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KEDILERDE ANTIBAKTERIYEL ILACLARIN KLINiK KULLANIMI
RPN, 2
Ali Bilgili Abdullah Dogan

Clinical Use of Antibacterial Drugs in Cats

Summary: In this paper, antibacterial drugs used for treatment and protection
in feline diseases have been revieved.

The low levels of enzymes which take part in metabolism in cats adversely
affects the biotransformation of drugs This means that cais are more sensitive o
lots of drugs than other animals and thus their use is restricted. In this paper,
important points with respect 1o the use of antibacterial drugs have been highlighted.

As well as this the main types of antibacterial drugs and their methods of
application have been presented in tabular form.

Ozet: Bu makalede, kedilerde hastalklarda sagnct veya koruyucu olarak
kullanilan antibakzeriyel ilaglar incelendi.

Kedilerde metabolismada rol oynayan enzim diizeylerinin diigiik olmas,
ilaglarin biyotransformasyonunu olumsuz yonde etkilemektedir. Bu durum ilaglann
kullamimuny  diger evcil hayvanlara gore farkh ve daha duyarli kimaktadir.
Dolayisiyla bu makalede antibakteriyel ilaglann kullamminda dikkat edilecek
konulardan da bahsedildi.

Aynica, baghca antibakteriyel ilag cegitleri, uygulama yollan ve dozlan tablo
halinde sunuldu.

Girig

Diger hayvan tiirlerinde oldugu gibi kiigiik hayvan pratifinde de antibak-
teriyel ilaglar 6nemli kullamm alam1 bulmaktadir. Bu hayvan tiirlerinde
geligebilecek bakteriyel hastaliklarin tedavisi amaciyla yaygin bir sekilde degisik
dozlarda, farkhh uygulama yollan ile kullanilmaktadirlar. Kedi ve kopeklerde
gesitli enfeksiyonlar: safitmak amaciyla uyguladiklarinda ilaglarin etkilerinde
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Onemli degigiklikler meydana gelebilmektedir. Bu etkilerden kedilerin baz
fizyolojik olaylarindaki degisiklikler sorumludur.

Kedilerde ilaglanin farmakokinetigi farkhhiklar gostermektedir. Ilaglarin
metabolizmas: karacigerde ve diger organlarda (bobrekler, akcifer, dalak, barsak,
mide, beyin, kas vs.) bulunan gesitli enzimlerin etkisi ile gergeklegsmektedir. En
Onemli enzim sistemi Sitokrom P-450°ye bafiml oksigenazlardir. Bunlara mik-
rozomal enzimler ad1 da verilmektedir. [laglarin metabolizmasi iki faz dahilinde
gerceklesmektedir. Faz I'de ilaclar kimyasal olarak oksidasyon, rediiksiyon ve
hidroliz reaksiyonlarina uframak suretiyle parcalamirlar. Faz II'de ise gesitli
maddeler ile konjugasyona tabii tutularak atulim organlan ile viicut digina
kolaylikla atilirlar. Faz IT'de glukuronid asit ile konjugasyon Onemli bir yer
tutmakta ve glukuronil transferaz ile katalize edilmektedir (2,3,15,24,27).

Kedilerin viicudunda Faz I ve II tepkimeleri gergeklestiren enzimlerin
etkinligi yetersiz haldedir. Ozellikle, Faz Il tepkimeleri gerceklestiren enzimler
¢ok az diizeyde bulunur ki, bunlardan glukuronil transferaz enziminin yetersizligi
bununla gerceklestirilecek konjugasyon olaylarini olumsuz yonde etkilemektedir.
Dolayisiyla bu yolla inaktive olan ilaglarin toksisitesi ve yan etkileri kedilerde
belirgin bir gekilde ortaya ¢ikar, eliminasyonlan uzar ve farmakolojik cevap
degisir. Buna ragmen kedilerde siilfat konjugasyonu daha belirgindir (2,3,12).

Diger bazi durumlar da ilag metabolizmasinda rol oynamakiadir. Ornegin
hayvanlarin dehidre olmasi ilac dagilimini, vitamin ve protein olugmamasi meta-
bolizmay! olumsuz yonde etkilemektedir. Dolaysiyle ilaclarin toksisite riskini
artirmaktadir (2,3,27).

Kedilerde herhangi bir enfeksiyon durumunda; istenen biitin antibak-
teriyel ilaclar kullamilamaz. Antibakteriyel ilaglarin kullanimi hayvanin
hastalifina, metabolizmasina uygunlufuna, ilacin uygulama yoluna, ilaca karg1
mikrobun duyarh olup olmadif: gibi bazi Snemli noktalara gore degismektedir.
Bunlar icersinde bakterinin antibakteriyel ilaca kars: duyarli m1 yoksa direncli mi
oldugunun bilinmesi ¢ok bilyiik 6nem tasgtmaktadir (20).

Antibakteriyel ilaglarin bir kag defa kiiciik dozlarda uygulanmasi mikroor-
ganizmalarda rezistans gelisimine imkan vermektedir. Rezistans genetik
mutasyonla olabilir. Bakteriler Beta-laktamaz iiretebilirler. Plazmidler
aracibifnyla olugan rezistans hizli bir gekilde difer bakterilere aktarilabilir. Bu tip
rezistans genelde gram negatif bakterilere kargi gelismektedir. Rezistans,ilaglarin
enzimatik enzimatik yolla yikiimasi, ilaglarin hedef bolgelerinin degismesi, ilag
transport mekanizn. asinin degismicsi ve ilaglar tarafinuan inhibe ediien metabolik
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olaylara kars: yeni metabolik yollarin gelismesi ile olusabilir (5,8,10,29,30,31,32).
Bu olumsuz durumlari ortadan kaldirmak icin bakteriye karst duyarl
antibiyotigin secimi mutlaka yapilmahdir (20).

Kedilerde kullanilabilecek antibakteriyel ilaglarin dozlan ve uygulama
yollari ve bunlara duyarh bakteriler Tablo 1'de sunulmusgtur.

Kedilerde kullamm alam: bulan antibakteriyel ilaglarin baslicalari
sunlardir:

1. BETA-LAKTAM ANTIBAKTERIYEL ILACLAR:

~Bunlarin ortak ozellikleri Beta-Laktam halkasini tagimalandir. Bunlar;
Penisilinler, Sefalosporinler, Beta laktamaz inhibitorleri, Penemler, Kar-
bopenemler ve Monobaktomlar diye ayrilmaktadirlar. Bakterisid etkili ilaglardir
(7,8,14,30,33).

Etki mekanizmalari penisilin baglayan proteinlere (PBP) baglanarak
hiicre duvarinin sentezini engellemeleriyle ilgilidir. Sonugta bakteri hiicresi erir
(7,8).

Rezistans geligmesi olduk¢a hizhidir. Beta-Laktamaz iireten bakterilerde
rezistanshik durumu ortaya gikar (5,10,29,30,31). Bunun sentezlenmesi kromozal
mutasyon ve plazmidler aracilifiyla olabilmektedir.

E.coli, Klebsiella, Pasteurella, Proteus, Psendomonas, Salmonella ve
Haemophilus tiirleri gibi gram negatif bakteriler Beta-Laktomaz iiretirler. Gram
pozitif bakterilerden ise genelde Beta-Laktamaz iireten Staphylococcus
tiirleridir ve Gram pozitif bakterilerin {irettifi Beta-Laktamlara penisilinazlar
ad: verilmektedir (5,6,18,29,31,32).
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Klavulonik asit, sulbaktam, br-baktam gibi baz1 Beta-laktamaz
inhibitérleri Beta-laktam antibiyotiklerin etkilerini kuvvetlendirmek ve etki
spektrumunu genigletmek amaciyla kombine bir sekilde kullanilirlar. Ornegin
klavulanik asit amoksisillin ile kombne edilerek B- laktamaz iireten E.coli,
Salmonella spp., Klebsiella spp., Proteus spp., Staphylacoccus, Bacteroides
fregilis ve difer anaerob bakterilere kargi kullamimaktadir (8,10,31). Beta-
laktamaz iireten Pasteurella ve Staphylococcus spp. tiirlerine karsi ise sulbaktam
ve ampisillin kombinasyonu kullamlir (7,8,13,33).

2.PENISILINLER:

Penisilinlerden kedilerin tedavisinde kullanilan dikloksasillin dar etki
spektrumlu, penisilinaza dayanikli bir antibakteriyel ilagtir. Penisilinaz iireten
gram (+) enfeksiyonlarin safitiminda kullanilir. Aminopenisilinlerden olan
amoksisilin ve ampisilin genig etki spektrumludur. Gram (+) ve gram (-)
bakterilerin neden oldufu enfeksiyonlarn sagitimi amaciyla kullanilmaktadir
(8,9,18,30,33).

Genig etki spektrumlu olan Aminopenisilinlerin Beta-laktamaziara
duyarli olmas: nedeniyle kedilerin tedavisinde klavulonik asit ve sulbaktam ile
kombine halinde kullamlirlar (8,13). Antipseudomonal penisilinler karbenisilin
ve tikarsilindir. Karbenisilinin oral kullamlan tiirevi Karindasilindir. Bunlar gram
(-) bakterileri Aminopenisilinlerden daha iyi inhibe ederler (10,33). Beta-lak-
tamazlara duyarh olmalan nedeniyle tikarsilin klavulonik asit ile kombine halde
uygulanir (7,8,30). Dozlar Tablo1’de gosterilmektedir.

3. SEFALOSPORINLER:

Sefalosporinler kedilerde kullanilabilirler. Sefazolin, sefalotin, sefadroksil
ve sefaleksin gibi 1 nci nesil sefalosporin tiirevi antibakteriyel ilaglar kedilerde
gram (+) ve gram (-) bakterilerin olusturdufu enfeksiyonlarda kullanilirlar.
E.coli, Proteus mirabilis, Klebsiella pneumonia gibi mikroplara etkindirler. Ama
Beta-laktamaza karsi duyarhidirlar (6,8,14,18).

Ikinci nesil sefalosporinler ise kismen de olsa Beta-laktamaza karsi
dayamikhdirlar, gram (-) bakterilere daha kuvvetli etki ederler (6,8,9,14).

Sefotaksim gibi 3 ncii nesil sefalosporinler ise gram (-) bakterilere kuvvetli
etkindirler (6,8,14,25).

Farmakoki netik: Uygun kullanim yollarindan emilmeleri iyidir. Hizli bir
sekilde emilerek “okulara dagilir. Yangil dokulara iyi dagilmaktadir. Karaci-
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gerde metabolize edilerek glomeruler filtrasyon ve tubuler sekresyonla olmak
iizere bobrekler yolu ile byik oranda atilmaktadirlar (6,8,14,25).

Klinik Kuilanimalar:: Gram (+),gram(-) ve anaerob bakterilerden ileri
gelen kedilerin idrar yolu, solunum yelu ve deri enfeksiyonlarinin tedavisi
amaciyla Aminopenisilinlerden ampisilin ve amoksisilin kullanmilmaktadir (9).

E.celi ve Klebsielle spp.lerinin neden oldugu enfeksiyonlarda amoksisilin
ve klavulonik asit, Pasteurella spp.lerinin neden oldufu enfeksiyonlarda ise
ampisilin ile sulbaktam kombine halde kullanmilmaktadir (8).

Psendomonas spp.lerin neden oldufu idrar yolu enfeksiyonlarinda kar-
benisilin ve tikarsilin + klavulanik asit kombine kullanilmaktadir (8).

Sefaleksin ve sefalotin kedilerde gram (-) ve (+) enfeksiyonlarda sefoksitin
ise gram (-) enfeksiyonlarda kullanilir. Gingivitis, pyotoraks gibi durumlarda bag
vurulur (6,8,9,14).

Bu grup antibiyotikleri uygulama sonucu kedilerde duyarhlik, bas
donmesi, ishal gibi durumlarla karsilagilabilir (14).

II. TETRASIKELINLER: Geni§ etki spektrumlu antibiyotiklerdir. Gram
(+), gram (-) bakterilere, Mycoplazma, Clamydia ve Rickettsia tiirlerine etki
etmektedir. Bakteriyostatik etkilidir. Ribozomlarda protein sentezini inhibe
ederek etkinlifini gosterir. Rezistans plazmidler aracilifi ile gelismektedir
(1,5,18,20,29,32).

Farmakokinetik: Genelde oral yolla kolaylikla emilirler yagda cok ¢6ziinen
minosiklin ve doksisiklin’in metabolismas: karaciferde olur ve safra ile
atilmaktadir. Bitiin dokulara geger. Sindirim sisteminde bulunan siit, Ca, Mg ve
fire gibi maddeler emilimi azaltmaktadir (2,3,15,24).

Klinik Kullansi: Karacifer, bobrek, idrar yollann enfcksiyonlarinda
kullamimaktadir (1,3,12,15). Dozlar Tablo 1'de sunulmugtur.

Kediler yan etkilere kopeklerden daha duyarhidirlar. Anoreksia, bag
donmesi ve bulanti goriilebilir (2). '

IIi. AMINOGLIKOZIDLER: Neomisin, gentamisin, kanamisin,
amikasin,tobramisin, streptomisin ve dihidrostreptomisin gibi aminoglikozid
yapili antibakteriyel ilaglar kedilerin bakteriyel enfeksiyonlarimin tedavisinde
kullanilmaktadir (17). Etki mekamizmalan bakteri hiicrelerinin ribozomlarinda
protein sentezini inhibe etmelerine dayanmaktadir. Etki spektrumlari oldukga
genigtir. Gram negatif bakteriler, E.coli, K.pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa, Proteus tirleri etki spektrumlan dahilinde bulunur (16,17,21).
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Aminoglikozidlere kars: rezistans gelismesi plazmidler aracilifiyla olur ve hizh
bir sekilde gelisir (5,20).

Farmakokinetik: Aminoglikozid yapili antibakteriyel ilaglar oral yoldan
tam emilmezler, dolayisiyla sistemik etki elde edebilmek igin parenteral yollarla
uygulanmalan gerekmektedir (21). Bu Ozellikleri nedeniyle gastro-intestinal
kanal enfeksiyonlarinin tedavisine imkan tanimaktadirlar Yangili dokulara kolay
gecerler. Tedavi konsantrasyonlarinda pleura, periton ve synovial sivilara
gegerler. Atihmlannda bobrekler 6nemli rol oynarlar (22,23).

Klinik Kullanilmalar:: Etki ettifi mikroorganizmalarda ileri gelen
enfeksiyonlarin tedavisinde bagari ile kullanilirlar. Sindirim sistemi
enfeksiyonlarinda afizdan verilirler. Penisilinler ile' kombine halde de
kullanihirlar (3,9,12,24).

Yan ve Istenmeyen Etkileri: Etkileri 6nemlidir. Renal tiibuler hiicrelere
alinmalar: nedeniyle etkileri goriiliir. Bu hiicrelerde birikerek ¢ok yavas olarak
atihirlar (16,17,20).

Kediler aminoglikozidlerin nefrotoksik etkilerine difer tiirlerden daha
duyarhidirlar (17,22). Toksisitesi difer tiirlere gbre az olan aminoglikozidler;
neomisin, kanamisin, amikasin, streptomisin ve dihidrostreptomisindir. Gen-
tamisin, tobramisin ve mikasin nefrotosik etkisi diferlerinden fazladar.
Tobramisin’in eliminasyonunun azalmasi toksisite riskini artirir (22).

Duyarh ilaglarin secimi, uygun dozda kullanilmasi, nefrotoksik etkisi az
olan ilaglarn kullanilmasy, sinerjik etkili antibiyotiklerle kombine edilmesi, diger
nefrotoksik ilaclarla birlikte kullanilmasi nefrotoksisite riskini en aza indirmek-
tedir (2).

Aminoglikozidlerin ototoksik etkilerine nefrotoksik etkide oldugu gibi
kediler cok duyarhdir (17). Streptomisin ve dihidrostreptomisinin ototoksik
etkileri ¢ok yiiksektir. Dolayisiyla kedilerde miimkiin oldugunca kagmilmahidir.
Kismen amikasinde de ototoksisite goriiliir, Gentamisinde ise vestibular toksisite
Onemlidir (16,17).

IV. KLORAMFENIKOL: Bakteriyostatik etkili bir antibiyotiktir. Gram
(-), gram (-) anaerob bakterilere, Mycoplazmalar’a etki eder. Genig etki
spektrumludur (1). Etki mekanizmas: bakteriyel protein sentezini inhibe et-
mesine dayamr (8,9,18). Plazmidler aracilifiyla rezistans geligebilir (5,20,29,32).

Vicut sivilarina iyi dajilir , metabolizmas: kedilerde tam olusmaz.
Dolayistyla kedilerde dikkatli kullanilmalhidir. Bobreklerle atilir (8).
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Hemoglobin olusumunu engeller. Anemi olugur. Aplastik anemi meydana
gelebilir. Diger ilaglarin metabolizmasin: etkiler. Kediler bu ilacin toksisitesine
oldukca duyarhdir (8,27).

V.MAKROLIDLER: Bu grubun en fazla tamnan iki iiyesi eritromisin ve
tilosindir. Bakteri ribozomlarinda protein sentezini engeller, bakteriyostatik
etkili antibiyotiklerdir. Eritromisin kullanilir. Ama tilosin kullaniimaz. Plazmid-
ler aracilifiyla rezistans gelisebilir (1,5,12,20).

Viicut dokularina ve sivilarina, solunum yollanna, deriye gegerler.
Karacigerde metabolize edilerek safra yolu ile atilirlar.

Etki spektrumunda gram(+) Koklar, Staphylocoe ve Streptococ’lar
bulunur. Pasteurella spp., Chlamydia spp. tirlerinin neden oldugu enfeksiyon-
larda, Mycoplazma enfeksiyonlari ve solunum yolu hastaliklarinda kedilerde
eritromisin kullanilir (2,3,12).

Toksisitesi gastro-intestinal kanaladir. Pseudomonembreneus colitis
olugturur. Irritasyon meydana getirir (2).

VL. LINKOZAMIDLER: Etki mekanizmalari ribozomlarda protein sen-
tezini inhibe etmelerine dayanmakiadir (8). Etki spektrumlarinda gram (+)
bakteriler ve anaerobik bakteriler bulunmaktadir (4). Gram (-) bakterilere etki
etmezler. Bu grup antibakteriyel ilaglar linkomisin ve klindamisindir. Gram ()
ve Mycoplazma tiirlerine etkirler (4). Klindamisin kuvvetli etkili olanidir.
Linkomisin bakteriyostatik, klindamisin ise bakterisid etkili antibakteriyel ilagtir
(12,18).

Klindamisinin kedilerde kullanimi yaygin degildir. Oral yoldan cabuk
emilir. Viicut sivilarnina iyi dagihm gosterirler. Gram (+) bakterilerin neden
oldugu osteomyelitis ve dig enfeksiyonlarinda kullanilir, kopeklerin pyotoraks ve
akciger apsesini tedavi eder (4,8).

Linkomisinin yan etkileri kedilerde gOriillmemistir. Klindamisinde ise
kopeklerde gastro-intestinal yan etkiler ortaya gikar, kusma ve ishal goriilebilir
@. _ :
VII. KINOLONLAR: Yeni sentez edilen bu antibakteriyel ilaglar 6zellikle
virulent ya da rezistans gram (-) bakteri enfeksiyonlarinin tedavisi bagta olmak
uzere gram (+) ve gram (-) enfeksiyonlarinin safitiminda bagari ile
kullamilmaktadir. Veteriner hekimlikte norfloksasin, ciprofloksasin ve enroflok-
sasin (Baytril, Bayer) kullamllanilmaktadir (26). Eski tip kinolon grubu antibak-
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teriyel ilag olan nalidiksik asit oldukea toksiktir. Bunun yerine yeni tip kinolonlar
sentez edilmistir ki bunlarin dokulara dafihm iyi, etki spektrumlan genig ve
rezistans gelismesi yavastir. Bakterisid etkilidirler (5,11,28).

Etki mekanizmalarn bakteri hiicrelerinde DNA-jiraz enzimini inhibe etmelerine
dayanmaktadir.

Gram (-) bakterilere, E.coli, Kiebsiella, Pasteurella, Enterobacter,
Proteus, Pseudomonas, Citrobacter ve Serratia tiirleri bakterilere etkimektedir-
ler. Gram (-) bakterilere alkali pH’da daha yiiksek diizeyde etki ederler (11,26).
Gram (+) etkisi pH'ya bagh degildir (11).

Farmakokinetik: Afizdan uygulandiklarinda hizli bir sekilde emilirler
(11,28) ve uygulamadan 15 dakika sonra bakterisidal ilag konsantrasyonuna
ulagirlar. Dokulara iyi dagilirlar, karaciger, safra, bobrekte, iskelette, santral sinir
sisteminde terapdtik yogunluklara ulagirlar (11,26,28).

Klinik Kullamiimalari: Viicudun biitiin dokularnna dagilmas: kedilerde
enfeksiyonlarin tedavisinde bir avantaj saglamaktadir. Genellikle diger antibak-
teriyel ilaglara rezistans olan bakterilerin meydana getirdigi solunum yolu,
genito-tiriner kanal enfeksiyonlarinda kullanilir (26). Renal hastaliklarda
aminoglikozid antibiyotiklere karg1 iyi segenek ilagtirlar. Piyoderma, os-
teomiyelitis ve septisemilerde kullanim alami bulurlar (26). Enrofloksasin’in
kedilerde olumsuz etkileri rapor edilmemigtir. Ama, norfloksasin kedilerde pek
kullanilmaz. Ciprofloksasin de baganyla kullamilir. Norfloksasin’in dozu 22
mg/kg/giin oral’dir. Gegimsizlik kaydedilmemistir (2,26).

Yan ve istenmeyen Etkileri: Kedilerde gastro-intestinal bozukluklar
goriilebilir. Embriyotoksik etkili olmalar1 nedeniyle gebe hayvanlarda
kullamlmaz (2).

VIII. SULFONAMIDLER: Kedilerin tedavisinde siilfadiazin ve
stilfametoksazol trimetroprim ile kombine edilerek kullamlmaktadir. Dolayisiyle
etki spektrumu genigler. Bir sinerjistik etki elde edilmektedir. Etki
mekanizmalari bakteriyel folik asit inhibisyonuna dayanmaktadir. Iki basamakli
inhibisyon olur. Dolaysiyla hem bakteriyostatik hem de bakterisid etki bir arada
gorilir (8,18,19).

Gram (+) ve gram (-) bakterilere etki ederler (9). Bu grup ilaglara karg:
cabuk rezistans gelismektedir. (5,20).
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Apizdan uygulandiklarinda kolay bir sekilde emilerek viicut dokularina
dagihm gosterirler. Metabolizmalarn karacifierde olur ve bdbrekler ile atilirlar.
Kedilerde 15-30 mg/kg/giin oral yolla kullanitir (18).

Kedilerde yiiksek dozlarda uzun siire verildiginde anemi olugturur, kusma
ve salivasyon gorilebilir (3).

IX. METRONIDAZOL: Fazla kullanilmaz. Etki mekanizmas: bilin-
memekle birlikte Clostridinm ve Bacteroides spp. etki etmektedir. Kedilerde
anaerobik enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilir. Yan etki olarak kusma,
istahsizhik gdriliir (2,8,9,18).
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