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ANTIBIYOTIKLERIN ISTENMEYEN ETKILERINE GENEL BAKIS

Pmar YAMANTURK - CELIK

Ilaglar, organizmada uygulanma amacina yonelik degi-
sikliklere yol agarken, pek cok doku ve organla etkilegimleri
bazen istenmeyen yanitlara neden olmaktadir, Diinya Saglik
Orgiitii ilaglarin istenmeyen etkisi (ITE) ni, profilaksi, tani ve
tedavi amaciyla kullanilan dozlarda bir ilaca karst ortaya ¢i-
kan beklenilmeyen her hangi bir zararli yanit olarak tanimla-
mgtrr (1), Yiyecek ve Ilag Dairesi (FDA) ise ilagla ilgili olup
olmadig diistintilmeksizin bir ila¢ kullanimi sirasinda ortaya
¢ikan istenmeyen etki, toksisite, duyarlilik reaksiyonunu ya
da belirgin olarak farmakolojik etkinin goriilmemesini isten-
meyen etkiler kapsaminda degerlendirmektedir (6).

[IE’nin sonuglart son derece dramatik olabilmektedir.
[IE’nin giddeti, antidota, tedaviye ya da hastanede kalis siire-
sini nzatmaya gerek olmamasi halinde hafif, ilag tedavisinde
bir degisiklik, spesifik tedavi ya da en az bir giin hastanede
kalig siiresini uzatmast halinde orta; potansiyel olarak yasa-
mu tehdit etmesi, ge¢ici hasara neden olmasi ya da yogun ba-
kim gerektirmesi halinde ciddi; dogrudan ya da dolayl: ola-
rak bir hastanin &liimiine neden olmas: durumunda Sliimetl
olarak derecelendirilmistir (12). Diinyada, ruhsatl: olup daha
sonra ciddi istenmeyen etkileri nedeni ile kullanimdan ¢eki-
len antibiyotiklerden temafloksasin, ¢ogul organ toksisitesi
ve grepafloksasin ise ciddi kardiyovaskiiler olumsuz etkileri
nedeni ile kullanilmamalktadir (13).

Doza bagli olan IIE geriye danebilir zellikte olup, te-
davi indeksi dar ilaglarda serum ila¢ diizeyleri ile, digerlerin-
de ise klinige yansiyan belirtiler ile izlenebilir 6zelliktedir.
Doza bagl olmayan TIE ise geriye dénmeyebilir ve éngoriil-
me Ozelligi tasimamakla ciddi sonuglara yol acabilir.

Hastaneye bagvurularin, % 2-18 siklikla I1E sonucu ol-
dugu bildirilmektedir (7,14,18). Hastanede yatan hastalarda
ise bu oran ¢ok degiskenlik gostermekte, % 1.5 ile 43.5 ara-
sinda olabilmektedir (7). Ayakta tedavi edilen hastalarda IIE
sikligma ait veriler yetersiz olmakla birlikte % 2 ile 50 ara-
sinda goriilebilecegi tahmin edilmektedir (7,14,18). Ilacla
iligkili hastaliklar, acil servise bagvurularin % 2.9 unu olus-
tururken, bunlarm % 28’inin IiE nedeni ile oldugu bildiril-
misgtir (14). Antibiyotiklerin istenmeyen etkiler agismdan
hem yaygin kullanimi hem de etki edebilecegi doku ve or-
ganlarin fazlaligi ile 6nemli bir yeri vardir. Tlagla ilgili hasta-
liklardan acil servise bagvurularin nedeni olarak antibiyotik-
ler iiclincii sirada yer almustir (14). Hindistan’da yapilan
prospektif bir ¢alismada, antibiyotiklerin % 42.6 ile en sik
cesitli deri dokiintiilerine yol acan ilag grubu oldugu saptan-
mugtir (16). Deriye ait bu [IE'nin klinigi ve ilag dagilimi di-
ger iilkeler ile benzer bulunmustur. Yeni molekiillerin ortaya

Istanbul Tip Fakiiltesi, Farmakoloji ve Klinik Farmakoloji Anabilim Dali, Capa, Istanbul.

320

ctlkast ve ilaclarin kullanim egilimlerinin degisiminin her yil
daha farkli bir deri reaksiyonu gériinimiine neden oldugu
diisiiniilmektedir (16).

1IE topluma gériinen ve gdriinmeyen biiyiik maliyetler
yiiklemektedir. Hastanede kalis siiresini iki katina ¢ikartabil-
mekte (10), hastalarin % 1.5 ile 11 kadar IIE nedeni ile has-
tanede daha uzun siire kalmaktadir (4,11). Bir retrospektif
caligmaya gore, aminoglikozid kullanimina bagh % 7.3 ora-
minda nefrotoksisite gelismis ve her hasta igin ek 2500 § ma-
liyet getirmistir (3). Yillik harcamalarin da ilaca bagli mor-
bidite nedeni ile ¢ok yiliksek rakamlara ulastig: saptanmus-
tir (17).

Iaglarin kullanima girmesinden once, yillar siiren uzun
bir siirecte klinik caligmalarda incelenmesi ile elde edilen ve-
riler hala yetersiz kalabilmektedir. Kullanim sirasinda da
uzun yilar izlenmesi gerekmektedir. Ciinkii, az sayida denek
ile basit olgularda, yenidogan, yasli, gebe gibi hasta grupla-
rint diglayaralk, dar endikasyon alaninda ve kisa siirelerde ca-
ligmalar yapilmaktadir (15).

Genel olarak IE hastaliklar taklit etmektedir. Ciddi et-
kiler, deri, hematopoietik sistem ve barsak gibi hizli hiicre go-
galmasi olan yerlerde ve karacifer, bobrek gibi ilaglarin me-
tabolize edildigi ve atildig1 organlarda ortaya cikma egilimin-
dedir (13). Makiilopapiiler deri dékiintiileri, siddetli iirtiker,
Stevens-Johnson sendromu, erupsiyon tarzinda cilt reaksiyon-
lari, ates, eklem sisligi, hemolitik anemi, nefrit, hepatit ve
anafilaksi yelpazesinde allerjik, reaksiyonlar; bulanti-kusma,
diare gibi gastrointestinal bozulluklar; hepatotoksisite, nefro-
toksisite, norotoksisiteye ait sirasiyla sarilik, 6dem, kristaliiri,
koma, isitme kaybi, gérme bozuklugu, konvulsiyonlar; kana-
ma, geriye donebilen doza bagli anemi, geriye dénmeyebilen
dozdan bagimsiz aplastik anemi gibi hematolojik bozulkluk-
lar; ileti bozukluklari, miyokardit, hipotansiyon, flebit gibi
kardiyakvaskiiler bozukluklar; viicut sivilarinin boyanmasi;
tat defisimi; tendinit; kemik ve lakirdak yapt bozukluklari;
Iupus benzeri tablo; grip benzeri tablo; agrli injeksiyon; sok
tablosu; jinekomasti, menstriiel diizensizlikler, infertilite gibi
endokrin sisteme ait bozukluklar antibiyotiklerin istenmeyen
etkileri arasinda yer almaktadir (2,5,8,9).

Sonug olarak, antibiyotikler ¢ok ¢esitli istenmeyen etki-
lere sahip olup, farkli sikliklarda bu etkilerini gostermektedir.
Yiiksek riskli hasta ve yiiksek riskli ilaclar belirlenmeli, has-
ta ve hastaligin kogullar ilac¢ secimi ve tedavinin izlenmesin-
de iyi degerlendirilmelidir. Akilci antibiyotik tedavisinin he-
deflerinden olan 1IE’nin azaltilmasi, bu etkilerin taninmasi,
onlenmesi ve izlenmesini gerektirmekiedir.
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