3- LAKTAM
ANTIBIYOTIKLER

= (- Laktinler




B- Laktinlerin alt gruplari

1. Penamlar : Penisilinler

2. Sefemler . Sefalosporinler

3. Karbapenemler : Imipenem / Meropenem
4. Monobaktamlar : Aztreonam

5. Klavamlar : Klavulanik asd, Sulbaktam,
Tozabaktam




Penisilinler




Kimyasal yapilar

e Penicillum notatum, Penisillum Chrysogenum

j -Lactam-Ring Penicillin
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Etki Mekanizmalari-1

1. Bakteri hicre duvar sentezinin inhibisyonu (D-
Alanil-D- Alanin, peptidoglikan zincir, murein

tabakasi),

Otolitik enzimlerin (murein hidrolaz)
aktivasyonu




Etki Mekanizmalari-2
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Farmakokinetik Ozdlikleri-1

e Oral biyoyararlanimlar1 tam degildir,

o Sadece ORAL kullamlanlar:
— Fenoksipenisilinler
— Amoksisilin
— Kloksasilinler
o Sadece PARENTERAL kullamlanlar
— Penisilin G
— Metisilin
— Tikarslin
— AsllUreidopenisilinler




Farmakokinetik Ozell

Ikleri-2

* Asidik bilesiklerdir. Bu yuzden intratekal

uygulanmamalidirlar.

* Proteinlere orta der ecede baglanirlar [%20- 60].
Ampisilin/Amoksisilin en az (%20), 1zoksazolil

penisilinler yuksek oranda baglanr
* VUcut sivi ve dokularina serbest |

ar [%90- 96].
peyin, BOS,

g0z, eklem haric] dagilirlar. Menin
durumunda gecirgenlik arttigindan

kderin iltihabi
BOS a

terapotik konsantrasyonda gecerler.




Farmakokinetik Ozellikleri-3

* Buyuk oranda bobreklerden glomer tler filtrasyon ve
tubller sekresyonla atilirlar. Probenesid penisilinlerin
tibUler sekresyonunu azaltir.
* Peniglinlerin eliminasyon yarilanma omurleri [t ;]
1 saat kadardur.

En kisa etkili penisilin : Metisilin

En uzun etkili penisilin : Mezlosilin, Tikarsilin
* Nafsilin, oksasilin ve penisilin V yar yariya
karacigerde metabolize edilirler. Safraicinde en fazla
atilan Nafsilin’dir.




Direnc gelisimi

3- laktamaz salgilanmasi (penisiloik asid) >>>
aer]i),

Amidaz salgilanmasi,

Transpeptidazlarin (PBP) ilaca afinitesinin
azalmasi,

Bakteri hiicre ¢ceper permeabilitesinin azalmas




Siniflandirilmalar: ve spektrumlari-1

1. Dar spektrumlu
penisilinler

Spektrumlarn

*Penisilin G ve depo pen.
*Aside dayanikl (fenoksi)
pen.

*Betalaktamaza dayanikli
(antistafilokokal) pen.

«Stafilokoklar ve streptokoklar
gibi gram pozitif koklar,

e Neisseriagibi gram negatif
koklar

eBasillus antrasis, klostridiumlar,
corinebakterium difteria gibi
gram pozitif basiller
*Treponema pallidum, leptospira
gibi bakterilere




Siniflandirilmalar ve spektrumlari-2

2. Genisce spektrumlu
penisilinler

Spektrumlar

Aminopenisilinler:
 Ampisilinve esterleri:

* Bakampisilin

* Pivampisilin

* Talampisilin
Amoksisilin
*Hetasilin, Sklaslin

e Dar spektrumdaki mikroorganizma.

e H. Influenza, E. Cali, Proteus
mirabalis, Shigella, Salmonella gibi
gram negatif basillere de etkilidirler




Siniflandirilmalari ve spektrumlari-3

3. Genis spektrumlu
penisilinler

Spektrumlarn
(antipsodomonal)

K arboksipenisilinler:
*Tikarslin
*Karbenesilin ve ester.
-Karindasilin
- Karfenesilin
e AsilUreidopenisilinler
*Mezlosilin
* Azlosilin, Piperasilin

e Dar ve genisce spektrumdaki
mikroorganizmalar,

 P. Aeruginosa, proteudlar ,
Enterobakterler, B. Fragilisve
Klebsiella




Kullanildiklar: yerler

USYE 6. Infektif endokardit

Alt solunum yollar /. Barsak ve safra yollar:
Infeksiyonlari Infeksiyonlar

Kulak infeksiyonlari 8. Idrar yolu infeksiyonlar:

Cilt ve yumusak doku 9. Kemik ve eklem
Infeksiyonlar: Infeksiyonlar:

SSS infeksiyonlar: 10. Cerrahi profilaks




Y an etkileri-1

Aleri,
Serum hastaligi, 1la¢ atesi, anemi, vasklit,
Y Uksek dozlarda SSS irritasyonu ve eksitasyon ,

konvulsiyon [epileptiklerde yiksek doz
kullamlmamali],

Ozellikle ampisilin ile deri reaksiyonlar: ve diyare,
Slperinfeksiyon

Metisilin ve izoksazolil penisilinler cocuklarda
granulositopeni yapabhilir,




Y an etkileri-2

Karbenesilin, tikarsilin ve piperasilin yiksek
dozlardatrombositierde ADP’yi baglayar ak
antiaggr egan etkiyle kanama zamanmint uzatirlar,

Metisilin en nefrotoksik [interstisyel nefrit]
penisilindir,

Kar
yuk
Kar

poksipenisilinler yuksek dozda sodyum
emesiyle hiper natremi yaparlar,

penesilin, K+ atilimum arttirarak hipokalemik

alkaloz yapabilir.




Sefalosporinler




Kimyasal yapilar

» Cephalosporium acremonium

i -Lactam-Rin
l - e Cephalosporin

HOOC . o~ -

Cephalosporin C




Bazi onemli ozellikleri

Penisilinler gibi kan- beyin engelini normalde
asamazlar, ancak kemige 1yi gecerler.

Blyuk oranda bobreklerden glomer tler

filtrasyon vetubuUler sekresyonla atilirlar.

Etkilerini bakteri hiicre duvar sentezini inhibe
ederek ve otolitik enzimleri aktive eder ek
yaparlar. Ozellikle staf.. Aureus un salgilachg:
beta- |aktamaza direncli olduklarindan stafilokok
ve gonokok infeksiyonlarindatercih edilirler.




Siniflandirilmalari




1. Kusak Sefalosporinler

Oral

Par enter al

oSefaleksin
«Sefaloglisin
*Sefodroksi|

Sefalotin

Sefazolin
Sef asetril

«Sefradin (oral + parenteral)




2. Kusak Sefalosporinler

Oral

Par enter al

oSefaklor
»Seftibuten

« Sefamandol
«Sefoksitin
«Sefotetan
«Sefonisid
«Sefmetazol

«Sefuroksim (oral + parenteral)

«Sefetamet (oral + parenteral)




3. Kusak Sefalosporinler (pe)

Antipsodomonal Digerleri

«Sefoperazon «Sefotaksim
«Seftazidim «Seftizoksm
«Sefsulodin «Seftriakson
*M oksal aktam
«Sefmenoksim

«Sefixim (oral + parenteral)
«Sefpodoksim, sefprozil (oral)




4. Kusak Sefalosporinler




Spektrumlari




1. Kusak Sefalosporinler:

Dar spektrumludurlar.

Gram (+) vegram (-) koklara:

— Staf. Aureus

— Strep pyogenes

— Strep. pnOmonia

Az sayida gram (-) aerob basiller:
— E. Coli

— Klebsiella

— Proteus mirabilis

Neisserialar (gonore, menengitidis)




2. Kusak Sefalosporinler:

» Betalaktamazlara daha dayanikli olduklarindan
spektrumlar: daha genistir.

1. kusaktakilere ilaveten,

H. Influenza, enterobakter ve Neisseria lara da
etkilidir.

Anaeroblara da etkilidirler.

B. Fragilise en etkin beta laktam antibiyotik
sefoksitin’dir




3. Kusak Sefalosporinler:

Beta laktamazlar a en dayamkli SS grubudur.

[k iki kusaktakilereilaveten,

Esasolarak P. Aeruginosa gibi gram (-) basillere
etkilidirler.

Gram (+)’lere etkinlikleri daha az iken gram (-)'lere
daha fazladir.

Bu gruptaki SS'ler beta- laktamazlari belirgin
olarak induklerler.




4. Kusak Sefalosporinler:

Beta laktamazlara cok dayaniklidirlar.

2. kusaktan farklar: gram (+) etkinlikleri
artmstur.

BOS agecisleri 1yl olduklarindan menenjit
tedavisinde kullanilabilirler.




Sefalosporinlere ait bazi = \'ler-1

Oral en uzun etkili sefalosporin,
En uzun etkili 1. kusak sefalosporin,
B. Fragilis' e en etkin beta- |aktam,
Cerrahi profilakside ilk tercih antb.

En nefrotoksik sefalosporin,

Batin ici ve pelvik infeksiyonlardailk
tercih,

Psddomonas a en etkili SS,




Sefalosporinlere ait bazi = \'ler-2

Safraya en fazla gecen SS,
En dar spektrumlu 3. kusak SS,
En uzun etkili SS,
SSSeveBOS aenfazla

gecen ,
Beta laktamazlara en dayanikli SS.

En sik diyare yapan SS dir,
Safra kesesinde ¢okelti (safra camur u)




Kullanildiklar: yerler

Penisilinlerle ayn1 endikasyonlarda ve duyarli
bakterilerin neden olduklar1 infeksiyonlarda
kullanilirlar.




Yan etkileri- 1

En sk alerjik reaksiyonlar : MakuUlopapuler
dokuntuler, Urtiker, eozinofili, ve nadiren
anafilaks,

3. kusaktakilerde nefrotoksik etki potansiyeli,

Slperinfeksiyon,

Bitun 3. kusaktakiler barsak florasint bozarak
nispi K vitamini eksikligi yapip protrombin
zamanini uzatirlar,







