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Avustralyali arastirici Bell (1) ii¢ y1l 6nce Sydney cevresinde ca-
ligan hekimlerin yazdig1 275 oral antibiyotik recetesini bizzat eczane-
de inceledi ve sahiplerinden bilgi aldi. (Penicillin 149, Tetracyclin 69,
Erythromycin 22, Lincomycin 6, diger antibiyotikler 29.) Bunlarin
hepsi giinde 3 defa veya giinde 4 defa seklinde kisa tarifleri kapsiyor-
lardi. Siire hakkinda bilgi verilmemigti. Sadece 7 tanesinde yemekler-
le iligki kaydi vardi. (Besi yemeklerden sonra, iicli yemeklerden 6nce).

Benzeri arastirmalarin diger iilkelerde ve bizde farkli sonug ve-
recegi pek diisiiniilemez. Enfeksiyonun teghisi ve etkili bir oral anti-
biyotigin secimi dikkat ve itina ile yapildiktan sonra, is bu noktada
birakildig: takdirde tedaviden beklenecek bagar: tartigmaya degecek-
tir:

Bu yazida agiz yoluyla tatbik edilecek antibiyotigin absorbsiyo-
nuna ve dolayisiyla, tedavi giiciiniin 6l¢iisii demek olan kandaki ildc
seviyesine etkili olabilecek baglhica faktérlere deginecegiz.

I — Dozun alim saati ve yemeklerle iliskisi :

1959 da Schmitz ve Carrlozzi (2) 60 sihhatli gahista, 250 mg.’'lik
tek doz oral Tetracyclin'den sonra 3 saatlik serum seviyelerini 6lctii-
ler. Ortalama degerler aclik halinde (1,9 mkg/ml. tokluk haline gore,
(0,9 mkg/ml) iki kat fazla idi. Berlin ve Brante (3) cesitli Penicillin V
preparatlarini tek doz (250.000 ii.) halinde saglam kimselerde denedi-
ler. Tokluk halinde daha diisiik, fakat daha uzun siireli penecillin se-
rum seviyeleri tespit ettiler.

Bu yazarlar ve Brunner (3) daha uzun siireli antibiyotik serum
seviyesi saglamasi nedeniyle oral dozlarin yemeklerden sonra veril-
mesini savunanlarin birkacidir. Tokluk halinde sindirim sistemi yan
etkilerinin daha az goriilecegi kanis1 da bu tezi desteklemis, metod
uzun siire kullanilir olmustur.

(*) Sigli Cocuk Hastanesi Ilmi Kurulunda 24.3.1973 de teblig edilmisgtir.
(**) Sigli Cocuk Hastanesi Bakteriyoloji Laboratuvar: sef muavini.
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Ancak son yillarda goriisler degisme temayiilii gostermis, sonug
olarak aksi tez pratikte deger kazanmaya baslamistir. Kaplan ve ar-
kadasglar1 (4) 1965 de yeni antibiyotik Lincomyecin ile denemelerinde
ac iken yiiksek seviyeli ve ayni zamanda uzun siireli serum konsant-
rasyonlari elde ettiler. A¢hik seviyesi tok haldekine gdre {i¢c kat1 fazla
ve ayrica iki doz arasi icin yeterli idi. 1970 de Bell (1) achk halinde
serum seviyelerini tokluk durumuna goére Penicillin V de 3 kat, Eryth-
romycin de 12 kat daha fazla buldu. Seviyelerin idamesindeki farklar
fazla onemli degildi, miiteakip dozla dilsmeler telafi edilebiliyordu.
Sonug olarak onceki ve kendi miigahadelerine dayanarak oral antibi-
yotiklerin azami imtisaslarini temin icin tedavide asagidaki metodu
tavsiye etti:

1) Her dozdan &nce en az ii¢ saat olmak {izere maksimum bir aclik
siiresi.

2) Dozdan sonra yine bir saatlik aclik ve sonunda kuvvetli bir
yemek.

Yazar mutad yemeklere uygun bir doz semasi vermekte ve gerek-
tiginde degisiklikler yapilabilecegine isaret etmektedir:

Doz saati Yemek saati
6 7
12 1
6 7
T —

Parenteral tatbikatta (I.M.) agizdan alinana kiyasla 3-5 kat faz-
la. antibiyotik serum seviyesi temin edilmekte (4), yemeklerin kan se-
viyesine etkisi olmamaktadir (1).

II — Dozun miktary ve siiresi :

Oral antibiyotik dozlari artirildiginda serum seviyelerinin yiik-
seldigi bilinmektedir. Lincomycin 0,5 gr. yerine 1,0 gr. verildiginde se-
viye ac halde bir bucuk, tok halde iki kat oluyor (4).

Oral antibiyoterapide giinliik ortalama doz genellikle 1 gr. (4 x
250 mg.) ve tedavi siiresi 7-10 giindiir. Steward (5), ayrica May ve
ark. (6) kronik enfeksiyonlarda, ozellikle kronik osteomiyeltte giinde
2 gr. ve fazlasin tavsiye ediyorlar. Bell (7) Onceden normal dozlara
cevap vermeyen 19 k. osteomiyelit vak’asinda oral penisilinlerin (Pe-
nicillin V, Cloxacillin) giinliik 5 gr.lik yiiksek dozlarini, a¢ karnina, or-
talama alt1 ay siire ile tatbik etti. Sonuglar normal doz alan baska
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hasta grubu ile kiyaslandi. Ayrica 7 ay-2 yil siire ile takip edildi. Tii-
morden olen bir hasta disinda 15 hasta sifa buldu.

Burada biraz da yan etkilere deginmek isteriz. Konumuzla ilgili
olanlar sindirim sistemi yan etkileridir. Baglica semptomlar diyare,
bulant:, kusma, stomatit, pruritis ani olmakta, ortam ve flora degi-
sikliginde monilia enfeksiyonlar: yerlesmektedir. Whitby (8) oral an-
tibiyoterapide gastroentestinal yan etki oranini, en basit semptomla-
r1 da katarak, % 22 olarak bildirmigtir. Bell (7) in normalin ¢ok iis-
tiinde penisilin dozlari ile tedavi ettigi 19 vak’ada, bir hastadaki irti-
ker diginda, toksik etki goriilmedi. Bulant1 ve kusma orani normal doz
alan gruptakinden farkl degildi. Diyare ise daha diisiik oranda tespit
edildi. Yazar diyare oraninin diigiikliigiinii aclikta barsagin alt bolii-
miine giden ild¢c miktarinin azalmasina baglamakta, diger antibiyo-
tikleri ac¢ iken alan hastalarda da benzer sonuclarin miisahade edil-
digini bildirmektedir.

IIT — Kan seviyesini etkileyen diger faktorler :

Oral antibiyotik ile birlikte verildiginde ildcin serum seviyesini
yiitkselten bazi maddeler bildirilmistir. Glucosamine tetrasiklin ile bu
etkiyi gostermektedir (2). Uriner ifraz bloke ederek seviyeyi artiran
diger bir madde Probenecid'dir. 0,5 gr.lik tabletler halinde tegrik edil-
diginde 20 mkg./ml. lik Cloxacillin serum seviyesini 30 mkg./ml.ye
yiikseltiyor (7).

Antiasid mide ildclarinin antibiyotik absorbsiyonunu azalttikla-
r1 bilinmektedir. Bira muhtemelen diiirezi artirarak seviyeyi diisiirii-
yor (1). Beden agirlig: fazla olan hastalarda antibiyotik kan seviye-
lerinin diisiik oldugu tespit edilmistir (2).

Sonug olarak denilebilir ki, biraz fazla zaman sarfederek hastaya
dozlarin miktari, alim saati, siiresi ve yemeklerle iligkisi hakkinda ge-
rekli bilgiyi vermekle basar1 sans1 artabilir. Onemli olan yeni antibi-
yotiklerin kesfini beklemek degil, meveut olanlarin verimli sekilde kul-
lanilmasidir.

Ozet

Bu yazida oral yoldan antibiyotik tedavisinde dozlarin aclik veya
tokluk halinde verilmesinin, alim saati, miktar, siire ve diger faktorle-
rin ildcin absorbsiyonuna ve dolayisiyla kan seviyesine etkileri ve ayri-
ca gastroentestinal yan etkiler ile ilgili nesriyat gozden gecirilmistir.
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Summary

The effects of food, doses, duration of the treatment and other

factors on the absorption and serum levels of the oral antibiotics, and
also side effects have been reviewed. ;
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