
Noroleptikler
B2A-R uyaricilan
Bazi enzim ve bakteri kiltlrleri

O O O O O O

Tablo 50.1. Hayvanlarda gelismeyi hizlandirici olarak kullanilan maddeler.

Madde grubu Ornekleri
Anabolik hormonlar Dogal hormonlar: Testosteron, dstradiol, progesteron
Steroidler (Yari-sentetik ve sentetik hormonlar)
Testosteron esterleri, nandrolon, stanozolol, trenbolon, metiland-
rostenediol gibi
Ostrojen esterleri: Ostradiol benzoat gibi
Progestinler: Melengestrol, miboleron, etilestrenol gibi
Steroid yapida olmayanlar: Zeranol, DES vb
Diger hormonlar: Bliyime hormonu, somatomedinler, insiilin, tiroid
hormonlari gibi




Antibiyotikler Avilamisin, basitrasin, flavomisin, lasalosid, monensin, salinomisin,
spiramisin, sllfadimetoksin, tilosin, virginiamisin

Protozoa’ya Amprolyum, amprolyum-etopabat, arprinosid, dekokuinat, diklazuril,

etkiyen maddeler* dimetridazol, dinitolmid, halofuginon, ipronidazol, klopidol, klopidol-

metilbenzokuat, lasalosid, maduramisin, monensin, narasin, narasin-
nikarbazin, nifursol, robenidin, ronidazol, salinomisin, semduramisin,
silfadimetoksin

Vitamin ve Vitamin A, bakir, kobalt, arsanilik asit, sodyum arsanilat, roksarson
mineral maddeler

Rumen sindirimi Monensin, lasalosid, narasin, avoparsin gibi

degistiricileri

Noroleptikler Promazin, klorpromazin, rezerpin vb

B2A-R agonistleri Klenbuterol, simaterol, salbutamol vb

Enzim ve probiyotikler | Lipaz, proteaz, amilaz, Lactobacilli, Streptococcii

*. Protozoa’ya etkili maddelerden dekokuinat, diklazuril, halofuginon, lasalosid sodyum, madu-
ramisin, monensin sodyum, narasin, nikarbazin, robenidin, salinomisin sodyum, semduramisin
hayvanlarda (hindi, tavuk, beg tavugu, glvercin, silin gibi) koruyucu olarak kullaniimasina izin
verilmektedir (Yem Katki Maddeleri Hakkinda Y6netmelik; 18.07.2013 tarih, 28711 sayili RG).

Antibiyotikler (Buyutme faktorleri)

e Bu maddeler iyonoforlar ve iyonofor yapida olmayanlar diye iki grupta toplaniriar.

e Antibiyotikler yemlere cesitli miktarlarda katilarak hayvanlarda gelismeyi hizlandirici
ve yemden yararlanmayi artirici, koruyucu, ¢cok seyrek olarak da sagaltici olarak kul-
lanilirlar.

e Yemlere; asagidaki amaglarla ve miktarlarda katilirlar.

e Sagaltici olarak 250-1000 mg/kg
e Koruyucu olarak 100-250 mg/kg
e Gelismeyi hizlandirici olarak 4-100 mg/kg

Etkileri
e Mikroorganizmalarla bulasik barinaklarda tutulan, 6zellikle kanathlar olmak Uzere,

hayvanlarda gelisme hizini ve yemi degerlendirmeyi %5-25 artirabilirler, yem tuketi-
mini %6’ye kadar azaltabilirler.

e Yumurtadan yeni ¢ikmis civcivlerde yararh etkileri birkag glin iginde goérilmeye bas-
lar. Etkileri 1-2 hafta iginde st seviyeye c¢ikar, etkinlik hayvanlarin yaslanmasi ile za-
yiflar.

Antimikrobiyal madde kullaniminin sakincalar

e Bakteri, protozoa ve helmintler arasinda direncli tir veya suslar ortaya cikabilir.
e Hayvansal gidalarda ilag kalintilari bulunabilir.

e Bagisiklik sistemini etkilerler.

Direnglilik durumu

e Bakteri, parazit gibi canlilar arasinda ortaya ¢ikan direnglilik; kullaniimakta olan ilaca
karsi olabildigi gibi, aralarinda yapi benzerligi bulunan veya timduyle farkh yapida
olup da benzer sekilde etkiyen diger ilaglara karsi ¢capraz direng seklinde ve aktarila-
bilir nitelikte de olabilir.

Kalinti durumu
e llag kullaniminin yol agtigi diger 6nemli bir konu da besinlerdeki ilag kalintilaridir.



e Sagaltim amaciyla veya gelismeyi hizlandirici olarak kullanilan ilaglarin gogu hayvan-
larin et, slt, yumurta gibi besinlerinde kalintiya yol agabilirler.

e Gida maddelerinde “guivenli miktarin” Gizerindeki kalintilar toksikolojik yénden 6nemli
ve tehlikeli olarak kabul edilirler.

Bagisiklik sistemi

e llaclardan bazilari bagisiklik sistemini etkiler. Bazilari (B-laktamlar) ¢ok kiigiik miktar-
larda (5 U veya 3 ug) alerjik tepkime ile 6lime kadar gidebilen olaylara yol agabilirler.
Kloramfenikol gibi bazilari alerjik tepkime ile 6lime goétirecek dlglide kemik iligini
baski altina alabilir.

Yasaklama

o Direnclilik sebebiyle, (EC) No 98/2821 sayili kararla 01.0.1999 tarihinden itibaren AB
Ulkelerinde, 09.07.1999 tarihinde alinan bir kararla da 01.09.1999 tarihinden itibaren
¢inko basitrasin, avoparsin, tilosin, spiramisin, virginiamisin Turkiye'de,

e Karsinojenik etkisi sebebiyle 30.11.2001 tarihinde dimetridazol, metronidazol ve roni-
dazolun Turkiye’de gida degeri olan hayvanlarda bliyitme faktéri olarak kullaniimasi
yasaklanmistir.

e Karsinojenik ve diger bazi etkileri sebebiyle, bircok madde (furazolidon, kloramfenikol
gibi) ayrica gida degeri olan hayvanlarda yasaklanmistir.

Kullaniimalarn

e Bakteri ve protozoal gelisme-liremeyi baskilayan maddeler genellikle yemlere katila-
rak verilirler.

e Gelismeyi hizlandirici olarak Turkiye’de kullanilan antibiyotiklerden bazilarinin hay-
van tiriine ve yasina goére yeme katilma durumlari Tablo 50.2°de verilmigtir.

Tablo 50.2. Gelismeyi hizlandirici olarak kullanilan antibiyotikler (mg/kg).

ilag, hayvan tiiril ve yasi Yemdeki miktar
Flavomisin(Flavofosfolipol)
Etlik civciv ve pilig 1 20
Yumurtaci tavuk 2 5
Hindi: 26nci haftaya kadar 1 20
Tavsanlar 2 4
Buzag::
6nci aya kadar 6 16
6nci aya kadar (mama kullaniliyorsa) 8 16
Besi sigirlar™ 2 10
Domuzlar
3iincl aya kadar (siit ikame yemi kullaniliyorsa) 10 25
6nci aya kadar 1 20
Monensin sodyum
[ Besi sigirn™* [ 10 ] 40
Avilamisin
Etlik civciv-pilig 2.5 10
Domuz: 4iincl aya kadar 20 40
6nci aya kadar 10 20
Salinomisin***
Domuz: 4ilincu aya kadar 30 60
6nci aya kadar 15 30
Hindi 95 103




*. Gunlik miktar 100 kg ca icin 40 mg’'dan ve ilave her 10 kg i¢in 1.5 mg’'dan fazla olmamali.
**_ Gunlik miktar 100 kg ca i¢in 103 mg’dan ve ilave her 10 kg igin 4.3 mg’dan fazla olmamal.
***_At ve hindiler igin tehlikeli.

Tablo 12.01.2005 tarih ve 25689 sayili RG’den alinmisgtir.

18.07.2013 tarih, 28711 sayili RGde yayimlanan Yem Katki Maddeleri Hakkinda Yonetmelik'te
anilan maddeler yer almamistir.

Anabolik Maddeler

e Vicutta azotun tutulmasini saglayarak protein sentezini artirirlar.

e Hepsi de steroid yapida dogal ve sentetik erkeklik ve disilik hormonlari ile steroid
yapida olmayan ama anabolik etkileri olan maddelerdir.

e Anabolik maddeler, gelismenin hizlandiriimasi yaninda, diger pek cok durumda da
(kas distrofisi, ameliyat ve hastaliklar takiben iyilesme doneminin kisaltiimasi gibi)
kullanilirlar.

Anabloik steroidler ve steroid-yapida olmayan maddeler

e Hemen hepsi de erkeklik ve disilik hormonlari ile bunlarin yari-sentetik ve sentetik
turevleri ve steroid yapida olmayan maddelerdir.

e Blyime hormonu (BH), insilin ve tiroid bezi hormonlari da gesitli etki sekilleri ile
benzer etkilidirler.

¢ Cinsiyet hormonlari yapilarina ve hazirlanma durumlarina gére Ui¢ grupta toplanirlar.

o

ilk grupta viicutta sekillenen dogal steroid hormonlar (testosteron, éstradiol-17p,
progesteron) bulunur.
ikinci grupta dogal hormonlarin yari sentetik ve sentetik tiirevleri ile esterleri (-
benzoat, -propiyonat, -fenilpropiyonat, -sipionat, -enantat, -valerat gibi) bulunur.
= Bunlar genellikle Ki yolla verilirler.
o Uygulandiklar yerden yavas yavas emilerek uzun sureli etki olustururlar.
= Yari-sentetik ve sentetik maddeler yapi yoniinden testosteron ve 19-
nortestosteron (C19’da metil grubu tasimayan) tirevidirler.
o Testosteron turevleri: Boldenon, danazol, fluoksimesteron, metilandroste-
nediol, stanozolol, metandienon, metandriol, oksimetolon, mestanolon gibi.
o 19-nortestosteron tirevleri:  Nandrolon ve esterleri (-laurat, -
fenilpropiyonat, -dekanoat gibi), miboleron, etilestrenol, trenbolon, nore-
tandrolon gibi.
o Melengestrol asetat: Progesteron-bezeri maddelerin temsilcisidir.
Uglincii grupta steroid yapili olmayan stilben tiirevleri (dietilstilbestrol’DES”, hek-
soestrol gibi), BH, BH saliverici hormon (somatotropin), somatomedinler, zeranol
gibi bilesikler bulunur.

Uygulama sekilleri, formiilasyonlari ve etki siireleri
e Anabolik maddeler Ki yolla, yeme katilarak, genellikle de dikme tablet seklinde kulak
arkasina deri alti olarak uygulanirlar.

o

@)

Sikigtiriimis pellet halinde hazirlananlar 90-120 gln sireyle etki olugtururlar. Tab-
let artiklar1 viicut tarafindan sindirilir.

Silastik kauguk tabletler %10-20 arasinda, 6zellikle 6strojen olmak tizere, hormon
emdirilmis sekilde hazirlanirlar. Bunlar 200-400 giin slreyle ve gunlik olarak du-
ragan sekilde hormon saliverirler. Tablet kalintilan vicut tarafindan sindiriimez.
Hayvanlar mezbahaya génderilmeden 6nce gerekirse uzaklastirilir.



o Polilaktik asit tabletleri genellikle dstrojen igerirler ve 200-400 giin etki olugturur-
lar. Tablet kalintilar vicutta yikimlanir. Hayvanlara ikinci kez uygulama pek 6ne-
rilmez; zira, yararl etkisi pek gorilmez.

Hormonlar uzun etkili miistahzarlar seklinde Ki yolla da verilebilirler.

o Bu sekilde 2-4 hafta sireli etki olugtururlar.

MGA ile kullanimi yasaklanana kadar DES ve diger baz stilbenler yeme katilarak da

kullanilir.

Etki siireleri

Cesitli miktarlarda testosteron, dstrojen, progesteron ve DES igeren tabletlerden gin-
Ik olarak saliverilen hormon miktarlar ve etki sireleri agagidaki gibidir.
o Ostradiol (10-30 mg)

= Glnluk saliverilen miktar 50-80 pg

= Etki slresi 200-235 gin
o Testosteron (25-100 mg)

= Gunluk saliverilen miktari 400-1100 pg

= Etki sliresi 60-90 glin
o Progesreron (25-100 mg)

= Gunluk saliverilen miktari 160-400 ug

= Etki slresi 150-260 gin

Farmakokinetik

Dogal hormonlar ve vicutta hidrolizle ana bilesiklere cevrilebilen steroid esterleri

agizdan verildiklerinde zayif sekilde etkilidirler.

o Karacigerden ilk gegiste biyuk 6lgtde etkisiz (birlesme Urlnleri de dahil) veya za-
yif etkili bilesiklere cevrilirler. Viicutta testosteron ve 6stradiol-17p son derece za-
yif etkili epimerlerine (sirasiyla, epitestosteron ve 6stradiol-17a), progesteron ise
zayif etkili androjenlere gevrilir.

o Agizdan verildiginde veya gidalarda kalinti halinde alindi§inda, dstrojenlerin sindi-
rim kanalindan sistemik biyoyararlanimi son derece dusuktir (%0.1-10). Benzer
durum testosteron ve progesteron igin de s6z konusudur.

o Steroid esterleri genellikle DA dikme ve Ki enjeksiyonla kullanilir. Uygulandiklari
yerden yavas saliverilerek ve emilerek uzun sureli etki olustururlar.

Dogal steroidler ve esterleri gevisenlerde 6zellikle safra araciliginda digkiyla, domuz-

larda idrarla hizla atilirlar.

TBA ile birlikte kullaniimasi halinde dstradiol-17f’nin idrar ve digki ile atiimasi 6nemli

Olgude yavaglar ve gecikir.

Metiltestosteron, TBA, DES, zeranol gibi maddeler enzimatik ayrismaya olduk¢a da-

yanikhdir.

Vicudu, birlesme Urinleri halinde, 6ncelikle safra olmak lizere, idrarla terk ederler.

Etki sekilleri

Steroid yapili veya bunlara benzer etkileri olan bilesikler hiicre stoplazmasinda bulu-
nan reseptorleri etkileyerek viicutta amagh (enzimler gibi) veya viicudun biyiimesi ve
gelismesine katkida bulunan amagsiz (kas gibi) proteinlerin sentezini artirirlar.
Ozellikle disilik hormonlari olmak Uzere, hipofizden BH saliverilmesini de artirirlar;
bdylece, BH saliverilmesini artirarak dolayli yoldan da gelismeyi hizlandirirlar.
Androjenlerin etkisinde cizgili kaslardaki reseptérlere GK’lerin baglanmasini engelle-
meleri, bdylece bu hormonlarin yikimlayici etkileri dnlemelerinin de katkisi vardir.



insiilin ve tiroid bezi hormonlari hiicrelere glikoz ve amino asitlerin girigini artirarak,
anabolik etki de olustururlar.

Etkileri

Anabolik maddeler vicutta azotun tutulmasina, proteinler ve amino asitlerin parca-
lanmasinin yavaslamasina/azalmasina yol acarak kas kitlesini artirirlar.

Vicutta, azot yaninda, sodyum, potasyum, kikurt, fosfor ve klorun tutulmasina da
sebep olurlar.

Androjenik-anabolik maddeler kemiklerde 6zellikle uzunlamasina blyimeyi hizlandi-
rirlar; geng-buyume dénemindeki hayvanlarda boyun uzamasina yol acarlar.
Hayvanlarda; canl agirlik kazancini %10-25, yemden yararlanmayi (birim canh agir-
lik artigi icin daha az yem tiketme) %5-10, yagsiz et miktarini %1-3 artirirlar.

Canli agirliktaki artis daha az yag iceren ama daha iyi nitelikli et hazirlanmasi seklin-
dedir.

Kullanilmalan

Anabolik maddeler hayvanlarda (stt danalari, etgi sigirlar “diive, igdis dana”, boga,
kuzu ve koyun, kanatli, domuz) gelismenin hizlandirilmasi ve yemden yararlanmanin
artiriimasi icin kullanilirlar.

Hayvanin cinsiyeti ve fizyolojik durumuna gdre dogru anabolik maddenin segilmesi
gerekir.

Anabolik maddelerin giivenligi ve sakincalari
Tiiketiciler igin (Genel)

Dogal hormonlar ve vicutta hidrolizle ana bilesiklere cevrilebilen esterleri agizdan

verildiklerinde zayif sekilde etkilidirler.

o Karacigerden ilk geciste bliylk 6lgtide etkisiz veya zayif etkili bilesiklere cevrilirler.

o Ozellikle safra aracihiginda digki ve idrarla hizla atilirlar.

o Insan ve hayvanlarda degisken ama fazla miktarda salgilanirlar.

o Ostrojenik maddeler, et ve siit yaninda, viicuda diger besinlerle de (soya, bezelye
gibi) girerler.

Hayvanlarda salgilanan hormon miktarlar tir, yas, cinsiyet ve fizyolojik durumlarina

gore (disilerde kizginlik dénemi, gebelik hali gibi) 6nemli sekilde degisir.

o Vucutta hormonlarin sekillenmesi ergen yastaki disi ve erkek hayvanlarda en
yuksek seviyededir.

o Ozellikle gebelikte olmak (izere, bazi fizyolojik durumlarda hormon miktarlari
Onemli dlglide degisir.

o Dikkatle anabolik madde kullaniimis hayvanlarin  et/dokularindaki  hor-
mon/hormonlarin miktari, fizyolojik miktardakinden pek fazla degildir.

o Bu sonug ve degerlendirmeler aslinda AB, DSO, GTO'niin gesitli kararlarinda ve
yayinlarinda yapilmigtir.

o Hormon uygulanmamis bogalar, gebe ve sagmal hayvanlardan saglanan etlerde
fazla miktarda bulunurlar (Tablo 50.5).

Tablo 50.5. insanlarda giinliik saliverilen hormon miktari ve besinlerle alinan kalinti.

Testosteron Ostrojen Progesteron

Insanlarda salgilanan giinliik miktar (ug)

Yetiskin erkekler | 2500-12.500 | 50-130 [ 400-450

Digiler




Kizginlik dénemleri 240 190-1600 418-19.600

ileri gebelik 320 64.300 294.000

Menopoz sonrasi 140 46 326
Erginlik 6ncesi gcocuklar 32 42 150

500 g ette (300 g kas eti + 100 g karacider + 50 g bébrek + 50 g yag) bulunabilecek en gok
miktar (ug)

Hormon uygulanmamis sigir 0.26* 0.22** 5**
Hormon uygulanmis igdis dana 0.0012 0.01 0.3
Hormon uygulanmig dive 0.05 0.01 -
*. Yetigkin boga

** Gebe inek

Ongérilen miktarlarda kulak arkasina DA yolla dikme tarzinda uygulanip, éngériilen
sure sonra kesilen hayvanlarin dokularindaki hormon kalintisinin normal degerlere
katkis1 6nemsenmeyecek Olglide azdir.

o Bilingli ve kontrolll bir sekilde kullanildiklarinda, anabolik amagla kullanilan hor-
mon kalintisi igeren etler tiketici igin tehlike olugturmazlar.

Hayvanlarda gelismeyi hizlandirici olarak anabolik madde kullaniminin en énemli

sakincasini, kesim dncesi bekletme siresine uyulmadidinda, hayvanlarin yenilebilir

doku ve organlarinda kalinti birakmalari olusturur.
o 88/146/EEC Numaral talimatla 01.01.1989 tarihinden itibaren AB (Ulkelerinde
anabolik maddelerin kullanimi ve hormonlu etlerin dis alimi yasaklanmistir.
o Ulkemizde Tarim ve Koyisleri Bakanligi KKGMniin 07.08.1989 tarih ve 6 sayili
genelgesiyle dig alimi yapilan canli hayvan ve karkas etlerinin hormon kalintilari
bakimindan analizlerinin yapilmasi zorunlu kilinmisgtir.
= 1989-1995 yillari arasinda, gesitli hayvan tirlerine ait 18161 et ve idrar 6rnegi
bu ydnden analiz edilmis ve 67 idrar 6rnegi pozitif (19-nortestosteron, dstra-
diol, zeranol) bulunmustur.

= Bakanlik tarafindan ayni dénemde i¢ piyasadan saglanan 1317 sigir eti (6r-
neklerin kulak alti bélgesinden alindigi belirtiimistir) incelenmisgtir.
o T7’sinde 21-180 ppb arasinda zeranol kalintisi bulunmustur.

Kalinti miktari ve maruziyet siiresi dikkate alinmaksizin bir dederlendirme yapil-

diginda, bu turden kalinti igeren besinleri tiketen insanlarda;

= Cinsiyet 6zelliklerinde degisiklikler,

= Cesitli doku ve organlarda timor sikliginda artis olabilecegi 6ngorulir.

Ozellikle gebelik 6nleyici amagla olmak Uzere, uzun sureli kullaniima durumunda;

= Ostrojenik maddeler uterus, vajina, meme, lenfoid doku, hipofiz,

Testosteron uterus, meme, prostat,

Progesteron meme, yumurtalik, uterus, vajina,

TBA pankreas, karaciger,

Zeranol hipofizde

tumorlerin gelismesine sebep olurlar.

= Ostrojenik maddeler; endometriyal kanser sikligini 5-15 kati, meme tiimédrlerini
ise 2-6 kati artirabilir.

Deney hayvanlarinda yapilan denemelerde; bu maddelerin gesitli doku-organlardaki

timoral Uremelere kendi reseptoérlerine olan etkilerinin aracilik ettigi, bu yapilarin cin-

siyet hormonu reseptdr sikligiyla yakin iligkili oldugu, bu etkiye fizyolojik miktarin ¢gok

Uzerindeki miktarlarda yol acildigi, DNA ile dogrudan bir etkilesme olmadigi ortaya

konulmustur.



Deney hayvanlarinda yapilan denemelerde karsinojenik etki sonuglarina gére anabo-

lik maddeler IARC tarafindan asagidaki gibi siniflandiriimigtir.

e Steroidal ve steroidal olmayan &strojenler (DES, zeranol gibi) Grup 1 (insanlar
igin karsinojenler; insanlarda karsinojenisite bulgusu yeterli maddeler)

¢ Androjenik anabolik steroidler Grup 2A (insanlar igin muhtemel karsinojenler; kar-
sinojenisite bulgusu deneyhayvanlari igin yeterli, insanlar i¢in sinirl maddeler)

e Progestinler Grup 2B (insanlar i¢in olasi karsinojenler; karsinojenisite bulgusu de-
ney hayvanlari icin yetersiz veya sinirli, insanlar igin sinirl maddeler)

Asagida agiklandig gibi, anabolik amagla kullanilan maddeleri iceren besinlerde ka-

linti halinde hormon miktarinin vicutta dogal olarak salgilanan hormon miktarina kat-

kisi son derece azdir; dolayisiyla, bu maddelerin anabolik amagla kullanimi ve kulla-

nim kisittamasi dikkatle degerlendirilmelidir.

e Vicutta sekillenen maddelerin digaridan kullaniimasi ile viicudun hormon yikine
ne kadar katki yaptigi,

e Maddenin kalinti halinde besin iginde agizdan alindidinda etkin olup-olmadig,

e Diger besin maddelerindeki hormon miktarinin ne kadar oldugu gibi hususlar da
dikkate alinmali ve degerlendirilmelidir.

Hormon uygulanmis sidirlardan alinan etlerde yapilan analizlerde, bu tiirden etlerin

tiketilmesi (500 g et) ile viicuda giren 6strojen miktari;

o Erkeklerde salgilanan dstrojenin <1/15.000,

o Gebe kadinlardakinden <1/birka¢ milyondur.

Amerika’da FDA tarafindan kas dokuda glivenli miktarlar olarak belirledigi tolerans

dlzeylerinde (6stradiol igin 0.12 ppb, progesteron igin 3 ppb, testosteron icin 600

ppb), kalinti halinde etle alindiginda bile;

o Erginlik yasina erismemis cocuklarda gunlik olarak salgilanan miktarin %1’ine
esit veya daha az oldugu (100 gliven faktord ile),

o Etlerde tiketici saghgini olumsuz yonde etkileyecek miktarda kalintiya yol agma-
yacagi icin, bu hormonlarla ilgili izleme-kontrol programlarinin gereksiz oldugu,

o Mevcut analiz ydntemleriyle gelismeyi hizlandirici amagla kullanilan bu hormonlar
ile dogal hormonlar arasinda ayrim yapilamayacagi sonucuna variimistir.

AB llkelerinin karari (88/146/ECC) bilimsel olarak gérinmemektedir; zira, konuyla

ilgili AB komitesi 1987 yilinda (Prof.Lamming ve 15 bilim adamindan olusmakta) si-

girlarda dogal veya sentetik hormon kullaniminin tiiketici sagligi igin herhangi bir za-

rarh etkisinin olmayacagi sonucuna varmistir.

e Bunaragmen, AB llkeleri anabolik amacl hormon kullanimini yasaklamistir.

Androjenik-anabolik maddelerin etkileri

Bu maddelerin kalintilari digiler ve gocuklarda bazen déntstimsuz nitelikte olabilecek
siddette asagidaki gibi erkeklesme belirtilerine sebep olabilir.

o Sesin kalinlagmasi

o Killanma

o Deride sivilcelenme

o Sag dokilmesi

o Kilitoriste biyume gibi

Cocuklarda kemiklerdeki epifiz plagin erken kapanmasi sonucu biyiime veya boyun
uzamasinin yavaslamasina ve bdylece cucelige yol agabilirler.

Cinsiyet 6zelliklerinin gelismesi ve erginlik cagina ulasma gecikebilir.

Kalinti miktar1 yuksekse, negatif geri bildirim ile hipotalamustan GnSH ve hipofiz-
den gonadotropinlerin saliveriimesinin azalmasi; disilerde kizginlik déngusinde



dizensizlikler, erkeklerde sperma Uretiminde azalma, sperma kalitesinde koétiiles-
me, gecici kisirliga sebep olabilir.

Siralanan bu etkiler besinleriyle kalinti halinde gtinde 5-7 mg gibi ¢ok fazla miktar-
larda TBA alan insanlarda ortaya ¢ikabilir.

o Kalinti halinde bu miktarda hormona maruz kalinmasi da pek mimkun degildir.

Ostrojenik-anabolik maddelerin etkileri

Bu maddelerin kalintilari; erkeklerde disilik belirtilerinin (sesin incelmesi, derinin ince-
purilizsiiz olmasi gibi) ortaya ¢ikmasina, disi ve erkeklerde, esasta yukarida belirtilen
etkilere sebep olurlar.

Hayvanlar igin

Anabolik maddelerin kullanilan hayvan Gzerinde de olumsuz etkileri vardir.

Anabolik etki olugturmak igin gok ylksek dozlarda kullaniimalidirlar.

Ozellikle éstrojenler olmak lizere, bu durum hayvanlarin davraniglarinda bozukluklara
yol agabilir.

o Ostrojenler igdis danalarda disilik belirtilerinin ortaya ¢ikmasina yol agabilir; bu ise
hayvanin besi programindan gikariimasina ve ekonomik kayba sebep olabilir.
Ostradiolun kullaniimasini takiben baglangigta hizli bir sekilde saliveriime olusur; bu

ise hayvanda davranis bozukluklarina (saldirganlik, tokusma gibi) yol agar.

Davranis bozukluklari genellikle 1-3 giinde kaybolur; bazilarinda haftalarca-aylarca
da surebilir.

Bu durum, 6énemli isletme sorunlarina (hayvanlarin durumlarinin kétilesmesi gibi) yol
acabilir.

Ciddi durumlarda bu tiirden davranis bozukluklari 50-100 mg progesteron (yagh ¢o-
zelti) ile kontrol altina alinabilir.

Ostradiol igdis danalarda meme bezinde biiyiimeye, koyunlarda vaginanin geriye
cikmasina da sebep olabilir.

Biiyiime hormonu (BH)

Hipofizden saliverilir.

Agiz yoluyla etkili degildir.

BH’unun saliveriimesi hipotalamus kaynakli BH saliverici hormon (BHSH) ve BH sali-
verilmesini engelleyici hormon (BHSEH, somatostatin) tarafindan dizenlenir.

Hormon hicre zarlarinda bulunan reseptdrleri etkileyerek, hicre iginde etkisine araci-
lik eden ve somatomedinler diye bilinen bazi maddelerin sekillenmesine yol acar.

= Somatomedinler 14 amino asitli peptidlerdir.

=  BH’nin hiicre i¢i habercisi olarak is gorirler.

Gerek BH ve gerekse somatomedinler 6zellikle kas ve kemik hicreleri olmak tzere,
hicrelere amino asitlerini girisini ve protein sentezini artirirlar. Kikirdak dokuya sulfa-
tin katiimasini hizlandirirlar. Dokularin glikozu tutmasini kolaylastirirlar. Yaglarin eri-
mesini tesvik ederler.

BH hayvanlarda agirlik kazancini %5-8, yemi degerlendirmeyi artirir.

St verimini de %20’ye varan oranda artirabilir.

BH'u giinde 20-25 mg miktarda verilir veya belirtilene esdeger miktarda madde sali-
veren uzun etkili mistahzarlar seklinde hazirlanarak kullanilir.

B2A-R uyaricilar
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Bu grupta bulunan klenbuterol, mabuterol, raktopamin, salbutamol, simaterol, zilpa-

terol gibi maddeler bulunur; yag dokuda dagilan B2A-R’lere (bazen B3A-R’ler ola-

rak da ifade edilir) olan etkileri (yaglarin erimesine yol agici ve sentezini azaltici et-

kileri) ile anabolik etki olustururlar.

Vicutta azotun tutulmasini, bdylece protein sentezini artirirlar.

Ozellikle bacaklara dogru olmak Uzere, kan akimini artirirlar; bdylece, vicut Isisi-

nin yikselmesi ile i1s1 gerilimine tahammlu artirirlar.

Bu maddelerin etkisiyle hayvanda yag orani son derece disik daha kaliteli et tretimi

olusur. Karkasta kirmizi-yagsiz et orani %10 dolayinda artar, yag orani da %5-7 ara-

sinda azallr.

Belirtilen yararli etkilerine karsilik, hayvansal dokularda ciddi kalinti tehlikesi s6z ko-

nusudur.

= Sit danalarina 10 pg/kg dozda 3 hafta siireyle verilen klenbuterol, herhangi bir
bekletme siiresine uyulmaksizin kesilen hayvan etlerinde oldukca yiksek diizey-
de (karaciger ve akciger dokusunda 50-500 pg/kg) kalinti birakir. Boyle bir kara-
ciger veya akcigerden 100 g miktarda yenilmesi insanlar i¢in sagaltici etki olustu-
rabilecek 6lglide (50 pug/60 kg ca) klenbuterolun viicuda girmesine yol agar.

Bircok ulkede klenbuterolun gelismeyi hizlandirici olarak kullaniimasi yasaklanmistir.

Vitaminler ve mineral maddeler
Hayvan yemlerine dusik diizeyde katilan vitamin A, arsenik, kobalt, bakir gibi maddeler
hayvanlarda gelismenin hizlanmasi ve yemden yararlanmanin artmasina sebep olur.

Vitamin A

Et sigirlarina ginlik olarak yeme katilarak verilen 20.000 U vitamin A canli agirlik
kazancini %16-18, yemden yararlanmayi da %10 dolayinda artirir.

Arsenik

Bazi organik arsenik bilesikleri (arsanilik asit “p-aminofenil arsonik asit”, sodyum ar-
sanilat “3-nitro-4-hidroksifenil arsenik asit, 3-nitro” gibi) 6zellikle kanatlilar ve domuz-
larda gelismenin hizlandiriimasi igin uzun suredir kullaniimaktadir.

Bu maddenin etki sekli tam bilinmemektedir; bagirsak florasina olan yararli etkisinden
ileri geldigi sanilmaktadir.

Arsenikli bilesikler kanatlh yemlerine genellikle 100 ppm katilarak kullanilirlar.
Ulkemizde dahil, birgok iilkede kullaniimalari yasaklanmistir.

Rumen sindirimi degistiricileri

Bu maddeler rumendeki bakteri toplulugunu etkileyip, sindirimi daha fazla oranda
propiyonik asit olusturacak sekilde degistirerek, daha fazla miktarda ATP hazirlan-
masina sebep olurlar.

Buna karsllik, asetik asit ve butirik asit ile hidrojen sekillenmesi azalir. Sonugta, hidro-
jen ve karbondioksitin birleserek metan sekillenmesi ve enerji kaybi énlenir.
Hayvanlarin nisastali-sekerli maddelerden olusan enerjiyi daha faydali sekilde kul-
lanmalari saglanir. Diskiyla enerji kaybi ve otlarken enerji harcanmasi da azalir.

En fazla kullanilan maddelerden birisi monensindir.
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o Yeme 5-30 ppm arasinda katilip verilen monensin sigirlarda; agirlik kazancini or-
talama %4 (%2-10), yemi dederlendirmeyi de %5 (%3-7) artirabilir, yem tiketimini
%6’ya varan oranda azaltabilir.
e Lasalosid, narasin, avoparsin gibi maddeler de kullanilabilir.

Enzimler ve probiyotikler

e Hayvan yemlerine katilan ve besin maddelerinin sindirimini gergeklestiren amilaz,
lipaz, proteaz gibi enzimleri iceren preparatlar.

e Baz Ozel Lactobacilli ve Streptococci suslarini iceren yem katki maddeleri hayvan-
larda yemin degerlendiriimesini artirirlar.

e Bu maddelerin etkisi ile gelisme ve tUreme igin gerekli net enerji Gretimi artar.

Noroleptikler

e Bu maddeler hayvanlarin sakinlestiriimesi, ¢cevreye ilgilerinin azaltiimasi, sinirlilik hal-
lerinin yatistirlmasi ve bdylece olabildigince hareketsiz kalmalarinin saglanmasi igin
kullanilirlar.

e Gelismeyi hizlandirici etkileri anilan farmakolojik etkilerinin dogal bir sonucu olarak
enerji harcanmasinin azaltiimasiyla ilgili olmasi muhtemeldir.

e Noroleptiklerin bu amagla kullanimi bugiin biylk 6lgtide terk edilmistir

Konu 46. SOLUNUM SISTEMI ILAGLARI
Siiresi: 45 dk
Prof. Dr. Sezai KAYA

46.1. Oksiiriik Kesici ilaglar )
46.2. Balgam Séktiiriicii ve Eritici llaclar
46.3. Solunum Yollarini Genisletici llaglar

46.1. Oksiiriik Kesici ilaglar

e Oksiiriik, normal hayvanlarda da gézlenebilen, solunum yollarinin salgisini artirarak
temizlenmesine aracilik eden, istekle veya istek disi uyarilabilen koruyucu bir reflekstir.

e Solunum yollarinin daralmasi ve mukus salgilanmasi 6ksuriige eslik eder.

o Yutak, girtlak, soluk borusu, blyuk bronslarin mukozalari, alveoller gibi solunum yolu
bdlgeleri ile plora, periton, dis kulak yolu, orta kulak epiteli, mediastinum gibi solunum
yolu disi bélgelerinin uyariimasi 6ksiirige sebep olabilir. Bu bolgelerdeki kimyasal-
ve mekano-reseptorler uyarihp oksurik refleksini baglatirlar.

o Oksiiriik kesici ilaglar 6ksiirigiin siddetini azaltmak ya da tamamen ortadan kaldir-
mak icin kullanilir.

e Oksiiriik, bir hastalik degil, gesitli hastaliklarda ortaya gikan bir belirti olarak kabul
edilir.

o Oksiiriik kesici ilaglar hastanin dinlenmesi icin siddetli 6ksiirigi ortadan kaldirmak
amaciyla kullanilirken, 6ksirugun asil sebebini ortadan kaldirmazlar; mimkinse asil
etken ortadan kaldirilmalidir.

Oksiiriik kesici ilaglarin etki sekli
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o Oksiiriik merkezini baski altina alarak,
e Solunum sistemindeki Oksirik reseptorlerinin duyarliligini azaltarak,
o Akciger ve diger bolgelerdeki afferent sinir uclarini felg ederek etkilerini olustururlar.

Siniflandirma
o Narkotik 6ksurik kesiciler
¢ Narkotik olmayan Oksuruk kesiciler

Narkotik Oksiiriik kesiciler (Opioidler)

Kodein (Metilmorfin)

Ozellikleri

e Afyonda dogal olarak %0.5 oraninda bulunur; (+)- ve (-)-izomerlerinin karigimidir; iki
izomeri de etkilidir.

e Sagaltimda fosfat, stlfat, hidrokl6rir gibi suda ¢oztinen tuzlar kullanilir.

Farmakokinetik
e Sindirim kanalindan iyi emilir.

e Vicutta hizla BT a ugrar.

¢ Vicutta kismen morfin ve norkodeine donusur.

e Vicudu baslica glukuronid bilesigdi halinde bébreklerle terk eder.

e Agizdan veya parenteral olarak verildiginde, 6 saatte yarisi, 24 saatte de tamami
vicuttan atilir.

Etkisi

o Oksiriik merkezine etkisi morfine esittir; MSS'nin diger bélimlerine etkisi daha zayif-
tir.

e Solunum merkezini baskilayici etkisi morfinden azdir.

e Sindirim kanalinin hareketlerini ve bagirsak mukozanin sivi salgilamasini engeller;
surgiin Onleyici olarak da etkir.

e Agn kesici etkisi morfine gére daha zayiftir (1/10) ve sadece (-)-izomeri ile ilgilidir.

e Morfine gore, ¢ok az da olsa, bagimhhk yapabilir.

istenmeyen etkileri

e Peklik, yatisma-uyku hali, uyusukluk ve mast hiicrelerinden histamin saliverilmesine
sebep olur.

e Solunum yollari salgisini azaltir ve kurumaya sebep olur.

e Solunum sisteminin yiizeysel epitel hiicrelerindeki kirpiksi hareketi engeller.

e Basta kedi olmak lizere, bazi hayvanlarda yiksek dozlarda uyari ve huzursuzliuga yol
acar.

Kullanilmasi
e Kronik ve asiri 1izdirapli hale gelmis kuru ve irkiltici 6ksuriik sagaltiminda kullanihr.
e Genellikle;
o Antihistaminikler (klorfeniramin),
o Balgam sokturuculer (gliseril gayakolat “guaifenezin®),
o Kanlanma-6dem gidericiler (fenilefrin) ve
o Diger ilaglarla birlikte hazirlanmig tablet ve surup seklinde kullanilir.
e Daha ziyade kdpeklerde kullanilir.
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DA yolla toplam olarak 10-65 mg dozlarda verilir.
Agizdan kodein fosfat glinde 3-4 kez 1.1-2.2 mg/kg dozlarinda verilir.
o Tekrarlanarak kiiglik dozlarda (0.25-0.5 mg/kg) daha iyi sonug alinir.

Butorfanol

Opioid reseptorler icin agonist-antagonist etkisi olan morfin tirevidir.

Tartarat tuzu seklinde bulunur.

Ozellikle kdpeklerde agizdan verildiginde yiiksek oranda ilk-gegis etkisine ugrar.
Etkisi diger morfin tirevlerine benzer.

Oksiiriik ve agr kesici etkisi vardir. Oksiiriik kesici etkisi kodeinden 100, morfinden
4-7 kez daha gugluddr.

Etkisine k- ve o-reseptorler aracilik eder; p-reseptorler igin antagonist etkilidir.
Butorfanol, diger yatistirici ve agri kesicilerle birlikte kullaniimamalidir.

Gebe hayvanlarda, koyu mukoz salgili alt-solunum yolu hastaliklarinda, karaciger
bozuklugu olan hayvanlarda kullaniimamalidir.

Butorfanol, soluk borusu ve hava yollari ile tonsillit, yutak ve girtlak gibi Ust-solunum
yolu hastaliklanyla iligkili kronik 6ksuriklerde kullanilir.

Oksiiriik kesici olarak;

o Kbpeklerde DA veya Di giinde 2-4 kez 0.055-0.1 mg/kg, agizdan 0.55-1 mg/kg,

o Atlarda Ki giinde 2-3 kez 0.02 mg/kg dozda kullanilir.

Agizdan ve parenteral yollarla 1 hafta sireyle kullaniimasi yeterlidir.

Dekstrometorfan ((+)-Metorfan)

Kimyasal yapisi opioidlerle iligkidir; bagimlilik yapici 6zelligi yoktur.
3-Metoksi-N-metilmorfinin (+)-izomeridir; hidrobromar tuzu seklinde bulunur.
Vicuttan atilmasi kodeine goére oldukga yavastir; etkisi de daha uzundur.

Agizdan verildikten sonra etkisi 30 dk’da doruk degerine ulasir, yaklasik 6 saat surer.
(+)-izomeri oldugundan agri kesici etkisi yok gibidir.

Oksiiriik kesici etkisi, etki sekli, etki glicii kodeine benzer; etki siiresi daha uzundur.
Glvenli ve etkili 6kstiriik kesici ilag olarak kabul edilir ve kullanilir.

Seyrek olarak kodeine benzer sekilde sindirim kanali bozukluklari ve uyusukluk ya-
par.

Solunum sistemi Uzerinde yan etkileri yoktur; yiksek dozda solunumu baski altina
alabilir.

Karaciger hastaliklarinda dikkatli kullaniimalidir.

Histamin saliveriimesine sebep oldugundan astimlilarda kullaniimamalidir.

Pnémoni ya da genglik hastaligi sonrasinda sekillenen oksurigun engellenmesinde
etkilidir.

Kopeklerde agizdan giinde 3-4 kez 1-2 mg/kg dozlarda kullanilir.

Kedilerde gogls kafesi zari hastaliginda (ploritis) DA yolla 2 mg/kg dozda verilmesi
Oksurugu engeller. Bu dozda etki siresi 6 saattir.

Tavsanlara agizdan 100 mg/kg, Di yolla 4 mg/kg dozda verilir.

Narkotik olmayan Oksiiriik kesiciler
Trimeprazin tartarat-Prednizolon

Karisimin (3.75 mg trimeprazin-1 mg prednizolon/kapsul) antihistaminik, 6ksurik
kesici, yatistirici etkileri vardir.
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e Veteriner hekimlikte 5 mg trimeprazin ve 2 mg prednizolondan olugan kapsuli sade-
ce kopeklerde agizdan 1 kapstuil/4.5 kg ca dozda kullanilir.

e Kopeklerde soluk borusu-hava yollari enfeksiyonlarinda ortaya gikan oksirigin bas-
kilanmasi ve kasinti giderici olarak kullanilr.

e Sagaltimin 4ncl ginunden sonra ya da klinik belirtiler zayifladiginda, kullanilan doz
da yariya indirilmelidir.

Difenhidramin

e H1-R blokoéridar.

o Ozellikle alerjik solunum sistemi hastaliklarinda histamin saliveriimesiyle iligkili 6ksi-
riklerin sagaltiminda etkilidir.

e Solunum yollarinda daralmanin eslik ettigi 6ksuriklerde etkilidir.

¢ Antihistaminiklerin akcigerlerin bosalmasini yavaslatici/azaltici etkisinden dolayi,
¢ogu hekim basit 6ksuruk durumunda antihistaminiklerin gelisi glizel kullaniimasini
dogru bulmaz.

Benzonatat

Bu kimyasal yapisi tetrakaine benzeyen PABA esteri yerel anesteziktir.

Sistemik olarak verildiginde akcigerdeki afferent sinir uglarini ve gerilme reseptorlerini
uyusturur.

Merkezi 6ksuruk kesici etkisi de vardir.

Burun tikanikligi, deride dokiintu, peklik ve uyusukluga sebep olabilir.

Kdépege agdizdan giinde 100 mg dozda verilebilir.

Aminofilin
Kopeklere 6-8 saat arayla agizdan 10 mg/kg kedilere 12 saat arayla 6 mg/kg dozda verilir.

Diger maddeler
Gliserin, bal, surup gibi yumusatici maddeler yutak mukozasini orterek irkiltiyi 6nleyip
Oksurugun yatistirimasina katkida bulunur.

46.2. Balgam Soktiiriicii ilaglar (Mukokinetik ilaglar)

e Solunum yollarinda birikmis balgami sulandirip/seyreltip yapiskanhgdini/kivamini azal-
tarak oksurikle ¢ikarilmasini kolaylastiririar.

e Hayvanlara balgam sokturtct ilaglarla birlikte bol miktarda su verilmelidir.

e Balgam sokturucu ilaglar, balgamsiz kuru Oksirikte daha yararhdir.

e Hayvan tirlerinin balgam sokturicu ilaglara verdikleri cevaplar farkhidir.
o Potasyum sitrat ve ipeka siganlarda solunum yollari salgisini belirgin sekilde arti-

rirken, kdpek, kedi ve kanatlilarda bu etkisi daha zayiftir.

Etki sekilleri

e Balgam soktiricu ilaglar dogrudan, dolayli ve karma etkili diye ¢ gruba ayrilirlar.

e Dogrudan etkili ilaglar etkilerini dogrudan solunum mukozasinda gdsterirler (uyarici
balgam sokturictler).

e ipeka, terpin hidrat, amonyum klorir, potasyum amonyum tartarat gibi kusturucu ilaglar;
kusturucu dozlarinin altinda, yemek borusu ve mide mukozasini irkilterek/tahris ederek
dolayl-sekilde (refleks) solunum yollari mukozasinin salgisini artirirlar.

e lyodiirler gibi bazi balgam séktiiriiciiler hem dogrudan hem de dolayli etkilidirler.
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Verilme yollari

Balgam sokturuci ilaclar genellikle agizdan verilir.
Dogrudan etkili ilaglar koklatma (kuru ve yas titsu) seklinde de uygulanabilir.

Dogrudan etkili balgam soktiiriiciiler (Uyarici-balgam soktiriculer)

Bu ilaglar 6zellikle kronik tabiatli solunum yollari hastaliklarinda tercih edilir.

Agac katrani tlrevleri olan bu bilesikler aromatik yapilidirlar.

Bu grupta gayakol, gliseril gayakolat, kreozot, bitkisel aromatik yaglar (terementi
esansl, Okaliptus esansi gibi) bulunur.

Gayakol ve gliseril gayakolat (Guaifenezin)

Gayakol, o-metoksifenol yapisindadir.

Gayakol hafif sari renkte, yakici lezzette ve kristalize bir tozdur.

Gliseril gayakolat [3-(o metoksifenoksi)-1-1-propandiol] gayakolun gliseril eteridir.

Agizdan verilen bilesikler sindirim kanalindan emildikten sonra, dider yollar yaninda,

solunum ile de atilirlar.

Bezleri dogrudan etkileriyle uyarir ve salgiyi artirirlar.

Ozellikle kronik solunum yollari hastaliklarinda, uyarici etkileriyle solunum yollarinda

kanlanma yaparak salgiyi artirdiklari i¢in ¢ok yararlidirlar.

Solunum yollar antiseptikleri ve diger balgam sokturiculerle birlikte kullanilir.

o %10 gayakol, %0.5 kreozot, %4 krezilik asit, %0.5 okaliptus esansi, %0.25 kafur-
dan olusan sulu- veya alkollii-karigsim Ust-solunum yolu hastaliklarinda blylk bas
hayvanlara 30-40 ml, kiigiik hayvanlara 10-15 ml miktarlarda verilir.

Gayakol karbonat veya gliseril gayakolat agizdan sidirlara 5-10 g, koyunlara 2-5 g,

kopeklere 0.2-0.5 g verilir.

iyot tuzlari (Nal, KI)

iyot tuzlari dogrudan ve dolayl etkileriyle solunum kanali salgisini 1.5 kati artirir.

iyot bilegikleri ilerlemis gebelikte ve hipertiroidli hastalarda kullaniimamalidir.

Sitln iyot yukinu 3-5 kat artirabilirler.

Nal ve KI, solunum yollarinin akut yangili durumlarinda hastaligin siddetini artirdigin-
dan, akut durumlarda kullaniimamalidir.

iyot bilesikleri bronsitisin son safhasinda ve kronik solunum yolu hastaliklarinda solu-
num yolu mukozasinin yapiskan salgisini yumusatmak ve akicihdini artirmak icin kul-
lanilirlar.

iyot tuzlari agizdan atlara 5-15 g, sigirlara 10-25 g, koyun ve kegilere 2-5 g, kdpekle-
re 0.2-2 g verilirler.

Kreozot

Kayin agaci katranin damitiimasiyla elde edilir.

Hafif sari renkte, 6zel kokulu yakici lezzetli yagli sividir.

Balgam soékturlcl ve solunum yollarinda antiseptik etkisi vardir.

Balgam soktirtcl olarak agizdan atlara 15 g, kedilere 5 mg/kg dozda verilir.
Fenol tirevi oldugundan kedilerde dikkatle kullaniimalidir.

Okaliptus esansi
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Okaliptus agacinin (Eucalyptus globulus) yapraklarinin damitimasiyla elde edilen,
renksiz ya da agik sari renkte, keskin kokulu ve tatli bir sividir.

Bilesiminde %70 Okaliptol (monoterpenoid), az miktarda pinenler ve terpenler bulu-
nur.

Okaliptus esansi genellikle Ust-solunum yolu hastaliklarinda mentol, cam esansi,
terementi esansi ve benzoin ile birlikte kullanilir. Bu karisim gesitli merhem/kremlerin
bilesiminde de yer alir.

Okaliptus esansi 1 L suya 3 ml katilarak yas tiitsii seklinde uygulanabilir.

Terementi esansi ve Tereben

Cesitli cam tirlerinden elde edilen terementi isimli oleo-reginenin damitiimasi ve te-
mizlenmesiyle elde edilir.

Berrak, renksiz, kendine has kokulu ve aci-yakici tadi olan bir sividir.

Bilesiminde pinenler ve az miktarda terpenler bulunur.

Agizdan verildiginde sindirim kanalindan emildikten sonra solunum yollari, meme bez-
leri, bobrek ve deri ile atilir.

Solunum yollarindan atilirken, balgami sulandirir ve atiimasini kolaylastirir.

Solunum yollarinda hafif de olsa antiseptik etkisi vardir.

Refleks olarak tiikurik salgisini uyarir.

Balgam sokturiicl olarak agizdan ya da koklatma seklinde kullanilir.

Diger balgam soktiirlicii ve solunum sistemi antiseptikleriyle birlikte kullanilir.
Agizdan kullanilirken seker, zeytinyadi gibi yumusaticilarla birlikte kullaniimasi irkiltici
etkinin énlenmesine yardimci olur.

Agizdan at ve sigirlara 15-60 ml, koyun-kegilere 3-15 ml, képeklere 0.25-1 ml, do-
muzlara 2-8 ml verilir.

Yan etkileri az olan terebenin kullaniimasi daha uygun olur.

Benzoin (Benjoin)

Hindistan ve Siyam'da yetisen Asilbent agacinin (Styrax banzoin Dryander-Sumatra
asilbenti, S.tonkinensis (Pierre) Craib ex Hartwich-Siyam asilbenti) kabuklarinin ¢i-
zilmesiyle elde edilen balsamik 6zellikte aromatik bir reginedir.

Kendisine has kokusu olan benzoinin bilesiminde antiseptik ve karminativ 6zellikte
maddeler de bulunur.

Benzoin yapisinda %70-80 regine (6zellikle koniferilbenzoat, triterpenik regine asitle-
r), %1-1.5 ugucu yag, %20-25 serbest asit (benzoik asit, sinnamik asit ve esterleri
“sinnamilbenzoat” gibi) igerir.

Etkileri terementi esansina benzer.

Solunum yoluyla verildiginde, st ve daha az olarak da alt solunum yollarindaki bal-
gami sulandirir ve gikarilmasini kolaylastirir.

5 g kuru balsam 500 ml suya katilir ve koklatilarak uygulanir.

Dolayl etkili balgam soktiiriictiler
Amonyum tuzlari (NH4COs, NH4Cl)

Midedeki refleks etkileriyle, balgam soktiriict etkiye yol agtiklari saniimaktadir.
Amonyum kldrur yiksek dozlarda akut akciger 6demine sebep olur.

Ozellikle kalp, bébrek ve karaciger yetmezIigi olan hayvanlarda kullaniimamalidir.
Akut ve kronik solunum yolu yangilarinda kullanilabilir.

Agizdan atlara 8-15 g, sigirlara 10-25 g, kdpeklere 0.2-1 g verilirler.
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Benzoik asit ve benzoatlar

e Adizdan verildikten sonra viicudu solunum yollari, tikurik ve idrarla (kismen degis-
memis kismen de hipurik asite gevrilerek) atilirlar.

e Solunum yollari salgisini sulandirici ve hafif antiseptik etkileri vardir.

e Sodyum benzoat agizdan biiylk hayvanlara 5-25 g, kigik hayvanlara 1-5 g, kedi ve
kopeklere 0.1-3 g miktarlarinda verilir.

ipeka (Altinkdk, Cephaelis ipecacuanha “Uragoga ipecacuanha”)

o Ipeka (Radix ipecacuancha), Cephaelis ipecacuanhae bitkisinin kék ve yumrularin-
dan elde edilen ham ilag seklidir.

ipekada %2 dolayinda emetin, sefaelin, psikotrin alkaloidleri bulunur.

ipeka kiiciik dozlarda balgam soktiiriicii, bilyiik dozlarda kusturucu olarak etkir.

ipeka veteriner hekimlikte balgam soktiiriicii olarak seyrek kullanilir.

Sagaltimda toz, 6zlt, surup ve bilesik surup seklinde kullanilr.

ipeka surubunun 100 g'inda yaklagik 22 mg toplam alkaloid bulunur.

Terpin

e Terebentinin iki sulu, kristalize ve ugucu bir tirevidir.

Etki sekli ipekaya benzer.

Yiksek dozlarda solunum yollarinda kurumaya sebep olur.

Daha ¢ok kiiglik hayvanlarda tercih edilirler.

Agizdan kdpeklere 100-400 mg, kedilere 50-200 mg dozlardan verilir.

Tolu balsami

e Myroxylon balsamum agacinin gévdesinin gizilmesiyle agiga ¢ikan balsamdir.

e Bilesiminde %70-80 regine (tolu rezinetannol sinnamik asit esterler), %7-10 ugucu yag
(benzilbenzoat, vanillin gibi), %10 dolayinda serbest asit (benzoik asit, sinnamik asit gi-
bi) vardir.

¢ Bilesimindeki aromatik bilesikler refleks olarak balgam sokturtict etki olusturur.

e Cesitli Oksurik kesici ve balgam sokturticl suruplara katilabildigi gibi, %1.5'lik suruplan
halinde de kullanilir.

Poligala

¢ Poligala senega bitkisinin kdklerinden elde edilen glikozidik saponinlerin karigimidir.
e Agizdan verildiginde, mide bulantisina ve refleksle balgam soktiricl etkiye yol agar.
e Surubu ve dekoksiyonundan képeklere bir tatli, kedilere ise bir kahve kasigi verilir.

Ada sogani

e Urgina maritima bitkisinin kurutulmus soganidir.
e Refleks etkisiyle balgami sulandirir.

e Surup ve tentir seklinde kullanilir.

e Codunlukla 6kslrlk suruplarinin yapisina girer.

¢ Bilesiminde kusturucu ve kalp kasini gu¢lendirici glikozidler bulunur.

Kafurlu afyon tentiirii (Paregorik)

e Mide-bagirsak kanal Gzerindeki refleks etkisiyle solunum kanali salgisini 4-kat artirir.
¢ Bilesimindeki morfin ve kodeinden dolayi dksuruk kesici etkisi de vardir.

e Veteriner hekimlikte ¢cok seyrek kullanilir.
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Diger balgam soktiiriiciiler

Yukaridakilere ilaveten, bazi maddeler de solunum yollari salgisini 1-6 kati artirabilir.

e Esanslar: Limon esansi, gam esansi, anason esansi gibi

e Tuzlar: Sodyum sitrat, sodyum klorir, sodyum bikarbonat, sodyum silfat, yapay
karlsbad tuzu

e Kermes: 70 k antimon tris(lfiir, 17 k sodyum piroantimoniat ve su karigimi

e Silfonamidler Stlfadiazin, silfanilamid, sulfatiyazol gibi

Balgam eriten ilaglar (Mukolitik ilaglar)

e Solunum yollarinda bulunan balgamin kivamini ve yapigkanligini azaltmak, atiimasini
hizlandirmak amaciyla kullanihirlar.

o Asetilsistein, karbosistein, ambroksol, bromhekzin kullanilan baglica ilaglardir.

Asetilsistein

Ozellikleri

e Kimyasal olarak N-asetil-L-sistein'dir.

e Beyaz renkte, kristalize tozdur.

e Sodyum tuzu %20 gozeltisi halinde kullanihr.

Etkisi

e Asetilsistein; yapisindaki sulfidril gruplari ile mukusu eritir.

e llacin etkisi ¢dzeltideki yogunluguna (%10-20) ve pH'ya (7-9) baglidir.

e Aerosolun kigik brongiyal ve alveol igine gegisini saglamak amaciyla pozitif solunum
basinci ile uygulanir.

¢ Koyunlarda endotokseminin sebep oldugu akciger bozukluklarini azaltir.

Kullanilmasi

e Asetilsistein 6zellikle kiiglik hayvanlarda puskuirtme seklinde kullanilir. Agizdan da
kullanilabilir.

e Sagaltim genellikle 2-3 glin, gerekirse 7 giin strdurdlir.

¢ Koklatma odasinda giinde 2-3 kez 30 dk slreyle uygulanabilir.
o Yz maskesi kullanarak da, uyum saglanincaya kadar, giinde 3 kez 5 dk ve sonra

3 kez 15 dk sureyle uygulanabilir.

e Kopeklerde diger bir uygulama sekli ise en az 5 ml (%10-20’'lik gozeltiler) asetilsistein
ihtiva eden nebuldzor kullanarak ve 4-6 L/dk akis hizinda oksijen uygulanmasiyla bir-
likte kullaniimasidir.

Karbosistein (S-karboksimetilsistein)

o Etki sekli asetilsisteine benzer.

e Etkisi asetilsisteinden zayif ama bromhekzinden gugliudar.
e Agizdan kullanilabilir.

e Ulserli ve gebe hayvanlarda kullaniimamalidir.

Bromhekzin

¢ Hindistan'da yetisen Adhatoda vasica bitkisindeki alkaloidin (vazisin) sentetik tlrevi-
dir; organik brom bilesigidir.

e Brons salgisini artirir ve kivamini azaltir.
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e Bromhekzin ve metaboliti (ambroksol) kullaniimakta olan en gigli mukokinetik ilag-
lardir.

e Mide bagirsak kanali mukozasini bozarak Ulsere sebep olabilir.

e Bromhekzin kugik hayvanlara giinde iki kez 1 mg/kg, atlara 0.1-0.25 mg/kg dozlarda
agizdan ve parenteral olarak 7 gun sureyle verilir.

e Baz antibiyotiklerle (amoksisilin, doksisiklin, florfenikol, oksitetrasiklin gibi) birlikte de
kullanilir.

Ambroksol

e Bromhekzin metabolitidir.

o Etkisi ana bilesikten daha gugludur.

e Brons mukoza bezleri tarafindan dogal olarak salgilanan surfaktant maddesinin sen-
tezini ve saliverilmesini de uyarir.

46.3. Solunum Yollarini Genigleten ilaglar
e Brons ve bronsiyollerin diiz kaslarini gevseterek hava yollarinin direncini azaltirlar.
o Solunum yollarindan havanin akisini kolaylastirir, akis hizi ve solunum hacmini
artirirlar.
e Astma ve bronslarda daralmaya sebep olan alerjik ve alerjik olmayan hastaliklarin
sagaltiminda kullanilirlar.

Siniflandirma
e Solunum yollarini genisletmek igin kullanilan ilaglar ilgili konularinda detayh olarak
incelendiginden, burada kisaca anlatilacaktir.
¢ BA-R agonistleri
Fosfodiesterazi (FDE) engelleyenler (metilksantinler)
Atropin benzeri ilaglar
Mast hucre zarlarinin dayanikhhdini artiranlar
Glukokortikoidler
Aspirin benzeri ilaglar
Lokotrieni engelleyenler
Lipoksijenazi engelleyenler

BA-R agonistleri
e Brons diz kaslarindaki B2A-R’leri uyararak ve mast hlcrelerinden (bu hicrelerin za-
rinda bulunan BA-R’ler yangi maddelerinin saliveriimesini azaltir) solunum yollarini
daraltici etkisi olan maddelerin saliverilmesini engelleyerek etkirler.
e Segcici ve segici olmayanlar diye ikiye ayilirlar.
o Segici olmayan B-mimetikler: Adrenalin, NA, izoproterenol, efedrin gibi.
= Bunlarin etki sureleri genellikle kisadir (1 saat).
= Adrenalin
o aA-R ve BA-R’leri uyarir.
e Hayvanlarda Ki ve DI yolla 10 pg/kg dozda kullanilir; gerekirse 15 dk aray-
la tekrarlanir.
= NA
e llag dzellikle B1A-R’leri uyarir; a1A- ve B2A-R’lere zayif etkilidir.
e Bu sebeple, solunum sistemi ile ilgili durumlar igin uygun degildir.
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* [zoproterenol
e Esasta BA-R agonistidir; diger adrenerjik reseptorleri pek etkilemez.
e Kalpte B1A-R’lere etkisi sebebiyle, pek tercih edilmez.
o Agizdan ve koklatilarak kullanilabilir.

o Segici B-mimetikler: Klenbuterol, metaproterenol (orsiprenalin), terbutalin, albu-
terol (salbutamal), formoterol, fenoterol, salmeterol, ksinafoat gibi.
= Builaglarin etki streleri genellikle uzundur (4-8 saat).
= Albuterol (Salbutamol)
e Kigilk hayvanlarda adizdan 20-50 mg/kg dozlarda kullanilir; uygulama
glnde 4 kez tekrarlanabilir.
e Atlarda aerosol preparatlari solunum yollari ile koklatilarak uygulanir; dozu
0.36-0.72 mg arasindadir.
= Klenbuterol
o Bazi Ulkelerde (Turkiye dahil) atlarda kullaniimasi igin ruhsatlandiriimigtir.
e Atlarda, insanlardaki astim benzeri bir rahatsizlik olan, kronik tikanmali
akciger hastaliginda (COPD) da kullanilir.
o Hastalik bugiin rekurrent havayolu tikanmasi (RAO) diye bilinmektedir.
e Atlarda agizdan giinde 2 kez 0.8 ug/kg dozda kullanilir; ginlik uygulamasi
4 kez (3.2 pg/kg) tekrarlanabilir.
= Metaproterenol (Orsiprenalin)
e Etkisi bakimindan terbutaline benzer; etki slresi biraz kisadir (4 saat).
e Kigik hayvanlarda agizdan 0.325-0.65 mg/kg dozlarda kullanilir.

FDE’1 engelleyenler

Teofilin, aminofilin, kafein, difilin, pentoksifilin, teofilin gibi metilksantinler bulunur.
Teofilin ilk dnce idrar artirici olarak ¢ikariimis, sonra solunum yollarini genigletici etki-
si ortaya konulmustur.
Bu ilaglarin etkisine asagidaki mekanizmlar aracilik eder.
o FDE’1 (tip 3 ve tip 4) engelleyip stoplazmada sAMP duzeyini yukseltirler.
= SAMP; mast hiicrelerinden histamin ve yangi aracilarinin (LT'ler gibi) salive-
rilmesini engeller ve solunum yollar diiz kaslarini gevsetir.
o Solunum yollarini daraltici bir araci olan adenozin etkisini engellerler.
= Bu etkisini adenozin reseptorlerini bloke ederek olustururlar.
Teofilin
=  Ko&pek: Agizdan 12 saat arayla 10 mg/kg
= Kedi: Agizdan 24-48 saat arayla 100-125 mg/hayvan (veya 15-20 mg/kg)
= At Agizdan 12 mg/kg ile baslanir; 12 saat arayla 5 mg/kg dozla devam edilir
Aminofilin
o Kedi: Agizdan giinde 2 kez 6 mg/kg
o Kobpek: Agizdan guinde 2 kez 8 mg/kg
o At: Agizdan 5 mg/kg

Atropin vb ilaglar

RAO gibi durumlarda solunum yollarini genisletmek i¢in atropin, ipratropiun, glikopiro-
lat, izopropamid, propantelin gibi maddeler kullanlabilir.

Atropin siulfat

o Atlarda Di yolla 0.02 mg/kg dozda kullanilir.

ipratropium bromiir

o Atlarda aerosol seklinde 2 ug/kg dozda kullanilir; etkisi yaklasik 6 saat surer.
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o Burun mukozasindan hemen hi¢ emilmez; etkisi yereldir.

Mast hiicre zarinin dayaniklihgini artiranlar
e Ust-solunum yollari mukozasindaki mast hiicre zarinin dayanikhli§gini artirirlar.
e Disodyum kromoglikat (kromolin), ketotifen, nedokromil gibi ilaglar bulunur.
e Atlarda RAO’nun sagaltiminda kullanilirlar.
e Kromolin %2 nebulize ¢dzelti seklinde koklatilarak kullanilir.
o Gunde bir kez 80 mg miktarda 1-4 giin sireyle koklatiimasi 3 hafta sireyle solu-
num daralmasini onler.

Glukokortikoidler (GK'ler)
o GK’ler agagidaki etkileri ile solunum sisteminde duz kas spazmini ¢ozerler.

o Antikor olusumunu baski altina alirlar. Solunum yollarini daraltan PG’lerin (LT ler,
PGF gibi) sekillenmesini azaltirlar. Hava yollarinin yangisina giren aracilarin (si-
tokinler, kemokinler gibi) sekillenmesini azaltirlar. Mukozadaki 6demi geriletirler.
BA-R’lerin duyarhihgini artirirlar.

e Solunum yollarinin genisletmek igin kullaniimasi gereken en son ilag grubudur.

e GK’ler igerisinde bu amagla en fazla tercih edilenler beklometazon dipropiyonat ve
deksametazon‘dur.

e GK'ler agizdan ve basingh aerosol seklinde kullanilir.

e Hayvanlarda kullanilan bazi maddeler ve dozlari agagidaki gibidir.

o Kopek
= Prednizon veya prednizolon: Adizdan 0.5-1 mg/kg’l takiben giin asin uygula-

nir.

o Kedi
= Prednizolon: Astimda agizdan 2-4 mg/kg dozda 10-14 gln verilir; sonra 1

mg/kg dozda uygulanir.
= Metilprednizolon: Ki yolla 20 mg/kedi dozda kullanilir; tek uygulamanin etkisi
yaklasik 3 hafta surer.

= Prednizolon: Agizdan ginde 1-2 kez 2 mg/kg dozda verilir.
= Deksametazon: Agizdan 0.04-0.165 gm/kg dozlarda 3 hafta streyle verilebilir.
Deksametazon 21-izonikotinat: Kl yolla 0.06 mg/kg dozda kullanilabilir.

Aspirin-benzeri ilaglar

Bazi akciger hastaliklarinda (tromboemboli, endotoksinlerin akcigere etkisi, 3-metilindol
zehirlenmesi gibi), 6zellikle fluniksin olmak Uzere, bazi agr kesicilerin yararh etkisi var-
dir.

5-Lipoksijenazi (5-LOX) engelleyenler

e 5-LOX yangi aracilarinin (I6kotrienler, lipoksinler gibi) sekillenmesinde 6nemlidir.

e Enzimi engelleyen maddeler (fenleuton, zileuton gibi) l6kotrinelerin (LTB4, LTC4,
LTD4, LTE4 gibi) sekillenmesini 6nlerler.

e Bu maddeler atlarda RAO’da yararhdir.

LT-reseptor (LT-R) blokorleri
e LT-R blokérl ilaglar (montelukast, pranlukast, zafirlukast gibi) veteriner hekimlige
girmemistir; insanlarda astimin sagaltiminda kullanihr.



