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Yeni Antibiyotiklerin (Sefuroksim Aksetil, Roksitromisin,
Azitromisin, Siprofloksasin) Farmakokinetik ve Istenmiyen

Etki Acisinddn Ozellikleri

Liitfiye Eroglu

Tedavide antimikrobik drog segimini belirleyen belli
baglt {i¢ faktsr bulunmaktachr (Tablo 1):

Tedavi segiminde infeksiyona neden olan mikroorganiz-
malarin etyolojisi, droglara duyarliliffi, konakemin immun
islevlerinin durumu, infeksiyon yeri, emilim ve atlim or-
ganlarmn saglifimin yamsira antimikrobik ajammn farmako-
kinetik ve furmakodinamik o6zellikleri, ysrar/zarar, yarar/
maliyet oram gézéniine alinmahdir.

Sefurcksim Aksetil

Oral antibiyotikler kullanim kolayhg: ve maliyet agisin-
dan parenteral preparatiara karg: distinlik tasimaktadirlar. Ik
aral sefalosporinler 1. kusak fiyeleri olup, antibakteriyel ak-
tiviteleri simrh oldugundan diger kusaklardan oral preparat-
lar gelistiriimeye ¢aligiimaktadir. Bu yollardan biri de ana
drogdan esterli tiirevler hazirlayarak emilimi kolaylagtirmak-
tir (Tablo 2). 1. kugak oral sefalosporinlerin emilimleri ol-
dukga iyi, plazma yarlanma dmiirleri disgitktir. Kan beyin
engelini agmalan ise gigtiir. 3. kusak oral scfalosporinler
goreceli uzun plazma yanlanma dmirlerd, aldukga diisiik tok-
sisiteleri ve kan beyin engelini agmalar1 ySniinden diger ku-
uk fiyelerine kars: istiinlik tapimaktadirlar (1).

3. kugaktan sefiksim % 50 orarunda emilen, biyoyararla-
mm % 20-25 arasmda degigen, yarlanma émrll digerlerine
gore oldukgn uzun (~ 3 saat) ve serebrospinal sividn yeterli
inhibitér yogunlukta bulunabilen bir antibiyotiktir (2). Plaz-
ma yarilanma Smrill yaghlarda uzamaktadir.

Istenmiyen etkilerinin basinda diyare veya gevsek [eges

~
Tablo 1. Aatimikrobik Drog Secimi

INFEKSIYON

KONAK DROG

DROG

* FARMASOTIK BICIMIN OZELLIKLERT
* FARMAKOKINETIK 67ZELLIKIFR
Bmilim
Daogihm
Metabolizma
Aulim
* FARMAKODINAMIK OZELLIKLER
ki bigimi
Giivenilirlik

* YARARMALIYET ORANI .
o : S

gelmektedir ki bu olasiikla emilemeyen sefiksimden kay-
naklar. Istenmiyen etkiler yashlarda ve gocuklarda daha
sik ve siddetlidir (2).

Sefalosporinlerin esterli tirevlerinden tedavide yaygm
kullamulan sefuroksim aksetildir.

Ikinci kugak sefalosporinlerden olan sefuroksim sodyum
a1z yolu ile ancak % 1 oraminda emilebildifinden oral pre-
paratimt hazirlama aragrmalan senucunda prodrog sefurok-
sim sksetil bulunmugtur. Sefuroksim aksetil, sefuroksimdeki
C, pozisyonuna asetoksietilester baglanmas ile olugur. Kli-
nik olarak etkin olabilmesi igin bu asetil grubunun hidrolize
upramasi gerekmekledir. Bu hidroliz kanda, karaciferde ve
intestinal mukozada yaygin olarak bolunan nonspesifik este-
razlar tarafindan yaklasik 3.5'da gergeklestirilir (3). Esteraz-
larin aktiviteleri tire gire degigiklik géstermektedir (3).

Sefuroksim aksetilin biyoyararlarumi % 30-35 arasinda
degismektedir. Bu dilgik biyoyararlammu iyilestimmek igin
formitlasyon ¢aliymalan yapilmaktadir (1).

Sefurcksim lezzeti kétil oldugu igin farmasttik bigim ola-
rak film kapl tabletler yeglenmektedir. Ancak bu preparatla-
nn mide ortammnda ¢oziinmez jel olusturma olasiikian bu-
lunmaktadir. Midenin asid ortaminda dayarukli olan sefurok-
sim aksetil, barsakta luminal esterazlsr tarafindan huzla sefu-
roksime dénilgtiirtlir, Sefuroksim fizyolejik pH'larda anyon
durumunda oldugundan lipid goziinirliga ve dolays: ile emi-
limi yok denecek derecede diigiiktilr. Ancak yiyeceklerden he-
men sonra almursa biyoyararlamm % 25-70, serum yofunlu-
gn % 25-87 oranmda artabilir. Yiyeceklerin esterazlan bas-
kiladiklan disitntilmektedir (3). Biyoyararlammn yiyecek-
lere bagli olmasi dogal olarak sefuroksim aksetilin diizenli
serum diizeyi saflamas: olasihfma kugku digiirmektedir. So-
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4. Utusal Klinik Mikrobiyeloji ve Infeksiyon Hastalidlar:
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Tablo 2. Oral Sefalosporinler

Emilim DPomk yojunluk 1 1/2
Kugak  Amibiyotik % pa/ml (snat}
1 Sefaleksin* 60-100 | 18 0.6-1.3
1 Sefradin® 90-100 15-19 1.0
1 Sefadroksil* 90-100 9-15 1.3-1.5
2 Selnklor* 12 0.6-0.9
3 Sefiksim 50 3.9 3.0
3 Seftibuten 11.6 1.5-2.1

Esterli Tirevler
2 Sefuroksim* 30-400 4 D.0-1.4
3 Sefctamet 30-40 10.4 1.9
3 Sefpodoksim 1.7-3.0 1.8-1.9
* Ulkemizde bulunan
. _/
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Tablo 3. Sefuroksim Aksetil'in Istenmiyen Etkileri

* SINDIRIM SISTEMI
Bulanti, kusma
Nonspesifik diyare
Clostridium difficile ilintili diyare
* INMUNOLOTIK REAKSTYONLAR
Asin duyarlilik
Deri reaksiyonlan, iiniker, kagmt
Drog ategi
Anafilaksi
Penisilinler ile gapraz reaksiyon
* HEMATOLOIK REAKSIYONLAR
Eosinofili
Trombositoz
Lékopeni
Coombs 1esti pozitifligi
Hemelitik anemi
*KOAGULOPATILER
Trombositopeii
Trombosit iglevinde bozulma
Hipoprotrombinemi
Fekal Florada degisiklik
Protromhin seniezinde degisiklik
* HEPATOTOKSISITE
Transaminazfalkalen foslataz arugi
* NEFROTOKSISITE
* MIKROBIYOLOIIK
Klinik siiper infeksiyonlar
Ekolojik ctkiler
* ETKILESIMIER
Tani testler]
Alkol
Diger beta-laktamlar
Antikoagiilanlar
Aminoglikozidler ve diiiretikler

N Py

runlardan biri hasta/gevresinin ilaci yiyecckle birlikte kul-
lanmaya duyarlihk gésterip gosteremiyecegi, digeri de hasta
ve cocuklarm yeterli yiyecek alip almayscakiandir (3). Aymi-
ca hasta gocuk ve yaglilarda biyoysrarlamma iliskin yeterli
veri bulunmamaktadir.

Sefuroksim aksetil kanda sefuroksim bigiminde bulun-
makta ve plazma proteinlerine % 33 oranmda baglanmakta-
dir. Plevra sivist, sputum, kemik, sinovyal sivi, gbz sivi-
sinda dagilir. Beden doku ve sivilarmda yofunlugu infeksi-
yonun yerine, infeksiyon ile tedavinin baslamasi aralifina
vh, baghdir (4).

Plasentay: agabilir ve siite gecebilir. Ancak normal ko-
sullarda kan beyin engelini asamamaktadir. Plazma yanlan-
ma émrii 70 dakika olup degismeden bilyiik &lciide glomiireler
filtrasyon ve tubuler sekresyon ile aulir. Safrada az miktarda

Tablo 4. Azitromisin

* Oral Biyoyararlamm % 37

* Asid onamda eritromisinden daha dayamkh
*U1/2 = 11-14 sent

* o< asid glikoproteine baglanirhilift % 50
* Doku/fserum yogunlugu orane 10/100
*Dokut 1/2 = 2-4 giin

A

bulunmasina karsin idrardaki yojunlufin yiiksekuir (4).
Basglca istenmiyen ctkileri arasinda sindirim sisiemine
itiskin yakinmalar yer almaktadir (Tablo 3). Clostridium dif-
Sficile'nin iiremesini hizlandirir. Ancak bu etki amoksisilin
klavulanat veya sefaklordan daha fazla defildir (2).

Roksitromisin

Makrolid grubu antibiyotikler 1952'den beri tedavide kul-
lanilmaktacdir. Eritromisin bu grubun en yaygin kullamlan
ityesidir. Eritromisinin pekcok tuz ve ester bigimi sentezlen-
mesine kargin bazi clumsuz yanlari hala giderilmemigtir. Bu
olumsuz &zellikleri yenmek igin 14'den fazla yeni makrolid
tiyesi denenmektedir. Aragtirmalar eritromisinin antibakteri-
yel spektrumunu geligtirmeye ve farmakokinetik tzellikleri-
ni iyilestirmeye yGneliktir.

Eritromisinin farmakokinetik agidan zayif yanlan arasim-
da biyoyararlammmm diisiik olmasi, kandaki yofunlugunun
diizensizligi, midenin asid ortanminda dayamksizlipy ve plaz-
ma yarlanma Smriinlin kisa olmast (2 saat) smy:labilir. Yeni
makrolidler bu sorunlars bir 8lgtide ¢dziim getirmislerdir. Ye-
ni ilyeler iginde en umut vaat edenler azitromisin ve roksitro-
misindir, :

Azitromisin, mekrolid aglikon halkasinda azot atomu ta-
siyan azalid diye bilinen bir simftandir. Farmakokinetik
dzellikleri Tablo 4'de Gzetlenmigtir (5).

Roksitromisin, eritromisine benzer antibakteriyel aktivi-
tede, eritromisinin cleroksim tiirevi olup, prototip drogdan
daha iistiin farmakokinetik §zellikler tagimaktadir.

Saglikli goniillillerde yapilan bir ¢aligmada (6) eritromi-
sin ve roksitromisinin farmakokinetik &zellikleri ozetlen-
mistir (Tablo 5).

Roksitromisinin hem deruk yogunlufunun hem de efri-
nin altinda kalan alan iizerinden biyoyararlaniminin eriiro-
misinden anlamli bicimde yitksek oldugu goriilmektedir.
Yiyecek bu parametreleri farkli bigimde etkilemekledir.
Droglar eger yemek sirasinda ya da yemekten hemen sonra
ahirurlarsa biyoyararlamim % 25-50 oraminda diismekte, doruk
yopunluga ulagma siiresi eritromisin stearatla defiymezken
digerlerinde 6-7 saate kadar uzamaktadir,

Droglar yemekten 15-80 dakika tnce
alimdiklarimda biyoyararlammda degisme

gorinmemektedir.

[Tablo 5. Eritromisin ve Roksitromisin'in Farmakokinetik Ozellikleri Makrolid antibiyotikler plazma pro-

teinlerine degisik oranlarda baglanmak-

Daruk yogunluga Doruk yogunluk  EAA tadirlar. Bu baglanma baghca e asid

Antibivorik . Doz {mpg} ulagmu siiresi (sant) mg/L mg/S/L. glikoproteinedir ve eritromisin igin %

Eritromisin stcarat 500 13 0.5-2.9 75 - ;z'k;."ks”f‘?“.“s‘g T % gg ‘}:rulgj)i;
Eritromisin baz 500 15 1.9-3.8 5.8-11.2 LOXSITOMISIIN baglanmist Coyuria

Roksitromisin 125 13 5.4-7.9 5381 lir b:glmdcdu veudrog serum diizeyi 4

mgf/L'i asmca baglanmada doyma olur.

I N Diger deyigle drogun serbest miktan ar-

EAA: Semim yopunlugn zaman efrisinde egrinin altnda kalan alan; S:Saat ) tar. Bu b&litm eliminasyona clvcrigli ol-

M

dufu igin roksitromisinin efrinin allin-
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da kalan alam, bir bagka séylemde bedende bulunan miktar
dozun arus: ile kosultuk gdstermez (6). Roksitromisinin Lo-
tal serum diizeyi 3.3'den 8.4 mg/L'e yikseldiginde serbest
balim % 4.3'den % 13.4'e yiikselir, Eritromisinde de bu doy-
ma olayr olmasma kargin onun proteine baflamirhg: ditgik
oldugundan Klinik acidan anlam tasimamaktadir.

Roksitremisin karaciferde metabolik defiisime uframakta
ama asil, degismeden % 53" feces, % 13'ii solunum havas,
% Tsi idrar ile anlmektadir. Roksitromisin'in en Gnemli
Ustiinligl plazma yanlanma 8mrinin yaklagik 10-12 saat ol-
masidir. Bu, kullamm agisindan kolaylik saglamaktadir. Ka-
rarli kan diizeyine 3-4 gitnde ulagmaktadir (7). Erilromisin
gibi kan beyin engelini asamadifinden serebrospinal sivida
snemli miktarda bulunmaz. Siite gegen miktan % 0.05 gibi
ihmal edilecek diizeydedir (7). Plasentay: da kolay ssama-
maktadir (8).

Dokulara dagihim oldukga iyidir, Hem eritromisin hem de
roksitromisin tonsillerde serumdaki diizeylerinde bulunurlar.
Yaoklagik 100%n {istlinde hastads yapilen bir gahgmada roksi-
tromisinin streptokoksik farenjitin eradikasyonunda eritro-
misine segenek olamayacaf ve farenjial dokudaki dilzeyinin
ptireceli diigiik olmasimin {dokuda 0.16, serumda 0.23) bunun
bir &lglide sorumlusu cldugn belirtilmigtir (2).

Akcifer dokusunda eritromisinden yiiksek yojfunlukta bu-
lunmakla birlikte, eritromisinin doku/serum diizeyi oran: da-
ha yitksektir (8). Benzer sonuglar difer dokular igin de geger-
lidir.

Makrolid grubu antibiyotiklerin Snemli &zelliklerinden
biri de hiicre iginde birikebilmeleridir. Pka defeni 9.2 olan
roksitromisin Pka defieri 8.8 olan eritromisine gore gesitli
fagositik hiicrelerde &zellikle lizozomal fraksiyonda onemli
lglide birikmektedir (9). Bu dzellik hiicre igine giren bakte-
rilerin yokedilmesinde 8nemli bir istiinliik saflamakiadir,

Yagh bireylerde (60-79 yas) roksitromisinin plazma yan-
lanma 6mrii 17-36 sant arasinda degismekte hem seum doruk
yojunlugu (t 1/2) hem de egrinin altinda kalan alan artmak-
tadir {6). Cocuklurda 25 mgfkp doz roksitromisin verildigin-
de t 1/2 20 saate kadar uzamaktadir. Uzamanin cocuklarda da-
glim hacminin bilyiik olmasindan kaynaklandifi Gne siiriil-
mektedir (10).

Bobrek yetmezligi duromlannde eritromisinin ¢t 1/2'si de-
gismedifi halde roksitromisininki 10-26 arasinda degigmek-
te, alkolik karacifer hastahfinda ise erilttomisinin t 1/2'si %
60 oraninda ariarken, roksitromisinki 19-36 saat arasinda
kalmaktadir (6).

Drog ctkilesimleri agisinden roksitromisin eritromisine
gire biraz daha glivenlidir. Clinkil droglann biyotransformas-
yonunda baslica rolii oynayan sitokrom p450 enzim sistemi
tizerine, eritromisin gibi giicll inhibitér etki gdstermemekle-
dir (11). Bilindigi gibi eritromisin, karbamazepin, digoksin,
teofilin ve kortikosteroidler ile dnemli etkilesimler gosterir
(6,11). Eritromisin teofilin t 1/2'sini % 15 oraninda arlirma-
sma karsilik roksitromisin % 8 oraninda artirmakiadir (6).
Ama yine de iki drogun birlikte kullamldig1 durumlarda teofi-
lin dizeyinin izlenmesi yerinde olur (6). Roksitromisinin
karbamazepin ile etkilegimi bulunmamaktadir (12).

Roksitromisin ey asid glikoproteine baglanan droglar ile
etkilesmektedir ve bunun en belirgin dmegi disopiramid ile
etkilegimdir (13). Lidokain ile olan etkilesimi zayifur (7).

Eritromisinin kullammin: simrlayan &zelliklerinden bog-
Iicas: istenmiyen ectkileri, dzellikle sindirim sisterine ilig-
kin olanlandir. Eritromisinin karaciperi haraplayici etkisi
ise en fazla estolat tuzu ile gériilmektedir. Deneysel bir ca-
lismada karaciger hticre haraplanmasmun indeksi olarak LDH
ve GOT almmarak roksitromisin, eritromisin baz ve eritromi-

4 ™
Tablo 6. Roksitromisin'in Istenmiyen Etkileri

* SINDIRIM SISTEMI: Bulani, abdominal agn, diyare, kusma,
konstipasyoen, dispepsi, anoreksiya, oral kandidoz, melena

* DERI: Uniker, dékiini, kagmt, ekzema

* SINIR SISTEMI: Uyuklama, kulok gunlumasy, bag dénmesi,
basagrsi

* GENEL DURUM: Zayflik, bitkinlik

* DIGERLER!: Goz bozukluklari, vajinal kandidoz

* HEPATIK HARAPLANMA

AN S

sin estolat incelenmistir. Roksitromisinin GOT {izerine eiki-
si eritromisin estolatdan az, ama baza egdeferdedir. LDH kri-
ter almdifmda estolat kadar toksik goriinmekie, eritromisin
bazdan 2-6 kez daha hilere membranin haraplayier etki pos-
termektedir.

Roksitromisin ile tedavide % 4-5 oraninda istenmiyen et-
ki goriilmektedir (14). Eritromisinde oldugn gibi istenmiyen
etkilerin basinda sindirim sistemine ilistin yakmmalar yer
almaktadir (Table 6). Ancak sindirim sistemine iliskin ya-
kanmalar eritromisine gére daha az giddetiedir (14).

Makrolid grubupdan josamisin, klaritromisin, spiramisin
ile eritromisinde oldugu gibi drog etkilegim gériilmemekte-
dir. Bu droglardan josamisinin t #/2'si ortalama 1.5-2 saat,
spiramisininki 7 saattir.

Siprofloksasin

Yapica 60'h yillarda kesledilen nalidiksik aside benzeyen
fluorokinolon ailesine kaulan ilye sayist giderek artmakta-
dir. Giiniimizde kullanilan kinolenlarin hepsi 6-Fluoro 7-
piperazin yapisindadirlar ve Ny de bir tak tagular. Aynca
3'de karboksil, 4'de keto, 8'de ise karbon veya azot bulumnur.
Kinolonlarm antibakteriyel aktivitesi icin 3 ve 4 nolu atom-
larin durumu degisiklik gostermemelidir. Ny ve 7 atomdaki
ekler hem mikrobiyolejik aktiviteyi hem de farmakokinetik
zellikleri degigtirirler. Piperazin grubunda metil kéki olma-
s1 emilimi artinr {15).

Hemen tim flucrokinolonlann afiz yolundan emilimleri
iyidir. Iclerinde en oz emileni norfloksasindir. Enoksasinin
emilimi ise degigkendir. Ofloksasinin serum diizeyi de birey-
sel farklhiliklar: gosterir (16).

Doruk yogunlufa acken 1-2 saat, tokken 2 saat iginde .
ulasirlar. Doz ile serum diizeyleri arasmda dofrudan bir iligki
stz konusudur. Ancak siprofloksasinde biyoyararlenimm
dozdan bagimsiz oldufunu éne siiren ¢aligmalar da vardir
(11). Kinolonlann biyoyararlamimlart genel olarak % 83-96
arasmda defigsmekle birlikte siprofloksusinin biyoyararlan-
min % 70 oldufu éne strilmekredir (17). Olasilikla sipro-
floksasin karacigeri ilk geciste bir miktar metabolize olmak-
tadir (first pass metabolism). Ancak yiiksek serum diizeyi
mutlaka yiiksek antibakieriyel etkinlifii isaret etmemektedir.
Ciinkil intrinsik antibakteriyel gii¢ (minimum inhibitér kon-
santrasyon) ve bakierileri 6ldiirme hizi farkhdir. Bu nokta
gozoniine almdiginda siprofloksasinin serum dilzeyinin di-
silk olmasina kargm giiglit antibakteriyel sjan olmasi anlag-
labilir (17).

Kinolonlar plazma proteinlerine &nemli ¢lglide baglan-
maglar (17). Biitiin yeni flurokinolonlar. bedende iyi dagihr-
lar. Hicre i¢i yopuntuklar hilcre disi sivilara gére daha yitk-
seklir (11). Siprofloksasin nétrofillerde serumdaki diizeyinin
4-7 katt miktarda bulunurken, pefloksasin fagositlere olduk-
ga disiik oranda penstre olur (17).
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Tablo 7. Fluorokinolon'lanin Farmakokinetik Ozellikleri
Aulim (%)
Dok Biyoyararlanim tdemr

Antibiyotik Proteine boglanma  mg/L Doz=500 mg % 1172 Anasdrog  Metabolize olma  Safraffeces
+Siprofloksasin® 35 2 85 3-4.5 30-60 10 15-20
Difloksasin 42 5 - 26 10 20 BY
Encksasin® 43 2.5 90 4-6 50-55 15 7
Fleroksasin 23 5 96 0 60-70 10 BY
Nulidiksik asid 80 0.3 - 1.5 5 %0 BY
Norfloksasin 15 2 80 3-4.5 20-40 20 30
Pefloksasin* 25 1.5 83 6-14 5 55 BY
+Ofloksasin* 8-30 8.5 85-95 37 70-90 5-10 3
BY=Bilpi yok, *Parentere] preparat, + Ulkemizde bulunan

o J

Genel olarak dokuiardaki yopunluklar beyin disinda se-
rumdaki yofunluklarindan fazladir. Beyine en fazla ulagabi-
len pefloksasin ardindan ofloksasindir. Siproflaksasinin gz
sivisma ve lens dokusuna ulasu@i gosterilmigtir (11). Kemik
dokusunda serumdaki diizeylerinin altinda bulunmaktadirlar
(11). Kinolonlar tiikriik ve lakrimal salgilarda, nesal muko-
zada ve bronsiyal epitel dokusnuda yiiksek yoguniukta bulu-
nurlar.

Farmakokinetik dzellikleri cinsiyetten bagimsizdir. Plaz-
ma yanlanma &miirleri- 1-26 saat arasinda defismektedir (17).
Bedenden eliminasyonlann baglica karaciferde metsbolize
olarek veya defismeden yo da metabolitlei bigiminde idrar
yolu ile stilmaktir. Siprofloksasin dnemli 8lclide safra yolu
ile de aulir. Idrardan ise glomeritler filtrasyon ve wbuler sek-
resyon ile atulirken, fleroksasinin eliminasyonu glomeriler
filerasyon yoluyladir (17). Siprofloksasin, enoksasin, nor-
floksasin oksokinolonlara dénerler. Norfloksasin, pefloksa-
sinin metabolitidir. Metabolitlerin ¢ogunun antibakteriyel
" gktiviteleri vardir. Safrada siprofloksasin ve enoksasin se-
rum diizeylerinin 10 kati kadar bulunabilirler (11). Zaman
icinde kinolonlanin t 1/2'sinin vzamas: enterohepatik dola-
sumdan kaynaklanabilir (11).

Ofloksasin igin renal, pefloksasin igin hepatik, sipro-
floksasin, norfloksasin, enoksasin, fleroksasin ve lomeflok-
sasin icin her iki yol da 6nemlidir. Renal yetersizlikte
ofloksasinin t 1/2'si belirgin bir bigimde artarken digerleri-

g ™
Tablo 8. Fluorokinolon'larin Istenmiyen Etkileri
(% 4.4-16.5)

* SINDIRIM SISTEMLI: Bulant, kusma, asbdominal agn, anorek-
siya, diyare, Clostridium difficile ilintili kolit

* SANTRAL SINIR SISTEMI: Uyku diizensizlikleri, bagagms,
sersemlik, ajitasyon, snksiyete, depresyon
Teofilin + Enoksasin/siprofloksasin: konviilsiyonlar

* DERI: Dékintii, 1g1fa duyarilik

* HEMATOLOIK: Lékopeni, anemi

* NEFRO TOKSISITE: Inlenisyel nefrit, hematiin, kristaliri
{Siprofloksasin, norfloksasin)’

* BIYOKIMYASAL: Karaciger fonksiyon testlerinde bozulmalar,
trigliserid, kolesterol ve firede artig, hipernirisemi

* ARTHROPATI

* Gome, tad, koku alma bozukluklan

- /

nin ki ancak 2 kati yilkselmektedir. Bu nedenle ¢ogunlukla
doz depistirmeye gerek kalmamaktadir. Ancak yashilarda jhti-
yathi olmak gerekebilir. Ofloksasin de ise doz aralifmn bir-
kag katma gikarmak ve dozu azaltmak yerinde olur (15).

Renal yetersizlifiin tabiati da 8nemlidir. Tubulointerstital
bozukluk tubuler sekresyonu bozarken, glomeritlonefrit glo-
mertiler filtrasyonu bozar (18). Siddelli bibrek yetersizlifin-
de idrar siprofloksasin yogunlufu dilstiiflinden, tGriner infek-
siyonlarda doz 8 saatlik araliklarla verilmelidir.

Karaciger iglevleride azalma siprofloksasinin t 1/2'sini
halif derecede uzatmakte ve serum diizeyini biraz yiikseltmek-
tedir (17). Pefloksasinin t 1/2'si yaklasik % 200 aratmaktn
norfloksasinde degisiklik olmamaktadir (11). Bir eliminas-
yon yolunun kapali olmasi diferini uyarcdhfindan clasilikla
bésbrekler ile kargilanmaktadr (11).

Diger antibiyotik gruplan ile érmegin aminoglikozidler
ile karsilastirildifinda fluorokinolonlar péireceli emniyetli-
dirler, Terapitik kosullarda yasamsal tehdit yapacak organ
toksisiteleri yoktur, Bununla birlikie bu grubun da bazi
istenmiyen etkileri vardir ve kullanilmadan &nce yarar/zarar
cranlan degerlendirilmelidir (Tablo 8). Sindirim sistemine
fliskin belirtiler hemen tim kinolonlarda aym: sikhiktadir.
Fizyolojik floraya etkileri difer genis spektrumlu antibiyo-
tiklere gére daha azdir (19). Kinolonlann énemli istenmiyen
etkileri arasinda santral sinir sistemi iizerine olanlar yer al-
maktadir. Nirotoksisite baglangigda belirtilenlerden daha sik
ve siddetlidir. Artropati bu grubun gocuklarda kullamumn: ki-
sitlayicr bir dzelliktir (19,20).

Kinolonlarin pekgok drog ile etkilesimleri séz konusudur

e ™
Tablo 9. Flurckinolonlar: Drog Etkilesimleri

* COK DEGERL1 KATYONLAR (Mg, Ca, Fe, Al Zn)
KINCLONLARIN EMILIMLERINI AZALTIRLAR

* TEOFILIN: En belirgin ENOKSASIN ile, sirasiyla SIPROFLOK-
SASIN, NORFLOKSASIN, PEFLOKSASIN TEOFILIN SERUM
DUZEY! YUKSELIR

* KAFEIN: BEKSITASYON

* ANTIKOLINERJIKLER: KINOLONLARIN EMILIMI YAVASLAR

* II, BLOKERLER!: EMILIMI YAVASLATIRLAR
PEFLOKSASININ 11/2'sini UZATIRLAR

* NONSTEROID ANTUNFLAMATUARLAR
FENBUEEN + ENOKSASIN = KONVOLSIYON

. -/
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(Tablo 9). Bu etkilegimlerin bityilk bir bélimd klinik agidan

énemlidir, Ornegin tecfilin tedavisindeki hastalara kinolen -

grubu eklendifinde kan teofilin dilzeyi mutlaka izlenmelidir
(21,22).
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