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KEMOTERAPI

= Mikroorganizma veya parazitleri oldurebilen ilaglarla
yapilan tedavidir.

11.04.2006



TARIHCE (I)

= Civaile sifiliz tedavisi (16. yuzyil) ve Kina Kina agaci kabuklariyla
sitma tedavisi (17. yazyil).

s 1877: Pasteur ve Jeubert mikroorganizmalarin olusturdugu urunlerin
enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde kullanilabilecegi gozlemini
yapmislardir (steril idrarda bakterilerin daha kolay uremelerine
ragmen kontamine idrarda Urememeleri)

= 19. yy. sonunda Paul Ehrlich “kemoterapi” deyimini ilk defa
kullanmistir.

«In order to use chemotherapy successfully, we must search
for substances which have an affinity for the cellsof the parasites and a
power of killing them greater than the damage such as substances
cause to the organism itself...This means ....we must learn to aim with
chemical substances. (1906)

n 1928: Alexander Fleming penicillium notatum kudlturlerinde S.
aureus’un buyumesml iInhibe eden bir maddenin salindigini bildirmis
ve bu maddeye “PENISILIN” adini vermistir.
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TARIHCE (IT)

= 1932: Gerhard Domagk PRONTOSIL'in (azo boyasi) streptokok
enfeksiyonlarina kars! etkinligini gostermistir. Yalniz Prontosil, in
vitro etkisizken in vivo tki gostermektedir. Daha sonra prontosmnln
deqil, aktif bileseni sulfonamidin etkiden sorumlu oldugu
saptanmistir (1939'da Nobel o6dull).

= 1941: Penisilin G ilk defa, Oksford, Ingiltere’de klinikte kullaniimaya
baslanmistir.1942’de ise ABD’de Yale universitesi ve Mayo klinikte
kullaniimistir (1945’de Fleming, Florey ve Chain Nobel oduld aliyor).

s 1943: Selman Waksman Streptomyces griseus’tan streptomisini
izole etmistir.
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TANIMLAR

= ANTIBIYOTIK: Cesitli mikroorganizmalar tarafindan
sentez edilen ve diger mikroorganizmalarin gelismesini
durduran veya olduren ilaglara denir. Gunumuzde
kullanilan antibiyotiklerin cogu sentetik veya
semisentetiktir.

= KEMOTERAPOTIK: Mikroorganizmalarin gelismesini
durduran veya olduren ve tamamen sentetik olarak elde
edilen ilaclara denir

= ANTISEPTIK — DEZENFEKTANLAR: Selektiviteleri en
dusuk gruptur, bu nedenle sistemik olarak
kullanilamayan antimikrobik maddelerdir.

= ANTINEOPLASTIK KEMOTERAPI: Organizmadaki
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 SINIFLANDIRMA

= Kimyasal yapisina gore
= Etki spektrumuna gore

= Hedefledigi etkene gore
= Etki mekanizmasina gore
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KiMYASAL YAPILARINA GORE
ANTIBIYOTIKLERIN
SINIFLANDIRILMAILARI




A-BETA LAKTAM ANTIBIYOTIKLER

- PENISILINLER (PENAMLAR)

1-BENZILPENISILIN (PENISILIN G); TUZLARI VE
UZUN ETKI SURELI ANALOGLARI

Kristalize Penisilin G, Prokain Penisilin G, Klemizol
Penisilin G, Benzatin Penisilin G

2.-FENOKSIPENISILINLER;
-Fenoksimetil Penisilin
-Fenoksietil Penisilin (Fenetisilin)
-Fenoksipropil Penisilin (Propisilin

11.04.2006 10



3- ANTISTAFILOKOKSIK PENISILINLER
-Metisilin

-Nafsilin

-1zoksazolil Penisilinler (Oksasilin, Kloksasilin,
Dikloksasilin, Flukloksasilin)

4- AMINOPENISILINLER; Ampisilin, Amoksisilin,
Ampisilin esterleri

5- ANTIPSODOMONAL PENISILINLER
-Karboksipenisilinler; Karbenisilin, Tikarsilin, Indanil
karbenisilin (karindasilin)

-Asilureidopenisilinler; Azlosilin, Mezlosilin,
Piperasilin

6-DIGER PENISILINLER: Mesilinam
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II-SEFALOSPORINLER

1- 1. KUSAK SEFALOSPORINLER;

Sefaleksin, Sefalotin, Sefazolin, Sefasetril, Sefapirin,
Sefradin

2- 2. KUSAK SEFALOSPORINLER;
-Sefaklor, Sefuroksim, Seftibuten, Sefprozil,Sefditoren
-Sefamisinler; Sefoksitin, Sefmetazol, Sefotetan

3. KUSAK SEFALOSPORINLER;

Seftazidim, Seftriakson, Sefotaksim, Seftizoksim,
Sefoperazon, Sefodizim, Sefiksim

4- 4, KUSAK SEFALOSPRORINLER;
Sefepim, Sefpirom
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1l. KARBAPENEMLER; imipenem,
Meropenem, Ertapenem

V. MONOBAKTAMLAR; Aztreonam

V. BETA LAKTAMAZ INHIBITORLERI;
Klavulanik Asit, Sulbaktam, Tazobaktam
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B- MAKROLIDLER; Eritromisin,
Klaritromisin, Azitromisin, Roksitromisin,
Spiramisin

C- KETOLIDLER: Telitromisin

D- LINKOZAMIDLER; Linkomisin,
Klindamisin

E- STREPTOGRAMINLER;
Kuinipristin/dalfopristin

11.04.2006

14



F-OKSAZOLIDINONLAR; Linezolid

G-TETRASIKLINLER; Tetrasiklin,
Oksitetrasiklin, Demetilklortetrasiklin,
Doksisiklin, Minosiklin

H- AMFENIKOLLER; Kloramfenikol,
Tiamfenikol

l- AMINOGLIKOZIDLER; Streptomisin,
Gentamisin, Tobramisin, Netilmisin,
Amikasin, Kanamisin, Neomisin
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il 5-NITROIMIDAZOLLER; Metronidazol,
Ornidazol, Tinidazol, Seknidazol

J- GLIKOPEPTID YAPISINDA
ANTIBIYOTIKLER;Vankomisin,

Teikoplanin

K- POLIPEPTID YAPILI ANTIBIYOTIKLER;
Polimiksinler, Basitrasin, Tirotrisin

L- SULFONAMIDLER; Cesitli Sulfonamidler
ve Sulfometaksazol-Trimetoprim
kombinasyonu (Ko-trimoksazol)
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- FLOROKINOLONLAR; Siprofloksasin,

floksasin, Norfloksasin, Levofloksasin,
Enoksasin, Pefloksasin, Moksifloksasin,
Lomefloksasin ve digerleri

N- ANTITUBERKULOZ
KEMOTERAPOTIKLER;

Izoniasid, Rifampin, Etambutol,
Streptomisin, Pirazinamid, Morfazinamid,
PAS, Etionamid, Tiasetazon, Sikloserin,
Viomisin
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HEDEFLEDIGI ETKENE GORE
ANTIBIiYOTIKLERIN
SINIFLANDIRILMASI
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= Antibakteriyel
Bakterisid
Bakteriyostatik

= Antituberkuloz

= Antifungal

= Antimalaryal

= Antihelmintik

= Antiviral

= Antineoplastik

11.04.2006
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Bakterisid / Bakteriyostatik Etkili
Antibiyotikler

= Kemoterapotiklerin bazilari vucut sivilarinda olusturduklari
konsantrasyonlarda mikroorganizmalari 6ldurebilirken (bakterisid)
bazilari sadece ¢ogalmalarini durdururlar (bakteriyostatik):

Bakterisid Etkililer

Bakteriyostatik
Etkililer

Penisilinler

Tetrasiklinler

Sefalosporinler

Sulfonamidler

Aminoglikozidler Klindamisin
Vankomisin Eritromisin
Kinolonlar Kloramfenikol
Rifampin Trimetoprim

Amfoterisin B
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Bakterisid / Bakteriyostatik Etkili
Antibiyotikler

= Bakteriyostatik etki gucunun gostergesi minimum
inhibitor konsantrasyondur [MIK].

= Bakterisid etki gucunun gostergesi minimum
bakterisid konsantrasyondur [MBK].

= Bir antibiyotik belli patojenlere karsi bakteriyostatik,
digerlerine kars! bakterisid olabilir.

= Immun fonksiyonlari normal olan hastalarda
bakteriyostatik / bakterisid ajan kullanmanin birbirine
ustunlugu yokken, immun yetersizligi olan hastalarda
bakterisid ajanlar kullaniimalidir.

11.04.2006
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Konsantrasyon /Zaman Bagiml
Oldiirme

s Konsantrasyon Bagimli Oldiirme (aminoglikozidler,
kinolonlar): Bakterisidal etki hizi ve buyuklugu artan ilag
konsantrasyonlari ile birlikte artar. Gunde bir kez
uygulanan aminoglikozidin etkililigini saglayan
farmakodinamik faktordur.

= Zaman Bagiml Oldiirme (beta laktamlar, vankomisin):
Ilacin bakterisidal etkisi serum konsantrasyonu MBK
(minimum bakterisidal konsantrasyon) uzerinde oldugu
surece devam eder. Eger ilacin “postantibiyotik etkisi”
yoksa, doz araligi ve doz, iki ila¢g dozu arasinda MBK
uzerinde ila¢ konsantrasyonu saglayacak sekilde
ayarlanmalidir.
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Postantibiyotik Etki (PAE)

= Antibiyotik konsantrasyonunun MIK degerinin altina
dusmesine veya in vitro olarak ortamdan antibiyotigin

uzaklastirilmasina ragmen antibakteriyel etkinin bir sure
daha devam etmesidir.

s PAE bakterinin logaritmik buyumeye ulasmasi igin
gereken zamani yansitir.

O !n vitro PAE 1.5 saatin uzerinde ise anlamli kabul edilir.
In vivo PAE genellikle daha uzundur.

= Aminoglikozidler, karbapenemiler, kinolonlar,
kloramfenikol, tetrasiklinler, rifampin
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Postantibiyotik Etki Mekanizmalari

= Oldirtcu olmayan bir hasardan sonra hiicre yapilarinin
toparlanmasi.

= Ilacin baglanma bolgesinde veya periplazmik boslukta
varligl.

= Buyumenin eski hizina donebilmesi igin yeni enzimlerin
sentezlenmesi gereksinimi.

11.04.2006
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ETKI MEKANIZMASINA GORE
ANTIBIYOTIKLERIN SINIFLANDIRILMASI

11.04.2006 25



= Hucre duvar sentez
inhibitorleri

= Sitoplazma membran
gecirgenligini artirarak etki

= Protein sentez inhibitorleri
(tersinir/tersinmez)

= Nukleik asit fonksiyon veya
sentez inhibitorleri

m  Metabolizma inhibitorleri

11.04.2006

Fenicillin
Caphalosporin
Bacitracin
Carbapenems

HUCLEIC ACID
Halidixic Acid

Quinolones

HUCLEIC ACID
Rifampin
Flucytosine

ANTIMETABOLITES

Sulforamides
Trimethoprim
Etham butol
Isoniaz id

TRANSLATION

Amphotericin B
Nystatin

Cond kidin
Folymixin E& B
Mico nazok
Clotrimazo k
Hetoconazok

Stre promycin
Heomycin
Kanamycin
Gentamicin
Tetracyclines
Erythromycin
Lincomycin
Chioramphenicol



Hiicre Duvart Sentez inhibitétleri

= Bakterilerde tum memelilerde bulunan hucre zarinin yanisira bakteri
sitoplazmasindaki yuksek ozmotik basinca direnebilmek icin hucre
duvari vardir.

= Gram — negatif bakterilerde hicre duvari Gram — pozitif bakterilere
gore daha incedir.

= Bu gruba giren ilaglar bakteri hucre duvarinin ana maddesi olan
murein sentezini, peptidoglikan yan zincirleri gapraz baglayan
transpeptidaz enzimlerini irreversibl olarak inhibe ederek etki
gosterirler.

s Gelismesini tamamlamig bakteriler Uzerine etkisizdirler.
Beta laktam antibiyotikler (Penisilinler, Sefalosporinler)
Glikopeptid antibiyotikler (Vankomisin, Teikoplanin)
Sikloserin
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Membran Gegirgenligini Artirarak Etki

» Gelismesini tamamlamis bakteriler de bu mekanizma ile
oldurulebilir.
Deterjan ozelligine sahip polipeptid yapili antibiyotikler
Amfoterisin B
Nistatin

Fenolik ve katyonik deterjan yapisindaki antiseptik
dezenfektanlar
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Protein Sentez Inhibitorleri

= Bakteri ribozomlari 70S tipindedir ve memeli

ribozomlarina gore (80S) antibiyotiklere daha fazla
duyarhdir.

= A. Inisiyasyon basamaginda : Bakteri ribozomu 70S,
30S ve 50S’e ayrilir. Bu basamakta ilacglar 30S alt
birime baglanirlar.

= B. Elongasyon [uzama] basamaginda: 50S alt
basamagi uzerinden olusur.

= Bakteriostatik / bakterisid etkili olabilirler.
Tetrasiklinler (30S)
Aminoglikozidler (30S)
Makrolidler (50S)
Kloramfenikol (50S)

11.04.2006
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Niikleik asit fonksiyon veya sentez
inhibitorleri

= Cogu memeli hucresine de efkili (sitotoksik) olup

antineoplastik olarak kullanilirlar. Memeli hucresine etkili
olmayan kinolonlar ve rifamisinler antibiyotik olarak
kullantlirlar.

Kinolonlar

Rifampisin

Mitomisin

Aktinomisin

Doksorubisin

Daunorubisin
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Metabolizma inhibitorleri

= Bakteri metabolizmasi igin gerekli bazi metabolitlerin sentezini
onlerler (orn. folik asit)

Sulfonamidler
Trimetoprim
PAS

INAH

11.04.2006
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Direng




‘ Direng

«It is not difficult to make microbesresistant to penicillinin the
laboratory by exposing them to concentrations not sufficient to kill them,
and the same thing has occasionaly happened in the body. The time may
come when penicillin can be bought by anyone in the shops. Then there
Is the danger that the ignorant man may easily underdose himself and by
exposing his microbes to non-lethal quantities of the drug, make them
resistant (Fleming’in 1945 Nobel konusmasi).

= Direng, duyarlh mikroorganizmalarin zaman icinde etkilendikleri
antibiyotiklerden etkilenmemesi veya daha az etkilenmesi demektir. Direng
gelisimi iki tarlG olur :

1. Dogal direng : Patojen mikroorganizmanin , antibiyotigin yeterli
konsantrasyonunda bile ondan kalitsal olarak etkilenmemesidir.
2. Kazanilmis direng : llacin MIK veya MBK degerinin giderek
artmasidir. Sonradan olusur.

m  Capraz direncg: Bir kemoterapaotige karsi direncli olan bir bakteri, buna
benzer kimyasal yapida olan veya benzer etki mekanizmasina sahip bagka
bir kemoterapaotige de direng gosterebilir.

= Coklu direng: Bakterilerin yapisi ve antibakieriyel etki mekanizmasi farkli
1Lo.9lan cesitli kemoterapotiklere direng gostermesi 3



Kazanilmis Direng
Kromozomal Mutasyon

= Spontan olusur, mutasyon olmasi i¢in bakterinin ilagla
karsilasmasi sart degildir. llacin etkisi altinda gelismelerine
devam eden direncli bakteriler populasyonda duyarli bakterilerin
yerini alir.

=  Kromozomal mutasyonla olusmus direncin fenotipik olarak ortaya
cikma mekanizmalari:
Hucre ceperinin ilaca karsi permeabilitesinin azalmasi
llaci yikan enzim salgilanmaya baslanmasi
llaca duyarsiz yeni bir enzim tir( sentezi
llacin hiicre disina hizli bir sekilde atilmasi (Efluks)
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Kazanilmis Direng
R plazmidleri veya transpozonlar araciligiyla

s Plazmidler bakterinin kromozomlari disinda kalan ufak
DNA parcalaridir.

= Kromozomlardan bagimsiz olarak replike olurlar.

= Transpozonlar hem kromozomlarda hem plazmidlerde
bulunabilen daha ufak ve hareketli DNA parcalaridir.

= Plazmid transferinden 3 mekanizma sorumiudur:
Transduksiyon
Konjugasyon
Transformasyon

11.04.2006
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R plazmidleri veya transpozonlar araciligiyla
gelisen direng mekanizmalari

> R plazmidler veya transpozonlar araciligiyla olusan
direncin fenotipik olarak ortaya ¢cikmasi mekanizmalari:

= Direncli bakteri kemoterapotik ilaci parcalayan bir enzim
salgilar.

= Ilacin hicre icinde modifikasyonu sonucu etkinligi azalir.
= Hucre ceperi permeabilitesi azalir.
= Direncli bakteri turunun ilaci ortamdan almasi azalir.

= Direncli bakteride ilacin hucre icindeki etki yerine
baglanmasi azalabilir.

= Ilacin inhibe ettigi enzimler yerine izozimleri gegebilir.
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'Direncin yarattigl sorunlar

= Alisilmis ilaclarla yapilan tedavinin basarisiz kalmasina
ve morbidite / mortalitenin artmasina neden olur.

= Alisiilmis doz etkin olmadigindan doz artiriimasi ya da
tedavi sUresinin uzamasina neden olur. Sonugcta yan etki
olasiligl ve tedavi maliyeti artar.

= HenUz direng gelismemis yeni ve pahali ajanlarin
kullanimina yol acar.
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Kombine Antibiyotik
Kullanimzi




' Kombine Antibiyotik Kullanimi

m Birden fazla antibiyotigin birlikte kullanildigi durumda 3
olasilik soz konusudur:
Aditif etki
Sinerjik etki
Antagonistik etki




' Kombine Antibiyotik Kullanimi

m Cesitli nedenlerle tedavide kombine antibiyotik
kullaniimaktadir.

= Kombine antibiyotik kullanimlarinin gogunda bir rasyonel
yoktur.

m Tedavi etkililigi agisindan yarari olmadigi gibi bazen
kullanilan antibiyotikler arasindaki antagonizma
nedeniyle basarisizliga neden olabilir.

s Direncg gelisimi ve yan etkileri de diger dezavantajlaridir.




Kombine Antibiyotik Kullanimi
Endikasyonlari

Genis bakteriyel spektrum saglamak

Kombine antibiyotik kullaniminin en sik nedenidir. Genellikle ampirik
tedavide muhtemel ajanlarin hepsini etkiliyebilecek genis spektrum
saglanmasi amaciyla kullanilir. Kultur sonuclarina gore tek
antibiyotige donulmelidir.

Febril notropeni — antipsdodomonal penisilin + aminoglikozid

Karma bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisi

Birden fazla patojenin etken oldugu enfeksiyonlarda patojenlerin
herbirine yonelik antibiyotik kullanmak gerekebilir.

Gangren, odontojenik bas-boyun enfeksiyonlari, akciger apsesi,
aspirasyon pnomonisi, beyin apsesi, pelvik inflamatuvar hastaliklar,
iIntraabdominal enfeksiyonlar ve apseler




Kombine Antibiyotik Kullanimi
Endikasyonlari-2

n Antibakteriyel etkililigin artiriimasi

Amac bir bakteriyel ajana karsi iki antibiyotik birlikte
kullanilarak sinerjik etki elde etmektir.

Antimikrobiyal ajanin hucre i¢ine alinmasinin artmasi:
Hucre duvari sentez inhibitoru + aminoglikozid

Enzimatik inaktivasyonun inhibisyonu:
Beta laktam antibiyotikler + beta laktamaz inhibitorG

Bir metabolik yolda iki ayri noktanin inhibisyonu
Trimetoprim + sulfometoksazol

m Direnc olusumunun onlenmesi
Tuberkuloz tedavisi
» Doza bagli toksik etkileri azaltmak
Kriptokokkal menenijitte amfoterisin B + flusitozin

Ucli sulfonamid kombinasyonu



Kombine Antibiyotik Kullanimi
Dezavantajlari

= Antagonizma

Bakteri hucre duvarina etkili antibiyotik ile bakteriyostatik
antibiyotikler: Penisilin — tetrasiklin

Sefoksitin, imipenem gibi kuvvetli beta laktamaz indukleyicileri ile
beta laktam antibiyotikler

s Superenfeksiyon

= Toksisite artisi ve ilac etkilesimleri
Vankomisin + gentamisin veya sefalotin + gentamisin — nefrotoksik

x Maliyet artigi
Kombinasyonun maliyeti

Serum ilag duzeyi, bobrek veya isitme fonksiyonlari vb.
degerlendiriimesi gerektiren ilaglarda bunlarin ek maliyeti




ANTIMIKROBIYAL TEDAVI
KATEGORILERI

T T T

infeksiyon (-)  infeksiyon (+) Semptomlar Patojen

lyilesme



Profilaktik Antibiyotik Kullanimi

s Saglam kisileri maruz kaldiklari veya kalacaklar
enfeksiyon etkeninden korumak igin:
Cinsel yolla bulasan gonokok, sifiliz, HIV veya
tuberkuloz, sitma gibi

s Baska hastaligi olan kisilerde sekonder bakteriyel
enfeksiyon gelismesini onlemek amaciyla:
Konjenital, romatik ve diger nedenlere bagli kalp
kapakcigl hastaliklari, prostetik kalp kapakcigi takilanlar,
sistemik pulmoner santi ve hipertrofik kardiyomiyopatisi
olanlarda endokardit olusumunu engellemek veya akut
romatizmal ates nukslerine karsi profilaksisi

m Cerrahi girisimlerle ilgili kemoprofilaksi (Perioperatif
profilaksi)




‘ Profilaktik Antibtyotik Kullaniminin

Yararinin GOSTERILMEDIGI

durumlar:

m Kalp kateterizasyonu, pacemaker takiimasi, Gl
endoskopi, torasentez, ayaktan tedavi edilen yaniklar

m Akut glomerulonefrit rekurensinin onlenmesi

= Ust solunum yollari enfeksiyonlarinda sekonder pndmoni
gelisiminin onlenmesi

m Cesitli ciddi tibbi durumlarda pnomoni ve septik
komplikasyonlarin onlenmesi




Profilaktik Antibiyotik Kullaniminin
Sakincalar




Profilaktik Antibiyotik Kullanimi




Cerrahi Dis1 Antibiyotik Profilaksisi




infektif Endokardit

s Amag, ortaya c¢iktiginda ciddi seyreden ve olumlere
neden olabilen infektif endokarditi risk tasiyan hastalarda

profilaksi ile onlemektir. En sik Streptococcus viridans ve
Enterokokkus foecalis neden olur.

m Bazi kardiyak lezyonlarda, cerrahi girisimlerde profilaksi
onerilir.




Profilaksi - Kardiyak Lezyonlar
(AHA)
Yiksek Risk Grubu

» Protez kalp kapaklari (bioprotez ve homograft kapaklar
da dahil)

n Gecirilmis bakteriyel endokardit

s Kompleks siyanotik konjenital kalp hastaligi (orn, tek
ventrikul, buyuk arterlerin transpozisyonu, Fallot

tetralojisi)
m Cerrahi sistemik-pulmoner santlar




Profilaksi - Kardiyak Lezyonlar
(AHA)

Orta Derecede Risk Grubu

Diger konjenital kardiyak malformasyonlarin cogu
(yukardakiler harig)

Edinsel kapak disfonksiyonu (orn, romatizmal kalp
nastaligi)

Hipertrofik kardiyomiyopati

Kapak regurjitasyonu ve/veya kalinlasmis kapakciklarla
lle birlikte olan mitral kapak prolapsusu




Profilaksi - Kardiyak Lezyonlar
(AHA)
Disuk Risk Grubu

= Izole sekundum atriyal septal defekt

n Atriyal/ventrikuler septal defektlerin veya patent ductus
arteriosusun cerrahi onarimi

m Gecirilmis koroner arter bypass cerrahisi
m Fizyolojik, fonksiyonel veya izole kalp ufurumleri

= Valvuler disfonksiyonun eslik etmedigi gecirilmis
Kawasaki hastalig!

s Kardiyak pacemakerlar ve implante edilmis
defibrilatorler




‘ Profilaksi Gereken Girigsimler

= Dental girigsimler:Yeni bilgilerin 1191 altinda dental
girisimlerde profilaksi onerilmemektedir.

= Solunum yollar girigimleri: Tonsillektomi ve/veya
adenoidektomi, respiratuvar mukozay! iceren girisimler,
sert bronkoskop ile bronkoskopi

s Gastrointestinal kanal (yuksek risk grubuna onerilir,
orta riskli grupta tercihe bagldir): 6zofagus varis
skleroterapisi, 0zofagus striktur dilatasyonu, endoskopik
retrograd kolanjiyografi (safra kanali obstruksiyonu),
safra yollari cerrahisi, intestinal mukozayi iceren cerrahi
girisimler

= Genitouriner kanal: prostat cerrahisi, sistoskopi, uretral
dilatasyon




| Akut Romatizmal Ates Niikslerine
Kars1 Profilaksi

m Profilaksinin amaci daha once akut romatizmal ates
gecirmis hastalarda tekrari ve dolayisiyla kalp
lezyonlarini onlemektir.

m Profilaksi Suresi:

Akut eklem romatizmasi sirasinda kardit gecirilmediyse en az 5 yil
veya 18 yasina kadar

Kardit geciren hastalarda 25 yasina kadar
Romatizmal valvuler kalp hastaligi olanlarda omur boyu




‘ Bakteriyel Menenjit Profilaksisi

= Meningokokkal veya H. Influenza menenjitleri kolay
bulasabildiklerinden risk altindaki kisilere profilaksi
uygulanir.

= Ayni evde yasayan Kigiler
s Hastanin hastaneye yatisindan onceki 1 hafta icinde 5

gun sure ile gunde 4 saat veya daha fazla hasta ile
temasi olan kisiler

s Hastayla ayni okulda, kislada, yatakhanede yasayanlar,
calisanlar, temasi olanlar




Cinsel yolla bulasan bakteriyel
enfeksiyonlara kars1 profilaksi

= Riskli kigilerde tedavisi zor ve komplikasyonlari olan
enfeksiyonlara karsi koruma saglamak profilaksinin
amacidir.

s Gonore profilaksisi
n Sifiliz profilaksisi

= Klamidya profilaksisi
= HIV profilaksisi




' Turist Diyaresi Profilaksisi

s Seyahat sirasinda kisiyi oldukca rahatsiz eden ve
enteropatojenik E.coli basta olmak uzere bakteriyel veya
viral ajanlarla olabilen diyareye karsi kisiyi korumaktir.

= Yuksek riskli bolgeye seyahat eden kisilere

s Diyareye duyarlihgi artiran durumlarin varliginda
(aklorhidri, gastrik rezeksiyon, antasid kullanimi vb)

s Dehidratasyonun doguracagl komplikasyonlara zemin
hazirlayan durumlarda (diuretik kullanimi)




 Cerrahi Profilaksi

s Cerrahi yara enfeksiyonlari en sik raslanan nozokomiyal
enfeksiyon turlerindendir.

s ABD’de cerrahi yara enfeksiyonlarinin yillik maliyeti
1.5 Milyar $’dir.

= Amag, bakteriyel florayi azaltmak ve olabilecek
kontaminasyonu konakg¢l mekanizmalarinin karsi
koyabilecegi duzeyde tutmak ve ameliyat sirasinda ve
sonrasinda dokuda yeterli antibiyotik duzeyinin olmasini
saglamaktir.




‘ Cerrahi Profilaksi Temel Prensipler

= Ameliyatin belirli bir enfeksiyon riski olmalidir. Olasi
enfeksiyon ajanlari tanimlanmali ve bu ajanlara
yonelik antibiyotik kullaniimalidir.

= Insizyon yapildi§i anda antibiyotik dokuda etkin
duzeyde olmalidir.

m Kisa sureli kullaniimahidir.

= Direncli mikroorganizmalar icin kullanilan etkin
antibiyotikler profilakside kullaniimamalidir.

n Profilaktik antibiyotigin yan etkisi az olmali ve ucuz
ilac tercih edilmelidir.




Cerrahi Yara Tipine Gore
Enfeksiyon Riskleri

1- Temiz: Elektif, enfekte organin aciimadigi, < %2
akut inflamasyonun olmadigi girisimler

2- Temiz-kontamine: Belirgin < %10
kontaminasyon olmadan kolonize organin

acildigi girisimler

3- Kontamine: Acik travmatik yaralar, %15-20
belirgin kontaminasyon olan veya akut

nonpurulan inflamasyon varliginda yapilan

girisimler

4- Kirli: Enfeksiyon, purulan materyal, apse ~ %30-40

varliginda yapilan girigsimler



 Cerrahi Profilaksi Endikasyonlart

m Enfeksiyon riski %2’in Gzerinde olan girisimler (Temiz
kontamine ve kontamine yaralar).

s Protez uygulanan girigimler

s Operasyon sonrasinda problemli enfeksiyon gelisme riski olan
ameliyatlar (a¢ik kalp ameliyati gibi)

= Immun yetmezlikli hastalarda yapilacak her tiir girisimler




‘ Profilaksi

= Lokal Antibiyotik Kullanimi: Temiz veya temiz
kontamine girisimlerde insizyon icine antibiyotik
uygulamasi ile enfeksiyon insidansinin azaldigi
bildirilmistir.

= Yan Etkiler:
Direncg
Enfeksiyon tanisinda gecikme
Superenfeksiyon gelismesi




Ampirik Antibiyotik
Tedavisi




 Ampirik Antibiyotik Tedavisi

= Bazi hastaliklarda enfeksiyona neden olan
ajan belirlenmeden yada duyarlilik testleri
yaplimadan antibiyotik tedavisi uygulanabilir
— Ampirik Tedavi

= Ampirik tedavi belli bir klinik durumla ilgili
deneyimlere dayanarak yapillir.

= Amac erken mudahale ile daha iyi sonug elde
etmektir.




' Ampirik Tedavide Yaklagim

Mikrobiyal enfeksiyon klinik tanisi: Mevcut tum veriler
enfeksiyonun varligini anatomik olarak gostermelidir.

Laboratuvar inceleme icin ornek alma: basit boyama
yontemlerinin ardindan mikroskopik inceleme ya da idrar
mikroskopisi gibi hizli ve basit yontemler kisa surede etiyolojik
ipuclari sunabilir.

Mikrobiyolojik tani: oyku, fizik muayene, hizli laboratuvar test
sonuclarina dayanarak olasi ajan belirlenmeye calisilir.
Ampirik tedavinin gerekliligi :

Eger spesifik patojen laboratuvarda saptanana kadar tedavinin

ertelenmesi ciddi morbidite riski tasiyorsa ampirik tedavi endikasyonu
vardir.

Halk sagligi nedenleri ile ampirik tedavi gerekebilir.
Tedavi: ampirik tedavinin se¢imi mikrobiyolojik ve klinik taniya
gore yapilmalidir. Eger mikroorganizmaya dair higbir ipucu
yoksa olasi patojenleri kapsayacak genis spektrumlu bir ajan

QU UITTTICITULT .



' Ampirik Tedavide Antimikrobiyal
Ajanin Se¢imi

= Hastaya ait faktorler:
Eslik eden hastaliklar
Daha onceki advers ilac etkileri
Eliminasyon / detoksifikasyon yolaklarinda problem
Yas
Gebelik

= Farmakolojik faktorler:

Absorbsiyon, dagilim, eliminasyon kinetikleri
Enfeksiyon bolgesine ulasabilme
Toksisite

Diger ilaclarla farmakokinetik / farmakodinamik etkilesimler




Antimikrobiyal Tedaviye Baslamadan

Yanitlanmasi Gereken Sorular

Klinik bulgulara gore bir antimikrobiyal ajan endikasyonu var
midir?

Mikrobiyolojik tani koyabilmek icin uygun ornekler alindi mi?
Hastaliktan sorumlu olasi etiyolojik ajanlar nelerdir?

Hasta kigiyle temas etmis kisileri korumak icin ne gibi
onlemler almalidir, daha fazla temasi engellemek icin ne
yapmalidir?

Hasta i¢in antimikrobiyal tedavinin klinik fayda saglayacagina
dair klinik kanit var midir?

Spesifik bir ajan saptandiysa:

Ampirik antibiyotik yerine daha dar spektrumlu bir antimikrobik
kullanilabilir mi?

o o karabi Kierais

Optimal doz, uygulama yolu ve tedavi suresi nedir?



Antibiyotik Tedavisinde Bagarisi1zlik
Nedenleri

= Yalanci basarisizlik
Yanlis teshis
Baska bir hastalik varlgi

llacin enfeksiyon belirtilerini taklit eden yan etkileri
olmasi

= Hastaya ait faktorler
Biyoyararlanimin yetersizligi
Immun yetmezlik

Enfeksiyonun protez ya da yabanci cisim
etrafinda olusmasi




Antibiyotik Tedavisinde Bagarisi1zlik
Nedenleri-2

= Ilaca ait faktorler
llacin etki yerine az ulasmasi

Ayni anda kullanilan baska bir ila¢ nedeni ile
absorbsiyonun az olmasi

= Mikroorganizmaya ait faktorler
Tedavi sirasinda rezistans gelismesi
Superenfeksiyon
Inatci veya sessiz bakterilerle enfeksiyon




