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Antibiyotiklerin Kullaniimasinda
Temel likeler

Dr. Zeki OZUNER (*)

Hic kuskusuz antibiyotikler ozellikle enfeksiyon hastaliklarinin
tedavisinde elimizde bulunan en etkin araclardandir. Fakat siklikia
gereksiz veya yanlis uygulanmaktadir. Hatta sorunun onemini vur-
gulamak icin cogu kez ates dustiriicti (antipiretik) gibi kullanildigini
sdylemek asir bir cbartma olmasa gerektir. Bu bakimdan lyi bir an-
tibiyotik tedavisinin yapilabilmesi igin bilinmesi gereken temel il-
keler lzerinde durmak istiyoruz. Organizmanin zararli  etkenlere
karsi glcli bir savunmasi vardir. Bunu iki ana gruba ayirabiliriz :

1 — Hiicresel savunmada 6zel olmiyan (non-spesifik) deri ve
mukoza engelleri ve bunlar asildigt anda ise karisan fagositoz ye-
tenegi olan l6kosit, monosit, histiosit gibi hicreler vardir. Ayrica
etkene 6zgii (spesifik) T- lenfositleri savunmada ise kangirlar. 2 —
Humoral savunma: a — Etkene o6zgl (spesifik) immunglobulinler (G.
A. M. E. D). Sonuc¢ olarak organizmanin savunma glucli codu kez
basit enfeksiyonlar alt etmege yeterlidir. Gereksiz yere stk sik an-
tibiyotik kullaniimasi bagisikiik sisteminin gelismesini de engeller
ve bu kisiler cok daha sik ve kolay olarak enfeksiyonlara yakalanir-
lar. Her basit enfeksiycnda ve gereksiz yere antibiyotik uygulanma-

(*) i. 0., Cerrahpasa Tip Fak., Farmakoloji Kursusd Docenti.

Ll SOy



malidir. Diger 6nemili bir ilke antibiyotik, konak ve mikroorganizma
arasinda Ucld bir iligki oldugunun unutulmamasidir. 1 — Antibiyo-
tigin konak lizerine etkisi: Istenmeyen yan ve toksik etkilerin hep-
sini icerir. Burada Ozellikle teratojenik ve mutajenik (slitle cocuga
gecis) etkileride géz oniinde tutulmahdir. Bu hususlari bilen bir he-
kim, antibiyctigi uygulamadan evvel hastanin 6zel durumlarini da
bilmek zerunlulugunu (gebelik, siit emzirme, bobrek bozuklugu vs..)
duyccaktir. Bagka bir deyimle her hastaya her antibiyotik uygula-
namaz (3, 4, 11, 14, 27, 28).

2 — Antibiyotiklerin mikroorganizmaya etkisi: Antibiyctikier ya
bakte.isid (mikroorganizmalar oldiricl) veya bakteriyostatik (ge-
lismelerini engelleyici) etki gosterirler. Bakterisid etki genellikle
gelisen codalan gene mikrocrganizmalar (zerinde gorilir. Bu iki
grup arasinda kesin bir sinirlama yoktur. Bu etkilerin ortaya ciki-
sinda cntibiyotigin tird, mikroorganizmanin yasi ve ¢ogalma halin-
de olup olmamasi, ¢evrenin O6zelligi, uygulanan doz ve sliresi Gnem-
li etkenlerdir. Bakteriyostatik bir antibiyotikte uzun slire ve ylksek
doz kullaniimakia bakterisid etki gosterebilir. Onemli bakterisid et-
kili antibiyotikler: Beta-laktam grubu (penisilin, sefalosporin), ami-
noglikozid grubu (streptomisin, kanamisin, gentamisin, neomisin,
tobramisin, paromomisin vs..), polimiksin veya polipeptid grubu (po-
limiksin B ve E), vankomisin, skloserin gibi antibiyotiklerdir. Bakte-
riyostatik etkili olanlar: Makrolid grubu (eritromisin, spiramisin,
cleandomisin, triasetiloleandomisin, karbomisin), genis spektrumiu
antibiyotikler (kloramfenikcl, tetrasiklin grubu), asid fusidik, linko-
misin bu grubun &nemli antibiyctigi birlikte kullanmak gerekiyorsa.
bu iki grup arasinda antagonizma oldugu icin genellikle birlikte uy-
gulanmamalidir (1, 7, 19, 25).

3 — Antibiyotigin konak- mikroorganizma arasindaki iligkilers
etkisi: Bunuda bagisiklik ve doku cevabinin dedismesi, flora degi-
siklikleri ve ikincil enfeksiyonlar clmak lizere G¢ ana grupda ince-
leyebiliriz.

a — Doku cevabinin degistirilmesi: Antibiyotigin iyi secilme-
mesi yeterli doz ve slire kullanilmamasi akut bir enfeksiyonun sire-

gen (krenik) duruma gecmesine neden olabilir. Ornedin akut oste-
omyelitin kroniklesmesi gibi.

b — Bagisiklik cevabinin degismesi: Organizmanin glgld bir
savunma mekanizmasi vardir. Bunlardan immun sistem (bagisikik
dizgesi) enfeksiyonlara karsi savunmada énemli bir yer tutar. Etke-
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ne 6zgil (spesifik) olan bu yol humoral (immunglobulinler: G, A, M,
E, D) ve hiicresel (T- lenfositleri) kisimlardan olusur. immun cevap
mikreorganizmanin antijenik yapisina baghdir. Gereksiz yere sik
sik antibiyotik kullanilmasi bagisiklik sisteminin gelismesini engel-
ler ve bu kisiler cok daha sik ve kolay olarak enfeksiyonlara yaka-
lanirlar. Ancak ozel bazi durumlarda bagigiklik cevabini engeliemek
isteriz. Ornegin post- streptokoksik bulaglar sonucu ortaya ¢cikabi-
lecek romatizma gibi hastaliklar engellemek amaciyla antijenik
uyarlyl azaltan veya oriadan kaldiran antibiyotiklerle uzun sureli
koruyucu (profilaktik) tedavi uygulanz (9, 12, 24).

¢ — Mikrop florasinin bozulmast: Antibiyotikler kullanildiklar
amag disinda, organizmanin mikrop floras:nin (agiz boslugu, sindi-
rim sistemi, genital bolgedeki patojen olmiyan mikroorganizmalar)
duyarl tirlerini de etkilerler. Bunlarin ozellikle iki énemli gdrevi
bulunmaktadir. Birincisi sindirim sistemindeki floranin bazi vitamin-
lerin yapimasindaki gorevi, ikincisi ise patojen bakterilerin gelis-
mesini engellemek. Dolayisi ile uzun sire ve gereksiz yere antibi-
yotik kullaniimakla &zellikle B- vitamin yetersizligine bagh belirtiler
ortaya cikabilecegi gibi, mantar enfeksiyonlan (candida vs..) gori-
liir. Fokat en &nemlisi florada olusan bosluklardan dolay: antibiyo-
tiklere direncli enfeksiyonlar (stafilokok, pseudomonas) olusabile-
cegi unutulmamalidir. Bu diglnce ile bu tip enfeksiyonlara etkili
olabilecek antibiyotikler gereksiz olarak her yerde kullaniilmamal,
son arac¢ olarak saklanmalidir.

Antibiyotiklerin sorumsuz clarak kullanilmesinin sakincalan :

1 — Mikroorganizmalarda direng olugumu ve topluma  yayil-
masi

2 — Toplumda genis dlcide duyarlilik (allerjik) tepkilerinin go-
risiimesi

3 — Organizmanin normal flerasmnin bozulmasi ve bunun 8O-
nucu ikincil enfeksiyonlarin ortaya cikmasi

4 — Enfeksiyonlarin maskelenmesi
5 — Antibiyotiklerin toksik etkisine ait bozukluklar
6 — Ekonomik zarar

seklinde ozetlenebilir. Sorumsuzca kullcniima antibiyotiklerin  etki-
lerinin kaybolmasina sebep oldugu gibi yalniz kullanan kisinin dedgil
toplumun saglidina zararh sonuglar ortaya cikmaktadir.
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Antibiyotik tedavisinde yapilan 6nemii hataiar :

1 — Gereklj olmadigi halde antibiyotik kullanmak (virus has-
taliklarinda, her atesli hastaliktg Vs.) : En sik yapilan hatalardan
biridir. Organizmanin glicli bir savunmag mekanizmas; vardir. Her
basit enfeksiyonda antibiyotik kuHcmlmeahdrsr. Antibiyotikler bazi
blyik virusiar disinda viruslarg etkisizdir ve by gibi hastaliklarda

rma uyarak furmakolojik 6zelliklerini bilmeden antibiyotik uygula-
mak yanlistir,

unutmamalidir.,

3.— Antbiyotik tedavisinin iyi uygulanmamas; - En sik goriilen
yanlishklardandir, q — veterli dozdg vermemek, b — yeterli siire
uygulamamak, ¢ — dozlar arasindaki araliklarin - uzun tutulmas;,
d — uygulama seklinin yanhs secilmesj (per os, parenteral vs..) gibi
(5, 6, 8).

4 — Uygulanan antibiyotigin etkisiz olduguna erken karar ver-
Mek : Bu husustq en onemli noktg yalniz atesin esqgs olarak alinma-
Yip hastaligin Seyrindeki diger degisikliklerinde dikkatle izlenmesi
ve en asagr (¢ glin gecmeden antibiyotik deg";ig;tirifmemesidir. Hig
kuskusuz slirenin belirlenmesinde enfeksiyonun cinside 6nemli bir
etkendir.

5 — Antibiyotikleri gelisigiizel birlikte kullanmak : By sekilde
bilgili bir tedavi yapabilmek icin énce birden cok antibiyotigin beraber
kullanilmasinda neler gﬁrt‘iiebilecegini bilmek- gereklidir. ! @ — Her-
hangi bjr ayricalik gorilmemes;j {ind*i-freren-ce) : Antibiyotiklerin te-
ker teker kullaniimas; jle elde edilen etkilerle birlikte kullaniimas:
durumunda ortaya cikan etkide belirli bir ayrilik gériilmez. Bu du-
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rumda birlikte kullanilan antibiyotik bos yere uygulanmis olmaktadir
ve dénemli sakincalan (diren¢ clugsmasi vs..) vardir. b — Karsit yonde
etki-etkinin azalmasi (antagonizma) : Birlikte etki, her antibiyotidin
ayri ayri kullaniimasi durumunda elde edilen etkiden daha azdir.
Burada bakterisid ve bakteriyostatik etkili antibiyotiklerin  birlikte
kullanilmasindan kagmniimasini yukarda belirtmemize ragmen anim-
satmak isteriz (1, 7, 25).

¢ — Ayni ydnde etki (sinerji) : Grekce ergo (work) ve syn (with)
kelimelerinden clusmustur. Etkinin baglamasi, siddeti ve siresinde
artma olmaktadir. Etkilerin eklenmesi (additif sinerii) : Burada top-
lam etki her antibiyotigin tek tek etkilerinden daha cok ve genellikle
de toplamina egittir. Etkinin artmasi (pozitif summasyon) : Sonu¢
etki teker teker etkilerin toplamindan daha coktur. Hic kuskusuz en
cok istenilen etki sinerjik etkidir. Birden fazla antibiyotigi birlikte
(kombine) uygularken bu gtklerin goz onilinde tutulmasi gereklidir.
Bunlarin disinda biribirlerinin emilmesini engelleyen (oral penisilin
ve neomisin gibi) veya tcksik etkileri ayni ydnde olan (6rnedin bdb-
rek iizerine zararl etkileri bakimindan basitrasin, polimiksin, kana-
misin, gentamisin vs..) antibiyotiklerin birlikte kullaniimamasina da
tzen gostermek gerekir. Sonug olarak birden fazla antibiyotik so-
rumsuzca uygulunmcmuhdlf. Tedaviyi tek bir antibiyotikle ylrutebil-
mek icin her caba harcanmaldir. Birlikte verilmesi zararh olabilicek
antibiyctikler iyi bilinmelidir. Kombing antibiyotik tedavisj : a — te-
davi edilmedigi zaman genellikle dldiiriicti seyreden hastaliklarda
(menenjit, septisemi..) b — karisik (mikst enfeksiyonlar) mikroor-
ganizmalarm sorumiu oldugu durumlarda, ¢ — Tiberkuloz gibi
kronik (siiregen) seyreden hastaliklarda direnc olusumunu geciktir-
mek ve gliglestirmek icin uygulanmalidir.

6 — Hastaya her antibiyotigi disinmeden uygulamak : Hekim
hastanin 6zel durumicrini bilmek zorundadir( gebelik, siit emzirme,
bbrek bozuklugu vs..)

7 — Organizmada bulunan engelleri diisinmemek,
a — Dogal : kan-beyin seddi, plasenta vs.
b — Patolojik : abse, ampiyem Vs..

Bunlarin disinilmemesi onemli yanilgilara sebep olur. Ornegin
kan-beyin seddini gecmeyen antibiyotikle menenjit tedavisi veya
abseyi bosaltmadan tedaviden sonug beklemek gibi.

8 — Organizmanin azalmig savunma giiclinlin géz oniinde tu-

— 213 —




tulmamasi : a — Hastaliklar : immun sistemde bozukluklar, diabet
vS.., b — Immunosupressif tedavi uygulandigi hallerde.

Antibiyotiklerin intravenéz enfiizyon seklinde uygulanisinda géz
oniinde tutuimasi gereker: uyusmaziiklar :

Pratikte genellikle perfiizyon sivisina hastaya bu yolla uygulan-
mas! distndlen bitin ilaglar doldurulur ve bekleme sireside dusi-
nilmeden uygulanir. Bu ¢ok yanhs bir yéntemdir. Konumuz olma-
masina ragmen énemli bir scrun oldudu icin bu uyusmazliklara bir-
kagc drnek vermek istiyoruz :

a — Eritromisin : uyusmazlik olan droglar (kloramfenikol, tet-
rasiklin, sefalotin, B ve C vitaminleri, heparin, aminofilin, ba:biturat
vs..)

b — Kanamisin : uyusmazlik (metisilin, ssfalotin, B ve C vita-
minleri, sulfisokzasol, heparin vs..)

¢ — Penisilin-G : uyusmazlik (linkomisin, amfoterisin-B, C vita-
mini, heparin, deksametazon, heparin vs..)

d — Kloramfenikol : uyusmaziik (eritromisin, tetrasiklin, van-
komisin, sefalotin, barbiturat, hidrokortison VS..)

e — Sefalotin : uyusmazlik (eritromisin, kloramfenikol, tetrasik-
lin, kanamisin, vankomisin, heparin, aminofilin, barbiturat vs. (16,
17, 18, 20, 21, 22, 23, 25).

Bu ornekler cogaltilabilir. Sonuc olarak antibiyotikler intrave-
ndz uygulanisda tek olarak uygulanmalidir.

lyi bir antibiyotik tedavisi nasil uygulanmah?

1 — Klinik bulgular dikkatle degerlendirilerek &n teshis kon-
mali

2 — Olanak varsa mikrobiyolojik teshis ve direnc testleri igin
tedaviden evvel muayene maddeleri alinip laboratuvara gbnderil-
meli

3 — Antibiyotik tedavisi gerekli ise, etken olarak disiiniilen
mikroorganizmaya etkili oldugu bilinen bir antibiyotikle tedaviye
baglanmali (ivedili olmiyan ve 6zellikle klasik bilgilerimize gére an-
tibiyotiklere direncli oldugu bilinen enfeksiyonlarda -stafilokok,
proteus, pseudomonas vs..- antibitogram sonuclari beklenmeli).
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4 — Kullanilan antibiyotigin farmakolojik 6zelliklerini iyi bilmeli
ve yeterli doz, yeterli slire ve kanda gerekli seviyeleri sagliyacak
zaman araliklarinda verilmesine 6zen gosterilmeli

5 — Antibiyotik tedavisine .baslanmigssa, antibiyogram sonug-
larina gére gerekli degisiklikler ve eklemeler yapilmali

6 — Klinik iyilegsmeden sonra antibiyotigi hemen kesmemeli
ve en asadi Uc¢ gln (genellikle 5-7 glin) devam etmeli. Hig kuskusuz
bu hususta kesin bir kosul olmayip, enfeksiyonun tlriine gbre de-
gisebilir.

Organizmanin belirli bbigelerindeki enfeksiyonlarda genellikle
etken. oclan mikiroorganizmalar ve antibiyotik segimi :

Bu hususlarin iyi bilinmesi iki acidan 6nemlidir. Birincisi heki-
min elinde mikrobiyolojik teshis ve direncg testlerinin yapilmasina
olanak her zaman yoktur. ikincisi siklikla bu sonuclar beklemeden
tedaviye baslamak gereklidir.

1 — Menenijitler : Etken olan mikroorganizmalar genellikle gram
negatif (meningokck, hemofilus influenza) ve gram pozitif (pnémo-
kok) dur. Secilecek antibiyotikler dogal penisilinler ve genis spekt-
rumlu yan sentetik penisilinler (ampisilin) ve kloramfenikoldur.

2 — Kulak-Burun-Bogaz enfeksiyon!ari : Genellikle gram pozitif
etkenler (streptckok, stafilokkok, pnémeckok) sorumludur. Gram ne-
gatif olarak (H. Influenza) duslnllmelidir, Secgilecek antibiyotikler
genis spektrumlu penisilinler (ampisilin), mide asidi ve penisilinaza
dayanikll olan (oksasilin vs..), uzun etkili sulfonamidler, makrolid
grubu (eritromisin vs..) ve Co-trimoxazole (bactrim vs..) dir.

3 — Solunum sistemi enfeksiyonlari : Gram pozitif olarak (pnd-
mokok, streptokok, stafilokok), gram negatif olarak H. influenza
ve virus, riketsiyalar. Segilecek antibiyotikler genis spektrumlu pe-
nisilinler (ampisilin), tetrasiklin grubu, makrolid grubu (eritromisin
vs..), co-trimoxazole, linkomisin, klindamisin gibi antibiyotiklerdir.

4 — Genitoliriner sistem enfeksiyonlari : Genellikle gram nega-
tif ve diren¢li mikroorganizmalar sorumludur (Proteus, pseudomo-
nas, E. coli, gonokok vs..) Gram pozitif olarak (streptokok faecalis)
diasunilmelidir. Secilecek antibiyotikler genis spektrumlu penisilinler
(ampisilin, carbenesilin vs.), aminoglikozid grubu (gentemisin, kana-
misin, tobramisin), benzilpenisilin, kloramfenikol, sefalosporin, ve
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antibiyotik disinda nalidiksik asid, furodantin, co-trimoxazole gibi
droglardir.

5 — Sindirim sistemi enfeksiyonlar : Etken olan mikroorganiz-
malar gram negatif (salmonella, shigella, E. coli, proteus, entero-
bacter, pseudomonas) olanlardir. Seyrek olarak gram pozitif etken-
ler 6zellikle uzun siireli pcr os ntibiyotik tedavisi sonucu (stafilo-
keksik enterokolitler) gelisebilir ve direncli olmalan bakimindan
Onem kazanir. Secilecek antibiyotikler kloramfenikol, genis spekt-
“umlu penisilinler (ampisilin), aminoglikozid grubu (streptomsin),
tetrasiklin grubudur.

6 — Kemik enfeksiyonlari : Gram pozitif stafilokok veya kari-
$ik mikroorganizmalar sorumludur., Secilecek antibiyotikler linko-
misin, oksasilin, meatisilin gibi ilaclardir. Bunlar arasinda linkomisi-
nin kemik dokusuna yayilmasi digerlerinden daha gucldar.

Ozet olarak antibiyotikler enfeksiyonlara kargi elimizde bulu-
nan en gucli araclardandir. Fakat yarar ve sakincalarinin iyi bilin-
mesi, gereksiz yere kullaniimamasi gerekmektedir. Bilingsiz kulla-
nilmalar yalniz kullanan kisi icin degil toplum igin zararl sonuclar
dogurur (diren¢ olusmasi, allerjik belirtiler vs..). Antibiyotikerin han-
gi durumlarda kullanilmiyacagini ve nasil kullanilmas:  gerektigini
iyi bilmek zorunludur.

0ZET

Hic kuskusuz antibiyotikler ozellikle enfeksiyon hastaliklarinin  tedavisinds
elimizde bulunan en etkin araclardandir. Fakat siklikla gereksiz veya yanlis uygu-
lanmaktadir. Bilingsiz kulleniimalar yalniz kullanan kisiye degil toplum i¢in zo-
rarli sonuglar dogurur. Bu bakimdan her hekim antibiyotiklerin hangi durumlarda
kullaniimayacagini Ve nasil kullaniimasi gerektidini cok iyi bilmek zorundadr.

SUMMARY

BASIC PRINCIPLES IN THE USE
OF ANTIBIOTICS

Antibiotics are one of the most effective agents available against infectious
diseases. However, most often they are used improserly. The consequences of
this improper utilization are hazardous not only to the individual who has taksn
the drug, but also to the whole commurnity. A medical doctor should be alert
for this danger and should know very well when to use the antibiotics and
when not to.
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