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Giriş 
Amikasin, aminoglikozit grubu antibiyotiklerin bir üyesidir. Aminoglikozitler, bakterisidal aktiviteye sahip, doğal veya yarı sentetik bileşiklerden oluşan bir gruptur. Aminoglikozit tedavisi, 
klinik sınır değerleri bulunan Enterobacterales, Pseudomonas spp. ve Acinetobacter spp.'nin neden olduğu ciddi veya komplike enfeksiyonlar için uygundur. Staphylococcus spp., 
Streptococcus spp. (Streptococcus pneumoniae dahil), Enterococcus spp., Neisseria spp., Haemophilus spp., Moraxella spp. ve anaerobik bakterilerin neden olduğu enfeksiyonlarda 
monoterapinin uygun olmadığı düşünülmektedir. Enterococcus spp.’de beta-laktam ilaçlarla kombinasyon tedavisi, bakteri aminoglikozit veya beta-laktamlara karşı yüksek düzeyde 
direnç kazanmadığı sürece sinerjistik olabilir. 
 
Amikasin, gentamisin ve tobramisin genellikle aynı bakteri gruplarına karşı etkilidir; bu nedenle çoğu tür veya tür grubu, bu üç aminoglikozit için sınır değere sahiptir. Tobramisin, 
Pseudomonas aeruginosa'ya karşı diğerlerine göre anlamlı derecede daha etkili iken, gentamisin bu türe karşı en düşük etkiye sahiptir. Gentamisinin düşük etkisi bu tür için sınır 
değerlerin belirlenmesini engellemektedir. Amikasin, birçok aminoglikozit modifiye edici enzime karşı dayanıklılığı nedeniyle diğer antibiyotiklere dirençli bazı bakterilere karşı etkilidir. 
Gentamisin ve tobramisin, aynı sınır değerleri almaya yetecek kadar benzer farmakokinetik ve farmakodinamik özelliklere sahiptir. Yüksek amikasin MİK'leri ilacın farmakokinetiği ile 
kompanse edilir. 
Aminoglikozitlerin yetersiz dozu önemli bir sorundur. Aminoglikozitler için önerilen sınır değerleri, günde bir kez yüksek aminoglikozit dozlarının uygulanmasına dayanmaktadır. 
Gentamisin ve tobramisin için günlük 7-7,5 mg/kg/gün, amikasin için ise 25-30 mg/kg/gün günlük doz uygun kabul edilmektedir. Yüksek dozda tedaviye karşın, aminoglikozitler idrar 
yolu dışındaki enfeksiyonların monoterapisinde kullanılacak kadar etkili değildir. Aminoglikozitler diğer etkili tedavilerle kombine olarak sistemik enfeksiyonlar için kullanılabilir. 
 
Bu sürüm, sürüm 2.0'den oluşturulmuştur ve gelecektek güncellemelerdeki biçim olacaktır. Önceki sürümler istek üzerine mevcuttur. 

Klinik sınır değerlerle ilişkili dozlar 

Standart doz: 6-7 mg/kg x 1 
Yüksek doz: Yok 

 

MİK dağılımları ve epidemiyolojik sınır değerler (ECOFF) 

MİK dağılımları ve ECOFF değerlerine https://mic.eucast.org/Eucast2/SearchController/search.jsp?action=init adresinden ulaşılabilir.

https://mic.eucast.org/Eucast2/SearchController/search.jsp?action=init
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Farmakokinetik özellikler 
 

FK parametre Farmakolojik çalışmalar Etkililik çalışmaları 

Doz   5-7 mg/kg  

Cmax (mg/L)   21.66 (14.40-27.42)a  

Cmin (mg/L)   0.63 (0-3.58) a  

Total vücut klirensi (L/sa)   4.32 ± 1.28  

T ½ (sa), ortalama (aralık)     

AUC0-12 (mg.sa/L)     

AUC0-24 (mg.sa/L)   91.09 (29.41-217.73) a  

AUC0-∞ (mg.sa/L)     

Serbest fraksiyon (%)   70-100  

Dağılım hacmiss (L)   0.28 ± 0.02  

* Ambrose ve ark. USCAST Aminoglycoside in vitro susceptibility test interpretive criteria evaluations, v1.3 Feb 2019 (http://www.uscast.org/documents.html) 
a Popülasyon PK parametrelerine dayalı olarak 5-7 mg/kg 24 saatte bir gentamisin (uzamış aralık) ve CLcr 90-120 ml/dak ile simüle edilmiş hastalar için 1-2. günlerdeki 
ortanca (aralık) değerleri (Vc=0.28 x Total vücut ağırlığı ve CL=0.047 x CLcr) 
 
 

 

Farmakodinamik özellikler 
 

 
İndeks 

Nötropenik fare uyluğu* Nötropenik fare uyluğu* Nötropenik fare uyluğu* 

Enterobacterales Pseudomonas aeruginosa Staphylococcus aureus 

Ortanca (Aralık)a Ortalama ± SS Ortanca (Aralık)a Ortanca (Aralık)a Ortalama ± SS Ortanca (Aralık)a 

fAUC/MİK bakteriyostaz 
için 

21.4 
 

55.4 
 

41.4 
 

fAUC/MİK 1-log10 

öldürme için 
62.5 

 
74.3 

 
90.4 

 

* Ambrose ve ark. USCAST Aminoglycoside in vitro susceptibility test interpretive criteria evaluations, v1.3 Feb 2019 (http://www.uscast.org/documents.html) 
a Fare uyluk enfeksiyonu modelinden elde edilen ortanca değerler. EC50 CV'si <%20 idi.

http://www.uscast.org/documents.html
http://www.uscast.org/documents.html
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Monte Carlo simülasyonları* 
 

Enterobacterales 

 
 

 

Pseudomonas aeruginosa 

 

 
 

 
* Geleneksel doz 80mg x 3; uzamış aralık dozu 240mg x 1 
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Klinik çalışmalar 
Aminoglikozitler, modern klinik pratikte genellikle monoterapide kullanılmamaktadır (Craig, 2011; Hanberger, 2013). Ciddi enfeksiyonlar (örn. neonatal sepsis), üriner veya 
abdominal kaynaklı sepsis, komplike idrar yolu enfeksiyonu, febril nötropeni, intraabdominal enfeksiyon (ampisilin veya amoksisilin+gentamisin+metronidazol kombinasyonu gibi) 
ve hastane kökenli pnömoninin ampirik tedavisinde, sıklıkla beta laktamlarla veya hücre duvarına etkili diğer ajanlarla kombine olarak kulanılır. Ayrıca, kistik fibrozisin akut 
alevlenmesinde (iv veya inhale), diğer P. aeruginosa enfeksiyonlarında ve bazı endokarditlerde (streptokokkal, enterokokkal) hedefe yönelik kombine tedavilerde kullanılır 
 
Burada sunulan FK-FD analizler esas olarak aminoglikozitlerin monoterapi olarak kullanımı içindir. Aminoglikozit monoterapisine ilişkin 2007 yılındaki sistematik bir 
inceleme ve meta-analiz, "mevcut verilerin idrar yolu enfeksiyonlarında aminoglikozitlerin kullanımını desteklediği" sonucuna varmıştır. “Sepsisli hastaları içeren veya 
mortaliteyi bildiren araştırmaların azlığı, idrar yolu dışındaki enfeksiyonları olan hastalar için kesin tavsiyelerin yapılmasını engellemektedir” (Vidal ve ark., 2007). Meta-
analizde özgül olarak incelendiğinde, idrar yolu enfeksiyonu ile ilişkili sepsis varlığı aminoglikozit sonuçlarını olumsuz etkilememiştir. Doz rejimleri bu derlemede 
incelenmemiştir; idrar yolu enfeksiyonu, özellikle komplike İYE (kİYE) için referansların EUCAST incelemesi, gentamisin ve tobramisin için ~3 mg/kg/gün dozlarının tatmin 
edici klinik yanıtları olduğunu göstermiştir; amikasin ile ilgili çalışmalar kİYE dozuna ilişkin bir sonuca varmak için çok sınırlıdır. EUCAST sınır değerleri 25-30 
mg/kg/günlük standart doz rejimine dayanmaktadır. 

Önemli bir konu;, kombinasyon tedavilerinde kombinasyondaki diğer ilaca  karşı direnç mevcut olduğunda aminoglikozit monoterapisi durumu ortaya çıkacaktır. Bazı 
yaygın aminoglikozit kombinasyonları için (örn. ampisilin/amoksisilin ile birlikte) beta-laktam direnci yaygındır. Bir aminoglikozitin patojenin dirençli olduğu bir antibiyotikle 
kombinasyonunun hala yararlı klinik aktiviteye sahip olması mümkündür, ancak bu hiçbir zaman resmi olarak araştırılmamıştır. Bu nedenle bu tür kombinasyonlar idrar 
yolu dışındaki enfeksiyonlarda dikkatli kullanılmalıdır. 
 
Kombinasyon tedavisi bağlamında, standart EUCAST yaklaşımının idrar yolu dışındaki enfeksiyonlarda veya bunlardan kaynaklananlarda hedefe ulaşma oranlarının 
(en az %95) uygulanması açısından geçerliliği belirsizdir. Kombinasyon rejimleri ile sinerji oluşursa, daha düşük bir farmakodinamik hedefin geçerli olma olasılığı vardır, 
ancak bu olasılığı araştıran hiçbir çalışma mevcut değildir. 

 

Klinik sınır değerler 
Gentamisin için klinik sınır değerlerine Sınır Değer Tabloları’nın en güncel versiyonundan ulaşılabilir: https://www.eucast.org/clinical_breakpoints 
FK/FD hedefine ulaşılması optimalin altında olduğunda sınır değerler parantez içinde bulunmaktadır, ancak antibiyotiğin diğer etkili tedavilerle kombinasyon şeklinde 
kullanılması durumunda etkinlik beklenmektedir. 
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