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TUSEM

TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Degerli Hekim Arkadaslar;
Oncelikle 17 Agustos’ta yapilan TUS sinavinda emeginizin karsiligini almanizi tiim kalbimizle diliyoruz. Sonucun

ne olursa olsun, bu yolculukta gosterdiginiz azim ve disiplinin sizleri daima basariya tasiyacagina inaniyoruz.

TUSEM kaynaklarimizin sinav sorularina verdigi referans ¢alismasini sizlerle paylasmaktan gurur duyuyoruz.

Egitmenlerimiz titizlikle hazirladiklari ¢alisma kapsaminda, 200 sorunun 190’ina kaynaklarimizdan birebir
karsilik gelen sayfa ve igerikleri isaretlemistir. Bu siirecte en ¢ok 6nem verdigimiz nokta, referanslarin
gercekten birebir ortlismesi olmustur. Meslektaslarimizin, alakasiz ya da kenarindan yakalanmis referanslarin
glivenilir olmadigini cok iyi bildiklerinin farkindayiz. Bu nedenle yalnizca dogru ve net 6rtiisen referanslari

dikkate aldik.
Bizim icin asil deger, referans sayisinin fazlaligindan ziyade, 6grencilerimizin kursumuz araciligiyla ne kadar
net kazanim elde ettigidir. Egitmenlerimiz, kaynaklarimizdaki bilgileri 6grenciye en anlasilir ve kalici bigcimde

aktarmayi esas almis, bu hassasiyetle calismalarini siirdirmektedir.

Bu titizlikle hazirlanmis ve birebir sorularla 6rtiisen referanslarimizi sizlere TUSEM’in giivenilirligi ve 30 yillik

tecriibesinin bir yansimasi olarak gururla sunuyoruz.

Temelden Uzmanhga TUSEM, Since 1995
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 83

83. Belirgin kas gevsemesi, bagimlilik, ertesi giine sarkan artik etki ve rebound anksiyete yapmadan imsomnia tedavisinde
kullanilabilen ilaclar nelerdir?
Zolpidem, zopiklon, eszopiklon ve zaleplon

Tusem Konu Kitabi
Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

TUSEM FARMAKOLOJI / SANTRAL SiNiR SiISTEMI FARMAKOLOJISi

81 wemazl

OKSAZEPAM

Faz 1’e ugramadan dogrudan faz 2 reaksiyonlan ile metabolize edilir ve aktif metabolit olusturmaz. Anksiyete ve alkol
yoksunluk krizinde kullanihr.

KLORDIAZEPOKSIT

Orta etkili benzodiazepindir. Anksiyete, alkol yoksunluk krizi ve irritabl kolon sendromunda kullanili. Antiepileptik
amach kullanilmaz.

KLORAZEPAT

Uzun etkilidir. Midenin asit otaminda aktif duruma gegen &n ilachr. Antiasitler ve proton pompa inhibitérleri oral
biyoyararlanimini azaltir. insomnia, anksiyete ve epilepsi tedavisinde kullanilir.

DIAZEPAM

Uzun etkili olmasina ragmen etkisi hizla baslar. Epilepsi, anksiyete, iskelet kasi spazmlar, tardif diskinezi, alkol yoksunluk
krizi ve preanestezik medikasyonda kullanilir.

£ Benzodiazepinler

Benzodiazepin Yan Omir (saat) | Onemli Endikasyonlan
* Midazolam 1.5-2.5 ‘ * Preanestezik medikasyon, epilepsi
Er—eE T insomntla |
T o SR ‘ . i?j;t:;:onnmyen, iskelet kas: spazmlan, alkol yoksunluk krizi ve preanestezik
* Flurazepam + 40-100 | + insomnia
+ Klorazepat + 50-100 |+ insomnia, anksiyete ve epilepsi
« Alprazolam « 1215 | % ke ke kv garks
+ Klonazepam | + 20-30 -4 Epiupalcriolyeteponteaiimanijhinm iz baeslarisharombive SLsteyon
+ Lorazepam .« 1020 [ ik seilapeiipricrmmik s dismreralol ek o I
| !

Temel Bilimler 83. soru
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Z BILESIKLERI (ZOLPIDEM / ZOPIKLON / ESZOPIKLON / ZALEPLON)

GABA, reseptérlerinin o, alt biriminde benzodiazepinlerin baglandigi balgeyi akfive ederler. insomnianin kisa ve uzun
sireli tedavisinde kullanilidar. Uykunun REM dénemini minimal kisaltirlar. Rebound insomniaya neden olurlar.
Sedasyon yapici etkilerinden dolay tagit kullanmayr olumsuz efkilerler. Benzodiazepinlerden farkh olarak antiepileptik
etki ve iskelet kasi g i yapmazlar. Bagimlilik, kbtiye kullamilma ve yoksunluk krizi potansiyelleri vardir. Z bilesikleri
ile zehirlenmede intravenéz flumazenil kullanilir.

FLUMAZENIL
Benzodiazepin reseptérlerinin kom petetif istidir. B diazepin ve zolpidem, zaleplon, zopiklon ve eszopiklon
gibi “Z bilesigi” zehirls inin tedavisinde i 6z yoldan kullanilir Kisa etkili oldugu icin sik araliklarla verilmelidir.

Benzodiazepin bagimllannin tespitinde ve hepatik ensefalopati de yararhdir. Barbitiirat, genel anestezik ve alkol
zehirlenmesinde etkili degildir.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 83

83. Belirgin kas gevsemesi, bagimlilik, ertesi giine sarkan artik etki ve rebound anksiyete yapmadan imsomnia tedavisinde
kullanilabilen ilaclar nelerdir?
Zolpidem, zopiklon, eszopiklon ve zaleplon

FARMAKOLOJi / SANTRAL SINIR SISTEMI FARMAKOLOJISI TU s E m

Endojen kannabinoidler ve tetrahidrokanabinol (esrar) CB, ve CB, reseptérleri Uzerinden adenilat siklazi inhibe ederler.
Glutamat ve GABA salgisimi azalhrlar. CB| reseptérleri santral sinir sisteminde CB, reseptérleri periferde daha yaygindir.
Tetrahidrokanabinol dfori, halisiinasyon, motivasyonsuzluk sendromu, gézde kizarma, analjezik etki, anfiemetik etki ve
istah artist gibi etkilere neden olur. Pupil capini degistirmez.

DRONABINOL / NABILON

Tetrahidrokanabinol tirevi beyne gecen lipofilik ilalardir. CB, reseptdrlerine agonist etki yaparak anti-kanser ilaclara
bagh bulanti-kusma, HV-iliskili kilo kaybi ve néropati agn tedavisinde kullanilirlar. Ofori, halisinasyon ve istah artisi gibi
yan fesirleri vardir,

£ Reseptorler
Eksitatér Postsinaptik Potansiyel (EPSP) inhibitér Postsinaptik Potansiyel (IPSP)
[« NMDA AMPAvekA |+ GABA, veGABA, -
T M [~ s,
+ Nikofinik « Opiyat reseptdrieri
[+ o [~ M,
|+ 5-HT, ve 5-HT, - o
1 )
| - CB,
RIMONOBANT

Kannabineid-1 (CB,) reseptérlerine invers agonist/antagonist etki yaparak istahi azaltir. Bir dénem obezite tedavisinde
kullaniimig ama yan tesirlerinden dolayr kullamimi kistlanmghr.

[ Onemli Toksinler
Toksin Mekanizma

+ Tetradotoksin ve saksitoksin + Sodyum kanal blokaijl
+ Batrakotoksin | = Sedyum kanal inaklivasyonu
+ Alfa-bungarotoksin + Nikofinik resept3rerin irreversibl inhibisyonu

+ Apamin ve karbitoksin + Kalsiyumlo akfive potasyum kanal blokaji

|+ Reeredin & Kl basin kaimErel Hewsh

[+ Brwgsksnokin [ Fecies ieomkansl Boka:

'« Aggioksin B |~ P-tipi kalsiyum kanal blokais i
[ pericietiostv ke + GABAA resepird kenefli Klor kanal blokais

[« Belewne + GlsimsepiSitkecatilRorenana Bk |

Temel Bilimler 83. soru
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BENZODIAZEPINLER
GABA, reseptérlerinin o1 ve v 2 arasindaki reseptérlerini aktive ederek hiicreye klorir girig frekansim artinr ve
hiperpolarizasyon yaparlar. GABAmin doz yanit egrisini sola kaydinrlar,

Etki yapmalan icin ortamda GABA bul lidi. GABA, ptoreri ist etki yapan ilag etkilerini dogrudan
Bnleyemez. GABA, reseptdrlerini uyarmazlar.

Barbitiratlara gére doz-yantt egrileri daha yatay, givenlik indeksleri daha genis, bagimhlik, yoksunluk krizi ve
8lomeil yan tesir riskleri daha digiiktor.

Ak | enzim sistemini indikl veya inhibe etmezler. Terapdtik dozlarda analjezi veya hiperaljezi yapmazlar.
Benzodiazepin reseptérierine invers (ters) agonist (negatif allosterik modilatéri) etki yapan beta-karbolinl ksiyet
ve konviilsiyona neden olurlar.
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 84

84. Migren krizlerinin tedavisinde kullanilan triptan grubu ilaclar etkilerini hangi mekanizma ile yapar?
5-HT1g/p reseptorl aracili menenijial arterleri kasarak

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

TUSEMJ FARMAKOLOJI / OTAKOIDLER

S Hesvl

PRUKALOPRID

5-HT4 reseptérlerini aktive ederek prokinetik etki yapar. irritabl kolon sendromu ve kronik kenstipasyon
tedavisinde kullamlir. Kadin hastalarda daha etkilidir. 5-HT4 reseptérlerine agonist etki yapan tegaserod ve sisapridin
kullamimi kardiyak yan tesirlerinden dolay kisitlanmighr.

FLIBANSERIN

5-HT, reseptorlerine agonist ve 5-HT,, reseptrerine ist etki yapar. K
kullanilir. Melanokortin reseptrlerine agonist etki yapan bremelanotid de kadinlarda seksiel hipoaktivite tedavisinde

da seksiiel hipoaktivite tedavisinde
yararhdir.

METOKLOPRAMID

5-HT, ve D, reseptdrlerine antagonist, 5-HT, ve muskarinik reseptériere agonist etki yapar. Antiemetik ve
prokinetik etkisi vardir. Antiemetik ve prokinetik etkisi biyitk oranda D, reseptérlerini bloke etmesine baghdir.

Akut distoni, Parkinsonizm ve tardif diskinezi gibi ekstrapiramidal yan tesirlere neden olur. Hiperprolaktinemi,

amenore-galaktore, infertilite, menstriel bozukluk, impotans, jinekomasti ve methemoglobinemi yapabilir.

ONDANSETRON / GRANISETRON / TROPISETRON / DOLASETRON / PALANOSETRON

5-HT, reseptérlerini bloke ederek k piye, rad, piye ve gebelige bagl kusma ile postoperatif bulanti-kusma
tedavisinde kullanilirlar. Hareket hastaligina bagh kusmalarda etki yapmazlar. Palanesteron yan 8mri en uzun 5-HT,
reseptdr blokérodir.

ALOSETRON

5-HT, reseptorlerini bloke eder. Kadin hastada diyare dominat irritabl kolon sendromunda yararhidir.

5-HT,RESEPTOR ANTAGONISTLERI

Ketanserin ve ritanserin 5-HT, reseptérlerini bloke ederek antihipertansif ve antiagregan etki yapar. Ketanserin
alfa, reseptérleri de inhibe eder. Hipertansiyon, protamin slfata bagh pulmoner hipertansiyon ve kardiyak cerrahide
antiagregan etki icin verilifer.

Siproheptadin 5-HT, ve H, reseptérlerini bloke eder. Karsinoid tiimér ve sogugun indikledigi trtiker tedavisinde

kullanilir

Ol pin ve klozapin gibi atipik antipsikotikler ile trazodon gibi antidepresanlar da 5-HT, reseptorlerini bloke
ederler.

5-HT,, reseptérlerine parsiyel agonist etki yapan metizerjid ve pizotifen migren profilaksisinde kullanilir. Metizerjid

retroperitoneal fibrozis yaphdi icin kullanimi kistlanmustir.

LASMIDITAN

Temel Bilimler 84. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 100

TRIPTANLAR

5-HT,_  reseptorlerine agonist etki yaparlar. Migren krizlerinin tedavisinde kullanilirlar. Migren profilaksisinde

kullanilmazlar. Ergotamin veya dihidroergotamin ile 24 saat gegmeden ardigik verilmezler. Fravotriptan yan émri en
uzun triptandir.

MAOQO enzimleri tarafindan metabolize edilirler. Son 15 gin icinde MAQO inhibi
alinamayan hipertansiyonu olan hastalarda kullanilmazlar. Keroner arter hastaligh olanlarda ve anjina gegirenlerde
kentrendikedirler.

kullananlarda ve kontrol altina
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 85

85. Lokal kullamimda yakin gérmeyi bozma (siklopleji) olasilig: yiiksek ilaclar hangileridir?
Tropkamid, siklopentolat ve homatropin gibi antimuskarinik ilaglar

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

FARMAKOLOJi / OTONOM SiNiR SiSTEMi FARMAKOLOJisi | U s E IW
ez
ATROPIN

Datura stramoniumdan (gizel avrat otu) elde edilen tersiyer amin yapisinda beyne gegen alkaloiddir. Dusik dozda (0.5
mg) vagusa gelen presinaptik M, reseptérleri bloke ederek asetilkolin salgisini artinr ve bradikardiye neden olur.

Normal dozlarda tasikardi ve AY iletide hizlanma yapar. Géz kirelerine bastirmaya, periton uyansina, katatere ve
digoksine bagli bradikardiyi énler. Adenozine bagh bradikardide kontrendikedir.

Mukosiliyer hareketleri azalttigi icin ashm ve KOAH tedavisinde kullaniimaz. infantlarda ve cocuklarda normal dozda
bile atropin atesi yapar.

Midriyazis yapici efkisi 1-2 gion ve sikloplejik etkisi 5-6 gin sordogo icin refina muayenesinde fazla tercih edilmez.

Siniis bradikardisi, AV blok, akut miyokart enfarktiisis, p ik likasyon, diyare, or fosfat, savas gazi ve akut
bas! h mantar zehirl inde kullanilir
£ Atropinin Doza Bagimh Etkileri

Doz (mg) Farmakolojik Etki

.05 + Brodikardi, agiz kurulugy ve terleme azalmasi
|
. 1

Tasikardi ve orta derecede midriyazis

I

.2 * Tegikardinin belirginlesmesi, midriyazis ve siklopeji

I
= 5 « Yukandaki bulgular, sicak ve kuru deri, miksiyon gliglog0 ve intestinal mofilite azalmas:
« >10 * Yukandaki bulgular, halGstnasyon, deliryum ve koma

SKOPOLAMIN (HYOZIN)

Hyocyanus niger bitkilerinden elde edilen tersiyer amin yapisinda beyne gecen alkaloiddir. Atropinden farkh olarak
belirgin sedasyon ve amneziye neden olur.

Temel Bilimler 85. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabl Sayfa 033

TROPIKAMID / SIKLOPENTOLAT / HOMATROPIN

Gardeki Bt S0 5
ederek midriyazis, siliyer kastaki muskarinik reseptorleri Etki Sireleri

bloke ederek siklopleji (yakin gérme bozuklugu) yaparlar.
Midriyazis yapan ilaglann  etkilerini lokal kullanilan
lektif alfa blokdr fe lamin énler.

Gozde sirkiler kastaki muskarinik reseptérleri  bloke [

Gozdeki Etki Siresi |
+ Atropin + 5-6gin

« Skopolamin 3.7 gin

Tropikamid en kisa olmak izere gozdeki etkileri kisadir.
Siklopleji ve midriyazis istenen durumlarda refina 5 T'°F"}k“m'd |+ 15-60 dakika
muayenesinde kullaniirlar. Bu ilaglardan biraz daha 3-6 saat
uzun etkili olan homatropin uveit ve iritiste sinesileri
engellemek icin de yararlidir

Siklopentolat

12-24 saat

* Homatropin |

Siklopleji olmadan midriyazis istenen durumlarda antimuskarinik ilaglar tercih edilmez. Funduskopik muayenelerde
siklopleji yapmadan midriyazis olusturmak icin @ ~agonist fenilefrin tercih edilir

Antimuskarinik ilaclar midriyazis yaptiklan icin dar agili glokomda kontrendikedirler.

IPRATROPIUM / TIOTROPIUM / AKLIDINYUM / GLIKOPIRONYUM / UMEKLIDINYUM

Kuvaterner amin yapisinda, hidrofilik ve beyne gesmeyen antimuskarinik ilaglardir. Atropinden farkh olarak mukesiliyer
hareketleri baskilamazlar. Bronglardaki M, reseptdrlerini bloke ederek bronkodilatasyon yaparar. Ipratropium kisa
digerleri uzun etkilidir.

Tek baglanna veya uzun etkili selektif p,-agonistlerle kombine edilerek astim ve/veya KOAH'da inhalasyon yoluyla
kullanilirlar. KOAH’daki etkinlikleri astima gére daha fazladir.

Revefenasin bronslarda M, reseptorlerini bloke ederek bronkedilatasyon yapar. KOAH profilaksisinde inhalasyon
yoluyla kullanilir.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 87

87. Parsiyel agonist ve membran stabilizan etki gosteren beta blokor 6rnekleri nelerdir?
Pindolol ve asebutolol

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

FARMAKOLOJi / DOLASIM SiSTEMI FARMAKOLOJiSi | U 5 E IW
ez
BETA BLOKORLER

[3, reseptorleri selektif bloke eden beta blokérlere kardiyoselektif beta blokér adi verilir. , ve B, reseptérleri birlikte bloke
eden beta blokérler nonselektif beta blokérler olarak adlandinilir

Nonselektif beta blokérler brons diiz kaslanm kasarlar ve hipoglisemi riskleri selektif 3, blokérlerden daha fazladir.
Astimi, KOAH"1 veya diyabeti olan hastalarda selektif 3, blokarler tercih edilir

£ Beta Blokérler
LB B +B, o+ +h
+ Metoprolol + Nebivolol + Propranclol  + Sofalel + Labetalol
+ Bisoprolol « Seliprolol + Nadolol + Pindolol + Karvedilol
= Atenclol = Esmolel = Timelol = Penbufolel

Temel Bilimler 87. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabl Sayfa 167
[ PARSIVEL AGONIST ETRT

Pindolol en fazla olmak Uzere pindolol, asebutelol, labetalol, penbutolol, karteolol, oksprenolol ve seliprolol intrinsik

sempatomimetik etki (parsiyel agonist) yaparlar. Parsiyel agonistler bradikardi yapmaz, periferik damarlar kasmaz
ve lipitleri olumsuz etkilemez.

Bradikardisi veya periferik damar hastaligi olan hastalara baska bir endikasyon icin beta blokdr kullaniimasi gerekirse
parsiyel agonist beta blokérler verilebilir.

MEMBRAN STABILIZAN ETKi

Propranclol, pindoelol, asebutolol, labetolol ve metoprolol sodyum kanallanni bloke ederek membran stabilizan etki
veya lokal anestezik etki yaparlar. Metoprolol yilksek dozda sodyum kanallarini bloke eder.

FARMAKOKINETIK OZELLIKLERI

Oral biyoyararlanimi en yiiksek olanlar pindelel, sotalol, penbutolel, betaksololdur. Santral sinir si ine en fazla

gecen propranolol ve penbutololdur. Depresyon ve korkulu rilya gibi santral yan tesirlere en fazla bu iki beta blokér
neden olur,

Metoprolol ve karvedilol basta olmak izere metabolizmalannda genetik polimorfizm gésteren CYP2D#é enziminin roliy
fazladir. CYP2D6 eksikliginde daha fazla bradikardi yaparlar. CYP2Dé enzimini inhibe eden fluoksetin veya kinidin ile
alindiklari zaman yan tesirleri artar.

loldur. Yari mris en uzun beta blokérler nadolol ve nebivololdur.

Yari 6mri en kisa olan landiolel daha sonra

Landiolol plazma psédokoli vz karboksik

tagikardi tedavisinde yalmzca intravensz kullanilir.

ile boli

edilir; yan &mrii 3-4 dakikadir. Supraventrikiiler

Esmolol eritrosit esterazlan tarafindan metabolize edilir; yar dmri 9-10 dakikadir. Acil durumlarda yalnizea intravendz
kullanihr.

Atenolol, nadolol ve sotalol gibi bazi beta blokérler bobrekler yoluyla degismeden elimine olur. Bébrek yetmezligi
olanlarda bu beta blokérlerin dozlanni azaltmak gerekir.

[ Beta Blokérlerin Farmakokinetik Ozellikleri
Farmakokinetik Szellik [ Beta Blokér ‘
|+ Yar dmroen kisa * Yan 8mr en uzun * Landiolol ve esmolol  * Nebivolol ve nadelol
* Plazma psédokolinesteraz ve + Ol biyoysriiarimion: |  ‘Landiclol + Pindolel ve sofalol
karboksilesteraz ile metabelize yiksek
edilen
I T
* Erifrosit esterazlar tarafindan * Bdbrek ile itrah edilen * Esmolel * Atenclol, nadelol ve
metabolize edilen sofalol
167
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 87

87. Parsiyel agonist ve membran stabilizan etki gosteren beta blokor érnekleri nelerdir?
Pindolol ve asebutolol

TUSEM FARMAKOLOJi / DOLASIM SISTEMI FARMAKOLOJISI

TITA VORI S ERTI MErR2]

FARMAKOLOJIK ETKILERI

Akut donemde periferik vaskiiler direnci artinrlar. Labetalol ve karvedilol alfa, reseptorleri bloke ederek nebivolol
endotelden NO salgisini artirarak akut dénemde vazodilatasyon yapar.

Negatif kronotropik, negatif i pik ve negatif d pik etkileri vardir. Pindolol gibi parsiyel agonistlerin kalbi
deprese edici etkileri daha dosoktir.

Akdz humor sek azaltrlar. N lektif beta blokérlerden timolol, karteolol ve levobunolol ile selektif [J,
blokérlerden betaksolol glokom tedavisinde lokal kullanil

Kolesterol ve VLDL diszeyini artinrlar, HDL dizeyini azaltirlar. LDL-kol Iu fazla degistirmezler. Parsiyel istlerin

endokrin ve metabolik yan tesir yapma riskleri daha disiktir

Kan sekeri iizerindeki net etkileri hipoglisemidir. Hipoglisemi k da gérilen tasikardi, terleme ve tremor gibi
bulgulan maskelerler. insilin ve sulfonilire grubu oral antidiyabetiklerin hipoglisemi yapici etkilerini potansiyalize
ederler.
T,T,do Uni yapan 5'-deiyonidaz inhibe ederler. Hiperkalemiye neden olurlar
Temel Bilimler 87. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabl Sayfa 168
c Beta Blokérler
p Blokér Reseptor Parsiyel Agonist Membran Stabilizan Etki Lipofilite
« Propranclol B+ + Yoksek
+ Nadolol B +B, Dugok
= Penbutolel B+ B, + Yoksek
* Pindolol B+ B Ft + Dugolk
+ Timelol B+ B, Orfa
+ Sofalel B+ B, Dosok
+ Metoprolol f, o Orta
« Atenclol B, Distk
« Bisoprolol B, Dotk
+ Esmolol B, Dotk
* Asebutolol B + + Digtk
« Lobetalol a + B, +B, e + Dogtk
+ Karvedilol @+ +B, Ora
« Karteolol B +B, g Dotk
+ Nebivolol B, Dogok
* Seliprolol £ i Disok
* Betaksolol i) Orta
PROPRANOLOL

Sodyum kanallarini bloke ederek lokal anestezik etki yapar. Lipofilik dzelligi fazla oldugu icin migren profilaksisi, tremor
performans anksiyetesinde tercih edilir. Hipertiroidide en sik kullanilan beta blokérdir.

PINDOLOL
Parsiyel agenist ve membran stabilizan etkisi vardir. Bradikardi ve PR uzamasi yapimaz. Bradikardi varliginda tercih edilir.

Lipitleri olumsuz etkileme &zelligi dusiiktir.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 88

88. Proksimal tubiilde sodyum-glukoz ko-transporter-2’yi (SGLT-2) inhibe ederek glukozun reabsorpsiyonu azaltan tip 2 diyabet
ilaclari hangileridir?
Empagliflozin, dapagliflozin, kanagliflozin gibi gliflozinler

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

FARMAKOLOJi / ENDOKRIN SISTEM TUSEW

GLP-1 AGONISTLERi (EKSENATID / LIRAGLUTID / SEMAGLUTID / GLUTIDLER)

Eksenatid, liksinetatid, liraglutid, dulaglutid, albiglutid ve lutid glut like peptit-1 (GLP-1) reseptbrlerine
agonist etki yapan inkretin mimetik ilaclardir. Glukoz-bagimh insilin sal artinrlar: Gluk salgisin azalirdar. Mide

bosalma soresini uzatirlar ve santral istah merkezini baskilarlar.

Tip 2 diyabet tedavisinde subkutan yoldan kullanihirlar. Liraglutid lutid obezite tedavisinde de yararlidir. Hipogli
yapmazlar ve kilo kaybina neden olurlar. Metformin ile birlikie obez hastalarda tercih edilirler.

En sik gérilen yan tesirfleri bulanti-kusma ve diyaredir. GLP-1 agonistlerinin hepsi pankreatit riskini arhinr. Eksenatid ve
liraglutid tiroid medoller kanseri riskini arhinr. Ailesinde firoid meduller kanseri veya multipl endokrin neoplazi tip 2 (MEN tip 2)
8ykiish olanlarda kontrendikedirler.

Eksenatidin yan 8mri 6 saat, liraglutidon 12 saat, albiglutid ile dulaglutidin 5 gin ve semaglutidin 7 gondor. Albiglutid,
dulaglutid ve semaglutid haftada bir subkutan kullamilmaya vygundur.

GIP VE GLP-1 AGONISTI (TIRZEPATID)

GIP ve GLP-1 reseptérlerine agonist efki yapar: GIPe afinitesi daha fazladir. Glukoz aracil insilin salgisim artinr. istah merkezini
baskilar. Tip 2 diyabet ve obezite tedavisinde subkutan verilir. Hipoglisemi yapmaz, kilo kaybina neden olur.

DPP-4 iNHIBiTORLERI (STAGLIPTIN / VILDAGLIPTIN / SAKSAGLIPTIN / GLIPTINLER)

linagliptin, alogliptin ve iptin gibi gliptinler dipeptidil peptidaz-4'G (DPP-4) inhibe
ederek endojen GLP-1 ve GIP'in yikimini azaltirlar. Endojen GLP-1 ve GIP'in etki suresini uzatirlar.

Glukoz-bagimli insilin salgisim arhinrar. Glukagon salgsini azalhrlar. Mide bosalma siresini uzahirlar ve santral istah
merkezini basklarlar.

Tip 2 diyabet tedavisinde oral yoldan kullanilirlar. Hipoglisemi ve kilo arhsi yapmazlar. GLP-1 agonistleri ile birlikte
kullanimalar dnerilmez.

En sik yan tesirleri nazofaraniit, Ost solunum yolu enfeksiyonu ve bas agnsidir. Akut pankreatit ve alerjik reaksiyon gelistiginde
hemen kesilmelidirler.

Lat o larole d I

Linagliptin safra yoluyla ahldigi icin bsbrek y:
Saksagliptin kalp yetmezligi riskinde arhis yaphigs icin kalp yetmezligi olanlar

ve diyalize gi doz ayarl

£ insulin Salgisini Artiran ilaglar
| Mekanizma | Antidiyabetik ilag

Sulfoniltreler

Glinidler

¢ AT o R T R |

GLP-1 agonistleri
Tirzepatid
DPP-4 inhibitrleri

* Glukez aracih instlin salgisim artiranlar ‘

AMILIN RESEPTOR AGONISTi (PRAMLINTID)

Amilin reseptérlerine agonist etki yapan amilin peptit analogudur. Tip 1 ve tip 2 diyabet tedavisinde subkutan kullanilir.
Gk loicio coalbe coide bocaloan ciiracin oot anteal ol kaziniboslalor

Temel Bilimler 88. soru

Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 137

I Llard, i hisldir K Hlozl

Maijor etki yerleri bok p dapagliflozin, empagliflozin, ertuglifiozin,

Iifl bek liflozin ve iflozin gibi gliflozinler ksimal tubblde sod glukoz ki P 2'yi

p
(SGLT-2) inhibe ederek glukozun reabsorpsiyonu azalfilar. idrar ile glukoz, sodyum ve su itrahini artinrlar. Hipovolemi ve
hipotansiyona neden olurlar.

Tip 2 diyabet tedavisinde oral yoldan kullanilirlar. Hipoglisemi riskleri disbktor ve kilo kaybina neden olurlar. Empagliflozin
ve sotagliflozin kenjestif kalp yetmezligi tedavisinde de kullanihr.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 89

89. Dopamin reseptorlerine agonist etki yaparak Parkinson ve huzursuz bacaklar sendromunda kullanilan ilaclar hangileridir?
Ropirinol, pramipeksol ve rotigotin

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

FARMAKOLOJi / SANTRAL SiNIR SiSTEMi FARMAKOLOJisi TU s E IW

Tl

DOPAMIN RESEPTOR AGONISTLERI

Dopamin reseptérlerini dogrudan uyanrlar. Bradikineziye tremordan daha etkilidirler. Ergot yapisinda olanlar ve
olmayanlar olarak 2 gruba aynlirlar. Ergot yapisinda olanlar yan tesirlerinin daha fazla olmasindan dolayr daha az
tercih edilir.

Postural hipotansiyon ve aritmilere neden olurlar. Bromokriptin gibi ergot deriveleri agnisiz vaskiiler vazospazm, el-
ayakta kimizi agnl sisme (eritromelalji) ve retroperitoneal fibrozis yaparlar,

Ofori, haliisinasyon ve konvilsiyon gibi santral yan tesirleri vardir. Diskinezi ve on-off sendromu yapma riskleri
L-dopa’dan daha azdir.

£ Parkinsor'da Kullanilan Dopamin Reseptor Agonistleri |
| Ergot Ergot [
|+ Bemekipn | = Bremizbe] \
* Kabergolin | = Repirinel ‘
o —_T P Tr— \
* Lizurid + Apomorfin ‘
* Lergotril “ ‘

Mezolimbik sistemde D, ve D, reseptérlerini aktive etmelerine bagh olarak seksiel istek arhigi, uzun sireli amagsiz

basmakalip davrariglar, agir yeme, bahis oyunlari ve alig-veris meraki gibi davranis bozukluklan garilebilir.

BROMOKRIPTIN

Dopamin D, reseplrlerine agonist etki yapan ergot derivesidir. Bradikineziye tremordan daha efkilidir. Parkinson,
akromegali, erkek ve kadinda hiperprolaktinemi, néroleptik malign sendrom ve bazi ilkelerde tip 2 diyabet
tedavisinde de kullanilir. Lergotril bromokriptin ile benzer etki mekanizmasina sahip Parkinson tedavisinde kullanilan
yeni bir ilagtir.

KABERGOLIN

Dopamin D, reseptérlerine agonist etki yapan ergot derivesidir. Bradikineziye tremordan daha efkilidir. Parkinson,
akromegali ve erkek ve kadinda hiperprolaktinemi tedavisinde kullanili. Uzun etkili oldugu icin genellikle haftada
1 kullanilic

PERGOLID

Temel Bilimler 89. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 063

PRAMIPEKSOL

Dopamin D, reseptdrlerine D, reseptérierine gére daha giiclis agenist etki yapan non-ergot ilachir. Néroprotekiif efkisi de
olabilir. Bradikineziye daha etkilidir. Orta siddetteki Parkinson’da tek bagina etkilidir. Huzursuz bacaklar sendromunun
tedavisinde de tercih edilir.

ROPIRINOL

Dopamin D, reseptérlerine daha giicli agonist etki yapan non-ergot ilachr. Bradikineziye daha etkilidir. Orta siddetteki
Parkinson’da tek bagina kullanilabilir. Huzursuz bacaklar sendromunun tedavisinde de tercih edilir

ROTIGOTIN

Dopamin reseptdrlerine agenist etki yapan non-ergot ilachir. Erken dénem Parkinson hastaligi ve huzursuz bacaklar
sendromunda transdermal kullanili. Geg dénem Parkinson’da etkinligi tam bilinmem ektedir.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 89

89. Dopamin reseptorlerine agonist etki yaparak Parkinson ve huzursuz bacaklar sendromunda kullanilan ilaclar hangileridir?
Ropirinol, pramipeksol ve rotigotin

Temel Bilimler 89. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 065

HUZURSUZ BACAKLAR SENDROMU

Tedavide dopamin reseptdr agenisti pramipeksol, roj
eden gabapentin veya pregabalin ya da benzodi

irinel veya rotigetin, voltaj bagimli kalsiyum kanallanni bloke
kel tercih edilir. Opiyat ilaglar da yararhidir.

gz
lerden

TiK
Tedavide vezikiller amin pompasini inhibe eden tetrabenazin, dopamin reseptérlerini bloke eden haloperidol, flufenazin,
pimozid veya aripiprazol, santral etkili alfa, agonist kionidin ve guanfasin ile klonazepam yararlidir.

WILSON HASTALIGI

Tedavide bakir selatérii penisilamin kullanilr. Penisilamin | I bir k da nérolojik yan tesir yapar. Bakir
selatdri trientin penisilamine bagh nérolojik yan tesider ortaya ¢ikhiginda kullamilir.

Tetratiomolibdat nérolojik hastaligi olanlarda nérolojik fonksiyonlan trientinden daha fazla koruyabilir. Wilson
hastaliginda bakirin fecesle itrahini arfirmak igin cinko asetat da verilir.

ANTIPSIKOTIK (NOROLEPTIK) iLACLAR

GENEL BILGILER

Sizofreni, bipolar hastalik, psikotik depresyon, senil psikoz, ilaglara bagh psikoz tedavisinde kullanilirlar. Klasik
antipsikotikler ve atipik ikotikler olmak izere iki grupta incelenirler. &fori, halisi ve bagimiihk I
Psikotik I liklarin né | mek asi net olmamakla birlikte beyinde dopamin, serotonin ve glutamat ile

iliskisi oldugunu gésteren kamitlar vardir.

Bitopertin ve sarkoserin gibi glisin transporter-1 reseptdr (Gly-T) inhibitérleri sizofreni tedavisi icin gelistirimektedirler.

a Antipsikotik ilaglar

Klasik Aniipsikotikler Atipik Antipsikofikler
[ KB Klorprotiksen “ Klozapin Kariprazin
[Tioridazin Zuk\upanmﬁ_d _O|;zﬂp|n Serindol
[ Aicheresn Loksapin Aripiprazol / Breksipiprazel | Amisulpirid
Proklorfenazin Pimozid Risperidon / Paliperidon Pimavanserin
[ Tiotsen Haloperidol Ketiyapin Lumateperon ‘
‘ » Ziprasidon / Lurasidon

ETKi MEKANIZMALARI

D,, 5-HT,, o, muskarinik ve H, reseptérlerini bloke ederler Klasik antipsikotikler D, reseptérlerini atipik
antipsikotiklere gére daha gl bloke eder.

Mezolimbik yolaktaki D, reseptdrierinin %60%indan fazlasi bloke edildigi zaman halissinasyonlar kaybolur ve antipsikotik

etki ortaya gikar. Klasik antipsikotikler sizofrenide gsrilen pozitif semptomlara karsi kullamlirar.

Nigrostriatal yolakta postsinaptik D, reseptérlerinin %80°den fazlasim bloke olursa ekstrapiramidal yan tesirler
(EPYE) ortaya ¢ikar. Haloperidol en fazla olmak Gzere Kasik ilaglar daha fazla ekstrapiramidal yan tesir yapar.

Tioridazin disindaki klasik antipsikotikler area postremada D, reseptbrlerini bloke ederek antiemetik etki yaparlar.

Tuberoinfundibuler yolakta (median eminence) D, reseptorlerini bloke ederek hiperprolakiinemi, amenore-
galaktore, libido kayby, infertilite ve osteoporoza neden olurar.

Klozapin ve ol pin gibi atipik antipsikotikler D, reseptérlerini daha zayif (%30-50) bloke eder. Atipik antipsikotiklerin
5-HT,, reseptérlerine dfinitesi daha fazladir. D_/5-HT,, afinite orani klasik ilaclarda daha yiiksektir
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 90

90. Eozinofilik astimin 6nleyici tedavisinde kullanilan IL-5 antikorlar hangileridir?
Mepolizumab ve reslizumab

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

TUSEM FARMAKOLOJi / SOLUNUM SiSTEMi FARMAKOLOJiSi
i

Bronkodilatér etkileri hem fosfodi zenzimlerinin (bronglarda PDE4) hem de adenozin reseptérlerinin inhibisyonuna

baglidir.

Histon deasetilazi (HDA) aktive ederler ve IL-10 dizeyini arhinrlar. iskelet kaslarinda sarkoplazmik retikulumdan kalsiyum
salgisimi stimiile ederler. Solunum kaslannin kasilma giicini artindar. Kas yorgunluguna neden olurlar.

FARMAKOLOJIK ETKILERi

Bronkodilatér etkilerine tolerans gelismez. Solunum merkezini stimiile ederler. Pozitif kronotropik ve pozitif inotropik
etki ve kan basincinda hafif yiskselme yaparlar. Yoksek dozda beyin damarlan digindaki damarlar gevser ve kan basinci
diser. Kan vizkositesini azaltarak akiskanhgin arindar.

Fosfodiesteraz-4 enzimini inhibe ederek bulanti-kusma yaparlar ve mide asit salgisini artinirlar. Uzun siire kullanimda
peptik Glsere neden olabilirler.

Adenozin reseptérlerini bloke ederek ditiretik etki ve konvilsiyon yaparlar. Solunum kaslarinin kasilma giicin
artirdiklan icin KOAH'da degerli ilaglardir.

Lipolizi stimille ederek serbest yag asitlerini artinrlar. Dikkati artisi, insomnia, fremor ve anksiyeteye neden olurlar.

£ Metilksantinlerin Onemli Etkileri ve Mekanizmalar:
Farmakolojik Etki

| Etki Mekanizmasi

* Bronkedilatasyon :
* Ditretik ve korvilsan etli |

+ PDE4 inhibisyonu ve adenozin reseptér blokajl

+ Adenozin A, reseptér blokaji

ROFLUMILAST
Fosfodiesteraz-4 enzimini selektif inhibe eder. Antiinflamatuvar etki yapar. Kronik obstriktif akciger hastahigimn

profilaksisinde oral yoldan kullanilir. Astim ve akut bronkospazm fedavisinde kullanilmaz. Plak psériyazis, atopik dermatit
ve seboreik dermatit icin lokal formu da vardir

EMSIFENTRIN

Temel Bilimler 90. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 132

‘ Astim Tedavisinde Kvllanilan Antikorlar
Antikor ‘ inhibe Ettigi Molekdl Endikasyonlan
| 5 man— . IgE I Alerjik ashm = Besin aleriisi
* Kronik irtiker * Nazal polip
« Afopik dermatit
+ Mepolizumab [- s « Eczinofillcastis
[+ Rastizimes [+ s + Eozinofik astim
[+ Benralizumab « IL-5R (CD125) * Eozinofilik ashm
+ Dupilumab o IL-4aR + Astim - KOAH

Afopik dermatit
Nazal polipe bagli
kronik sinGzit

Eozinofilik 8zsfaijit

+ Tezepelumab * Timik stromal lemfopostin (TSLP) | = Siddetli astim
T
+ Lebrikizumab S E + Atopik dermatit
« Ashm (3)
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 91

91. Hidrokarbon zehirlenmesine bagh ventrikiiler aritmilerin tedavisinde kullanilabilen antiaritmik ilaclar hangileridir?
Propranolol, esmolol veya lidokain

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

TUSEMJ FARMAKOLOJi / DOLASIM SiSTEMi FARMAKOLOJIS|

e

FLEKAINID

Sinif IC antiaritmikti. Sodyum ve potasyum kanallarini bloke etmesine ragmen QT uzamasi ve forsades de pointes
yapmaz. Trec siiresi en uzun sodyum kanal blokdrleri flekainid ve propafenondur. Antimuskarinik etkisi yoktur.
Ozellikle Wolff-Parkinson White sendromlu hastalarda supraventrikiler tasikardi tedavisinde oral yoldan kullanilir.

Miyokart enfarktiosi geciren hastalarda gériilen ventrikiler tagikardide kullamldiginda mortaliteyi artinr. Miyokart
enfarktiisi 6ykisu olanlarda kullaniimamalidir.

PROPAFENON

Sinf IC antiaritmiktir. Sodyum ve potasyum kanallanni bloke etmesine ragmen QT uzamasi ve forsades de pointes

yapmaz. Kimyasal yapisi propranolole benzer.

Rei loxal ileial ileoucli dodonicinde lollanle I i ) gil Linaoch: i LXRODA
Temel Bilimler 91. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabl Sayfa 184
[ STNTF 1T

Propranolol, metoprolol, atenolol, esmolol ve landiclol gibi beta blokorler aksiyon potansiyelinde faz 40 inhibe ederek
antiaritmik etki yaparlar. Kalp hizim azaltirlar ve AV iletimi yavaglatirlar. PR siresini vzahrlar. QT uzamasi, torsades de
pointes ve QRS degisikligi yapmazlar.

Siniis tasikardisi, supraventrikiiler tasikardi, atrial flutterde ventrikil hiz kontrolii ve uzun QT durumlarinda kullanilirlar.

Kongenital QT sendromunda ilk tercihtirler. Ventrikiler aritmilerde verilmelerine ragmen etkinlikleri disiiktir.

Miyokart enfarktissii ile birlikte sinis tasikardisi varsa ilk tercih ilaclardir. En kisa etkili beta blokdr olan landiolol ve
lol akut aritmilerde yalnizea i 6z yoldan kullanil,

Astim, periferik damar hastaligi, Raynaud sendromu, bradikardi, AV blok, variant anjina ve hipoglisemi gibi durumlarda
kullanilmazlar.

Potasyum kanallarini bloke ederek QT uzamasi ve torsades de pointes yapan sotalol beta blokér olmasina ragmen sinif
111 antiaritmik ilaglar arasindadir.

SINIF I

Amiodaron, dronaderon, dofetilid, ibutilid ve sotalel potasyum kanallanni bloke ederek aksiyon potansiyel siresini
vzatirlar. QT uzamas: ve torsades de pointes yaparlar. Dofetilid yalnizca potasyum kanallanim bloke eden saf sinif
1l antiaritmik ilagtin

AMiODARON

Sinif Il antiaritmiktir. Kimyasal yapisinda iyot vardir. Potasyum kanallarnini bloke ederek aksiyon potansiyel siiresini uzatir.
QT vzamasi yapar. Sodyum kanallanim da giclt bloke eder. Zayif kalsiyum kanal blokéri ve beta blokdr dzelligi de
vardir (coklu iyon kanal blokéry). Spektrumu en genis antiaritmiktir

Atrialfibrilasyonun normalsinis ritmine getiriimesinde, rekiirens ventrikilertasikardinin r
ikardide kullanilir. Ejeksiyon fraksiyonu %40in altindaki k larda givenle verilir.

Oral ve infravendz yoldan kullanilir. Akciger, karaciger, deri ve goz gibi birgok dokuda birikir. Kalpteki konsantrasyonu
plazma konsantrasyonundan 5-50 kat fazladir. Sanal dagiim hacmi 5000 litredir.

Hizla yikalan kisminin yan 8mriy 3-10 giin yavas yikilan kisminin yan 8mri 60 gindir. Yan 8mri en uzun antiaritmikdir.
Baslangicta yiikleme dozunda verilmesi gerekebilir. llaci birakhktan sonra etkisi 1-3 ay devam eder ve 1 yil boyunca kan
dizeyi slcblebilir dizeydedir.

Doz iligkili en ciddi yan tesiri pulmoner fibrozistir. PA akciger grafisi takibi gerekir Akciger hastali@n olanlarda
kullamimamalidir. Karaciger fonksiyon testlerini bozar. Karaciger fonksiyon testleri takip edilmelidi

T, — T, donissimGni inhibe eder. Hipotireldi veya hipertiroidi ve guvatra neden olabilir. Tircid fonksiyonlan takip
edilmelidir. Tiroid hastahg olanlarda kullanilmamahdir.

Eotod tofakileri f il

F tit, deride renk degisikligi, korneal mikrod itler, gérme alam 7] ik 151k lar ve
jinekomastiye neden olabili. CYP3A4 enzimlerini inhibe ederek dijitale bagl aritmi, varfarine bagl kanama ve statinlere
bagh myopati riskini artirir.

_—
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 91

91. Hidrokarbon zehirlenmesine bagh ventrikiiler aritmilerin tedavisinde kullamlabilen antiaritmik ilaclar hangileridir?
Propranolol, esmolol veya lidokain

TUSEM FARMAKOLOJi / DOLASIM SISTEMiI FARMAKOLOJiSi
TP B T

MAGNEZYUM SULFAT

Magnezyum dizeyi normal bile olsa ilaclara bagh gelisen les de pointes tedavisind magnezyum

siilfat éncelikle tercih edilir

BRADIKARDI TEDAVISI

B, ve P, reseptdrlere agonist etki etki yapan izoproterenol ve M, reseptirlere antagonist etki yapan atropin siniis

bradikardisinde kullanilir. Beta blokdr zehirl inde goriilen bradikardi ve AY uzamasinda izoproterencle yanit
yoksa glukagon verilir.

£ Antiaritmik ilaglarin Snemli Ozellikleri
Onemli Ozellik Anfiaritmik ilag
[+ Yor 3mrd en kisa ve en uzun olanlar + Adenozin v amiodaron
* Torsades de pointesin akut tedavisinde ilk tercih IB Magnezyum silfat
| * Kalbin pacemakerini degigtirmeyenler * Adenozin, dofetilid, ibutilid ve vernakalant
s B isndinlswamammparis [ SmflAveant
( Antiaritmik ilaglann Kullanilmamasi Gereken Durumlar
Antiaritmik illag Hanl / Dikkatli Kull

Diyastolik kalp yetmezligi ve Wol-
Parkinson-White sendremu

Amiodaron  * Digoksin Tiroid ve akeiger hastaliklan

Disopiramid ~ * Dronedaron | + Kalp yetmezligi, glokom ve benign prostat  * Evre 4 kelp yetmezligi

hipertofisi
|+ Flekanid + Prokainamid | = Miyokart enfarcst Sykist + Arroli
I st « Meksilsin | + Kalpnakli veastim _ 7 VG
+ Betabloksr  * Kinidin + Bradikardi, AV blok, Raynaud sendromu, ~ * Diyare
astim ve variant anjina
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‘ Antiaritmik ilaglarin Genel Etkileri
ilag AV Nodda Refrakter ‘ PR ar Ventrikiller | Supraventrikiiler
Periyod Aritmi Tasikardi
| Kinidin ™ T T +++ +
| Prokainamid T T T B | +
| Disopiramid ™ T i +H+ [ +
| Lidokain Degismez [1] Q +++ ‘ Etkisiz
| Meleiletin FrRrT— o 0 P | Encisiz
| Flekainid 1B 0 A i +
Propafenon 4 T 0 +++ [ +
[ Propranclol 1T 1 + ‘ +
Sotalol L il 11 +++ | +++
| wmamme " Degigksn 7 FTm [+
| Dronedaron t [ +++
| Dofetilid 0 0 1 Efkisiz \ ++
Verapamil ™ kK 0 | +++
Diltiazem i 1 0 | +++
| Adenozin L] 11 0 ? J ++++
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 92

92. Pozitif inotropik etki yapmayan ilac?
Digoksin, milrinon, dobutamin, dopamin, levosimendan ve glukagon pozitif inotropik etki yapan ilag érnekleridir.
Beta blokoérler, ACE inhibitorleri, anjiotensin reseptor blokorleri ve nitratlar pozitif inotropik etki yapmaz veya bu amagla kullaniimaz.

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

TU§EM’ FARMAKOLOJI / DOLASIM SiSTEMI FARMAKOLOJISI

Temel Bilimler 92. soru
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[ LEVOSTMENDAN
Miyokartta kalsiyumu artirmadan tropenin €'nin kalsiyuma duyarliigini ariine. ATP-duyarh potasyum kanallarini

(K,y,) aktive, fosfodiesteraz enzimlerini inhibe eder. Pozitif inofropik efki ve vazodilatasyon yapar. Siddetli dekompanse
akut kalp yetmezliginde intravendz yoldan kullanilir

DOBUTAMIN

Adrenerjik p, reseptérler en fazla olmak Uizere beta reseptdrere agonist etkiyapar. Kalbin kasilma gicin® artinr. Disik
debili akut kalp yetmezligi, kardiyojenik sok ve septik sok tedavisi ile kardiyak stres testte intravenéz yoldan kullamilir.

DOPAMIN

Dissitk dozda D, reseptérlerini aktive ederek renal, mezenter, koroner ve serebral damarlan gevsetir. idrar gikisini ve
idrar ile sodyum itrahimi artinr.

Orta dozda B, reseptérleri de uyararak kalbin kasilma giciint artinr. Yiksek dozda o, reseptérleri de aktive ederek
vazokonstriksiyon yapar. Akut kalp yetmezligi tedavisinde intravendz yoldan kullanilir

OMEKAMTIV MEKARBIL

Kardiyak myozini akiive eder. Pozilif inotropik etki yapar ve sistol sbresini uzahr. Kalp y igi 0
icin deneysel bir ilaghr.

MAVAKAMTEN

1 Hari

Kardiyak miyozini inhibe eder. Obstriktif hipertrofik kardiyomyapati

inde oral yoldan k

ISTAROKSIM

Na*, K*, ATP’azi inhibe eder. Sarkoplazmik retikuluma kalsiyum birikmesine daha az neden oldugu icin daha az aritmi
yapar. Sistolik kalp yetmezligi icin deneysel bir ilachr.

E Kalp Yetmezliginde Pozitif inotropik Etkili ilaglar?
Pozitif inotropik ilag

Porzitif inotropik Etki Mekanizmasi
| + Digoksin + Na+, K+, ATP'az inhibisyonu
| |

Milrinon

Fosfodiesteraz-3 inhibisyonu

Levesimendan

Tropenin C'nin kalsiyuma duyarihginda artma

Dobutamin B, reseptérlerin aktivasyonu

DIURETIKLER
Akut ve kronik kalp yetmezliginde sivi birikimine bagh bulgulan, venéz basina ve &n yiiki azaltmak icin kullanilirlar.
Kardiyak kontraktilite izerinde dogrudan etkileri yoktur.

bloksHer

Aldosteron reseptor p 1 kalpte re-modelingi &nleyerek kalp yetmezliginde

mortaliteyi azalhr.

spiror ve

Furosemid glomeriler filtrasyon hizi 30 mililitre/dakikanin altinda kalp yetmezligi clan hastalarda en uygun
ditretiktir,

ACE iNHIBITORLERI / ANJIOTENSIN RESEPTOR BLOKORLERI

I dilatsr 1 I

Sol ventrikiil disfonksiyonu olan | inde en sik kull ilaglardir. Periferik vaskiler direnci,

5n ve art yiski, sempatik etkinligi ve en énemlisi kalp damarlarda re-modeling azaltirlar. Pozitif inotropik etkileri
yoktur.

Tid,

Egzersize toleransi artinrlar ve sol zorlugunu dis Kalp y liginde mortaliteyi azaltirlar.
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 92

92. Pozitif inotropik etki yapmayan ilac?
Digoksin, milrinon, dobutamin, dopamin, levosimendan ve glukagon pozitif inotropik etki yapan ilag drnekleridir.

Beta blokérler, ACE inhibitorleri, anjiotensin reseptor blokorleri ve nitratlar pozitif inotropik etki yapmaz veya bu amagla kullaniimaz.

TUSEM FARMAKOLOJi / ENDOKRIN SISTEM

el

Tip 2 diyabet tedavisi igin gliflozin kullanan hastalarda aglik kan sekeri normal simirlarda olsa bile idrarda glukoziri
pozitif bulunur. idrar ve genital mantar ve bakteri enfeksiyon riskini artinrlar

Empagliflozin nonfatal miyokart enfarktiist ve nonfatal stroke riskini artinr. Kilo kayb kan basincim a
ve dibretik etkisine bagh kalp yetmezliginde &lum riskini azalhr.

Kanagliflozin kemik mineral dansitesini azaltarak osteoporoza ve kemik kinklarina neden olabilir. Kanagliflozinin ayaklarda ve

bacaklarda ampUtasyon riskini arhrchg gosterilmigtir. Dapagliflozin meme ve mesane kanser sikligini arhrir,

SGIT-2 inhibitérlerinin bazi hekimler tarafindan endikasyon disi tip 1 diyabette kullanilmasi ile ketoasidoz riskinde arhs
olur; bu yizden tip 1 diyabette kesinlikle kullaniimazlar.

DIiGER iLAGLAR

lesevelam tip 2 diyabet tedavisinde oral yoldan kullanilir. Tip 2 diyabeti olan hastalarda hipertrigliseridemiyi daha da arhnr.
En sik gérilen yan tesiri konstipasyondur.

Bromokriptin Parkinson, hiperprolaklinemi ve akromegali tedavisinde kullamlan dopamin-2 reseptér agonistidir. Bilinmeyen
bir mekanizma ile hemoglobin A, _dizeyini kiiguk bir miktar azaltir.

[ Antidiyabetik ilaglarin Onemli Ozellikleri
Snemli Ozellik | Antidiyabetik ilag

« Tip1 vefip 2 diyabette + instlin ve pramlintid

kullanilanlar

Enfazla kilo arigi yapanlar * instlin, sulfonilore, glinid ve glitazon

Temel Bilimler 92. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 138

GLUKAGON

Pankreasin alfa hiscrelerinde
siklazi aktivasyonu ve cAMP artisi yapar.

pepfit yapili h dur. G-protein kenetli reseptdrlerine agonist etki yaparak adenilat

Beta agonistler gibi cAMP arhisina bagh pozitif inotropik ve pozitif kronofropik etki yapar. Yoksek dozda intestinal divz kaslarda

gevgeme yapar.

Siddetli hipoglisemi, beta agonistlere yanit vermeyen beta blokér zehirlenmesi, beta blokér alan hastalarda epinefrine

yanit anafilaktik sok tedavisi, L Karin radyolojik islemlerinde barsak diz kaslanini gevsetmek icin intravendz,
intramuskiler veya subkutan kullarilir
£ ilaglarin Kan Sekeri Uzerine Etkileri
Hipoglisemi Hiperglisemi

* Befa blokdrer + Teofilin + Tiazidler ve furosemid + Kolsisin

: + Salisilatlar + Lityum | + Diozoksit + Klozapin ve olarzapin

[+ Nsavieglar + Mebendazol « Fenitoin + HiV-proteazinhibitsreri |

[~ Ace inhibiterter - Alkol - Epinefrin - Beta2 agonistler

+ Bromokriptin I Heparin « L-asparajinaz

| ." Morfin *  Glukokortikoidler

[ * Niasin
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93. Primer olarak karacigerde metabolize oldugu icin karaciger yetmezligi olan hastalarda kullaniimasi uygun olmayan
florokinolon grubu antibiyotik hangisidir?
Moksifloksasin

—LIICERAE

Temel Bilimler 93. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 244

FARMAKOKINETIK OZELLIKLERI
Oral verildiklerinde absorpsiyon eranlan yiksektir (%80-95). Kalsiyum, magnezyum ve aliiminyum gibi +2 ve +3 degerli
metal igeren antiasitlerle emilimleri azalir.

Santral sinir sistemi dahil dokulara yiiksek oranda dagihirlar. Kemik, bébrek, prostat ve serebrospinal siviya dagilimlan
yeterlidir. Ofloksasin plazma derisiminin %90 oraninda serebrospinal siviya gecer. Makrofaj ve I8kositlerde birikirler.
intraseliler konsantrasyonlan yiksekdir.

Levofloksasit ifloksasin ve moksifloksasin digerlerine gére nispeten daha uzun yari dmre sahip olduklari icin giinde
bir defa alinabilirler.

Moksifloksasin diginda tubiller sekresyon veya glomeriiler filtrasyonla elimine edilirler. Moksifloksasin diginda
kreatinin klerensi 50mL/dakikanin altinda clan hastalarda dozlan ayarlanmalidir.

Moksifloksasinin tamami karacigerde metabolize edilir. Moksifloksasin karaciger yetmezligi olan hastalarda dikkatli

kullaniimahdir. Moksifloksasin idrar yolu enfeksi —

d
nda ke

KLINiK KULLANIMLARI
Moksifloksasin diginda E.coli ve psodomonas gibi gram(-) bakterilere bagh idrar yolu enfeksiyonlannda kullanilidar.
Sigella, salmenella, E.coli ve C.jejuniye bagh diyare tedavisinde yararli ilaglardir.

Siprofloksasin ve levofloksasin inhale antraks profilaksisinde tercih edilir. inhale antraks profilaksisinde tetrasiklin,

raksibacumab ve obiltoksasimab da verilebilir.

floksasin ve ofloksasin klamidya uretritinde tetrasiklinlerin alternatifidir.

Siprofloksasin, levofloksasin ve moksifloksasin coklu ilag direngli tiberkiloz ve MAK tedavisinde kullanilir.

floksasi ksifloksasin ve gemifloksasin gibi respiratuvar kinolonlar gram(+) baklerilere, legionellaya,

kopl ve klamidyaya bagh alt sol yolu enfeksiyonlannda sik kullanilan ilaglardir.

Levi

YAN TESiRLERi

En sik gériilen yan tesirleri bulanti-kusma ve diyare gibi gastrointestinal yakinmalardir. Lomefloksasin ve pefloksasin en
fazla olmak izere fototoksisiteye neden olurlar. Hij i i veya hi i i yapabilirler.

QT uzamasi ve torsades de pointes yapabilirler. Kongenital QT vzamasi olanlar ile sinif 1A ve sinif Ill antiaritmik
alanlarda kullanilmamal veya dikkatli kullamilmalidirlar.

Artropati, kondropati ve tendinit yaparlar. Asil tendon riptiri en spesifik yan tesideridir.
Ilaci kestikten aylar-yillar sonra devam eden ve bazen geri dénmeyen periferik néropatiye neden olabilirler.

GABA'nin GABA, reseptbrlerine bagl inhibe ederek k Ulsiyon, tremor, halUsi ), psikoz, anksly
ve insomnia yaparlar. Benzodiazepin yoksunluk krizine neden olurlar.

Epilepsi, uzun QT sendromu ve myastenia gravisi olanlarda kullanilmazlar. 18 yasin altindaki hastalara,
gebelere ve emziren kadinlara verilmezler.

FDA potansiyel yan tesirlerinden dolay: iist selunum yolu enfeksiyonu ve sistit tedavisinde éncelikle all

tercih edilmesi duyurusu yapmistir:

if ilaglarin

NITROIMIDAZOLLER (METRONIDAZOL / ORNIDAZOL / TINIDAZOL / SEKNIDAZOL)

Non-enzimatik ferrodoksine indirgenerek toksik metabolitlerine bagh DNA replikasyonunu bozarlar. Konsantrasyona
bagh bakterisid etki yaparlar. Aerobik bakterilere yeterli etki yapmazlar.

Serebrospinal s dahil birgok dokuyayiiksek oranda dagilirlar. Beyindeki konsantrasyonlan plazma konsantrasyonlarina
benzer. K i | boli. dildikleri icin karaciger yetmezliginde viicutta birikirler.

KLINiK KULLANIMLARI

B.fragilis gibi anaerobik veya mikst kann ici enfeksiyonlarda aerobik organizmalara etki yapan baska bir antibiyotikle
kombine kullanilirlar.
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 94

94. invaziv aspergillozis tedavisinde kullanilmayan antifungal ila¢ hangisidir?
Nistatin yalnizca lokalize kandida enfeksiyonlarinda kullanilir.

TUSEM FARMAKOLOJi / ANTIMIKROBIYAL iLAGLAR

TITA VAN S EBT M HErE2]

Yaygin mukokutandz kandida enfeksiyonlan, kandidemi ve kemik iligi nakli yapilan hastalarda kandida profilaksisinde

siklikla kullanilirlar. invaziv gill vorik | veya amfoterisin B'ye yanit vermeyen hastalarda 2.sira ilaclardir.

Hem siklosporinin plazma diizeyini artirdiklar hem de kullar trar inaz artisi riskleri
arthigi igin siklosporin ile birikte kullamimalan énerilmez. Kaspofungin en fazla olmak iizere histamin salgilanmasina
neden olurlar.

i 1 lamb

GRISEOFULVIN

Beta-tubuline baglanarak mitozu inhibe eder. Yalnizea dermatofitoz tedavisinde oral yoldan kullanili. Keratinden
zengin dokulara sekestre olarak saglam deride mantar enfeksiyonu olusmasini 8nler. Sistemik mantarlara ve kandidaya
etkinlik géstermez.

Lupus benzeri bulgular, hepatotoksisite ve CYP indiksiyonu ile varfarin ve fenobarbital gibi bircok ilacin etkinliginde
azalma ve alkolle disilfiram reaksiyonu gibi yan tesirleri vardir. Porfiriyali hastalarda kullanilmaz.

ALILAMINLER (TERBINAFiN)

Hiicre membraninda skualen epoksidazi inhibe ederek ergosterol sentezinin erken basamagimi bloke eder ve
skualen birikimine eden olur. Dermatofitoz tedavisinde oral veya lokal kullanilir. Sistemik mantarlara ve kandidaya
etkinlik gostermez.

Keratinden zengin dokulara sekestre olur ve griseofulvinden farkh olarak fungusid etkilidir. Onikomikoz tedavisinde

Temel Bilimler 94. soru
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NISTATIN

Polien makroliddir. Mantar hiicre membraninda ergosterole baglanarak per agar. Orofarangeal ve vajinal kandida
gibi lokalize kandida enfeksiyonlarinda yalnizea lokal kullanihir. Dermatefitoz ve sistemik mantarlara etki yapmaz.
Gebelerde uygundur.

iMIDAZOLLER (KLOTRIMAZOL / EKONAZOL / MIKONAZOL / SULKONAZOL /
BUTEKONAZOL)

Tinea pedis, finea corporis ve tinea cruris ile lokalize kandida enfeksiyonlannda yalnizea topikal kullanilirlar. imidazol
turevi ketokonazol oral ve lokal verilir. Ketok | kortizol ve ini azaltir. Jinek i, libido kaybi ve
infertilite yapabilir.

DIGER ILAGLAR
Tolnaftat tinea pedis, tinea corporis ve tinea cruris tedavisinde lokal kullaniimasina karsin kandidaya etki yapmaz.

Siklopiroks mantar hiicresinde esansiyel elementlerin transportunu inhibe eder. Dermatofitoz, kandida ve tinea
versicolor tedavisinde fopikal kullanilir.

£ Antifungal ilaglarin Etki Mekanizmas

Antifungal llag Etki Mekanizmas
+ AmfolerisinB v lemperbopnkiogeduingloookporamy. 0 |
* Flusitozin *

Nukleusta timidilat sentaz inhibe eder.

= Azoller 14-¢-sterol demetilazi inhibe ederek ergosterc| sentezini bloke ederler:

* Ekinckandinler (Funginler) | + B (1-3) glukan sentezini inhibe ederek hicre duvar sentezini 8nlerler:

+ Terbinafin Hoers membraninda skualen spoksidaz inhibe edersk ergostera! sentezini bloks eder.

* Grisecfulvin

Beta-tubuline baglanarak mitozu inhibe eder.
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94. invaziv aspergillozis tedavisinde kullaniimayan antifungal ila¢ hangisidir?
Nistatin yalnizca lokalize kandida enfeksiyonlarinda kullanilr.

FARMAKOLOJi / ANTIMIKROBIYAL iLAGLAR TUSEM

o,

j— Mikrotubuller

&{ oroscown

Ekinokandinler

({Kaspofungin / Mikafungin)
B-1-3- Glukan: inhibe ederler

[ Azotier (Ketokonazol / ntrakonazol HE-8— 14 o demetilaz |/

Lanosterol
Terbinafin Skual (= Flusitozin
Natifin 1> cpoksidaz | 90096
Amorolfin DNA,
e Nukleus
Temel Bilimler 94. soru
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v L
: Antifungal Tedavi
Mantar Tedavi
+ Kandida Torer + Amfoferisin B
+ Ekinokandinler
* Triazoller
* Nistatin yalnizea lokal)
+ Aspergilloz + Vorikonazol (ilk fercibj
* Posakenazol
* Isavukonazol
*  Amfoterisin B

* Ekinokandinler

Amfoterisin B + flusitozin
Flukenazol

C.neoformans

Yorikonazol

Amfoterisin B
* Triazoller

C.immitis

Mucoracea Amfoterisin B (ilk fercib

* Posakenazel

Isavukenazol

H.capsulatum + Amfoterisin B
* ltrakonazol

Sporothrix + Amfoterisin B

* lirakonazol

Terbinafin
Griseofulvin
* Klotrimazel

Dermatofitoz

Mikanazo|
*  Noftifin
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95. 26S protezomu inhibe ederek tekrarlayan veya refrakter multipl myelom tedavisinde kullanilan ilaclar hangileridir?
Bortezomib, karfilzombib ve iksazomib

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR
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BORTEZOMIB / KARFILZOMIB / IKSAZOMIB

265 proteozomu inhibe ederler. Nikleer reseptér kappa-B’de down-regulasyena neden olurlar. Tekrarlayan veya

refrakter multipl myelom ted genellikle lenalidomid ve dek 1ile kombine kullamiliar. Mantle hiereli
kanserde de yararlidirlar. lksazomib oral yoldan aktiftir
£ Multipl Myelom Tedavisi
| ilastar | Mekanizma
B —— | g T———
| # Bortezomib, karfilzomib ve iskazomib + 268 proteozom inhibitdrl
- Selineksor « Nikleer eksportin inhibitsro
* Daratumumab ve isatuksimab + CD38 antikoru
*  Elofozumab + SLAMF-7 (CD319) antikoru
£ Kanser Tedavisinde Diger ilaglar
ilag Farmakolojik Ozellik
* Zolbetuksimab * Mide kanserinde kullanilan klaudin 18.2 antikoru
+ Tardatemab + Kook hiereli akeiger kanserinde kullanilan delta-like ligand-3 (DLL-3) antikoru

* Toverafenib Gliom tedavisinde kullanilan tip 1 pan-RAF inhibitéri

* Yorasidenib = Malign gliem tedavisinde kullanilan izesitrat dehidrogenaz 1-2 (IDH1-2) inhibitérd
* Glasdegib * AML tedavisinds kullamlan hedgeheg sinyal yolag inhibitéri
* Alpelisib * ER (+), HER-2 {-) ve PIK3CA mutasyonlu meme kanserinde kullamlan PI3K inhibitdrl

* Datopetamab / Mide ve meme kanserinde kullarilan TROP-2 anfikeru

Sacituzumab

Revumenib AML ve ALl'de kullanilan menin inhibit3r

= Enasidenib / Olutasidenib * AML tedavisinde kullanilan izositrat dehidrogenaz inhibit3r

Vandatenib

Tiroid kanserlerinde kullamlan VEGF, EGF ve RET tirozin kinaz inhibitri

= Kabozantinib Medullar firoid kanserinde kullanilan YEGF ve c-Met tirozin kinaz inhibitsri

AML tedavisinde kullarilan CD33 antikerudur.

* Gemtuzumab

+ Teslistamab / Elranatamab | + Mulfipl myelom tedavisinds kullanilan B-hitcre matirasyon antijen (BCMA) ve CD3
antikerlan
+ Zanidatamab + HER-2 (+) biliyer kanserde kullanlan HER-2 anfikorudur.

+ Zenocutuzumab Narogulin-1 fizyon (NRG1) poritif non-small cell akciger kanseri ve pankreas

kanserinde kullanilan HER-2 ve HER-3 antikerudur.
Epeoritamab / Glefitamab « Diffuz B-lenfemada kullanilan CD3 ve CD20 anfikerlandir.

* Olaratumab Yumusak doku sarkemunda kullanilan PDGFR antikerudur:
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96. Ostrojen ve progesteron ve inhibitorleri ile ilgili yanhs bilgi hangisidir?
Toremifen, tamoksifene benzer meme kanserinin tedavisinde kullanilir. Postmenapozal osteoporoz tedavisinde kullanilan ilag
raloksifendir.

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

FARMAKOLOJI / ENDOKRIN SISTEM TUSEW

AT MRzl

SELEKTIF OSTROJEN RESEPTOR MODULATORLER| (SERM)

ksifen, raloksifen, b doksife ifen ve ifen bazi dokularda 8strojen reseptér agonisti baz dokularda
&sirojen resepldr anfagonisti etki yapan selektif &strojen reseptdr modilatérleridir (SERM). Ostrojen reseptdrlerini parsiyel
inhibe ederler.

Temel Bilimler 96. soru
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[~ TAMORSIFEN

Kemik, karaciger ve endometriumda 8strojen reseptdr agonisti, memede strojen reseptér isti etkiye sahip
yapih SERM dir.

Ostrojen reseptirs pozitif meme kanserinin tedavisinde 2-5 yil streyle oral yoldan kullaniir. Meme kanseri riski yOksek
olan kadinlarda meme kanserinin profilaksisinde de verilir.

Lomber vertebralarda kemik dansitesini artiny; lipitleri olumlu y8nde etkiler ve kardiyak hastalik riskini azalhr. Endometrium

hiperplazisi ve endometrium kanseri riskinde arhis yapar. Bulant-kusma, sicak b yapar ve riskini arhir.

CYP2Dé6 enzimi ile olusan metaboliti 4-hidroksitamoksifen giiclis selektif éstrojen reseptér modolatoridor. Bu yozden CYP2D6
enzimini inhibe eden fluoksetin ve paroksetin gibi ilaglarla alinmasi 6nerilmez.

L i 0 |

kemik, ger ve i Bstrojen reseptdr agonisti, memede &strojen reseptdr antagonisti zelligi ile
tamoksifene benzeyen SERM'dir.

RALOKSIFEN

Selektif dstrojen reseptdr Jolatérodir (SERM). Kemiklerde ve | igerde Sstrojen reseptdrlerine agonist, memede ve
| Lesifand,

Bstrojen P ist etki yapar. T

farldi olarak end ium kanser riskini artirmaz.

Kemiklerde osteoklastik etkinligi inhibe ederek vertebral kirk riskini azalhir. Postmenapozal osteoporoz ve yiksek riskli
kadmlarda meme kanserinin profilaksisinde oral yoldan kullanilir.

En sik yan tesirleri bulanti-kusma ve sicak basmas: gibi vazomotor semptomlardir. Tromboemboli riskinde amisa neden olur.

Bazedoksifen ve ospemifen kemik ve karacigerde @strojen reseptér agonisti, memede ve uterusta Sstrojen reseptdr
ar isti etkileri ile raloksifene b yen SERM'lerdir.
Bazedoksifen konjuge 8strojenle kombine olarak p pozal it ptomlann fedavisi ve postmenapozal
poroz profilaksisinde, ospemifen vajinal atrofi tedavisinde oral yoldan kullanihirl
£ Tamoksifen ve Raloksifenin Ostrojen Reseptérlerine Etkileri
SERM Kemik Meme End ium K g
* Tamoksifen * Agonist * Antagonist = Agonist  Agonist
* Raloksifen = Agenist * Antagonist * Antagonist = Agenist
FULVESTRANT

Saf ostrojen reseptor blokéridirn Agonist etkisi yoktur. Tamoksifene direncli strojen reseptdrd pozitif meme kanserinin
tedavisinde parenteral yoldan kullanilir. AKT inhibitérd capivasertib ile kombine edilebili. Meme kanseri profilaksisinde
verilmez. Sicak basmasi, lipit profilinde degisme ve osteoporoz gibi yan tesitlere neden olabilir.

ELASESTRANT

Ostrojen reseptori-alfayr (ERo) bloke eder. Postmenapozal kadinlarda ve yetigkin erkeklerde strojen reseptori pozitif HER-
2 negatif meme kanserinin tedavisinde oral yoldan kullaniliz. Sicak basmasi, lipit profilinde degisme ve osteoporoz gibi yan
tesirlere neden olabilir.

AROMATAZ INHIBITORLERi (EKSEMESTAN / ANASTRAZOL / LETROZOL)

Formestan, eksemestan, anastrazol, letrozol, vorozol ve fadrazol aromataz enzimini inhibe ederek Gstrojen sentezini
azaltirlar.
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96. Ostrojen ve progesteron ve inhibitorleri ile ilgili yanhs bilgi hangisidir?
Toremifen, tamoksifene benzer meme kanserinin tedavisinde kullanilir. Postmenapozal osteoporoz tedavisinde kullanilan ilag
raloksifendir.

FARMAKOLOJi / ENDOKRIN SISTEM TU
4

TPTA AN RS 81T WERREZ

SELEKTIF OSTROJEN RESEPTOR MODULATORLERI (SERM)

Tamoksif bazedoksife ifen ve ifen bazi dokularda 8strojen reseptdr agonisti baz dokularda

Bstrojen reseptor antagonisti etki yapan selekif Gstrojen reseptr modlatérleridir (SERM). Ostrojen reseplarlerini parsiyel

inhibe ederler.

Kemilderde ve lipitler Ozerinde agonist, memede antagonist olmalan, oral yoldan kullamimalan, bulanti ve sicak basmasi
lan ile boemboli riskini lan ortak Szellikleridir

TAMOKSIFEN

Kemik, karaciger ve endometriumda éstrojen reseptér agonisti, de dstrojen reseptdr isti etkiye sahip nonsteroidal

yapih SERMdir.

Ostrojen reseptoris pozitif meme kanserinin tedavisinde 2-5 yil sireyle oral yeldan kullanilir. Meme kanseri riski yiksek
olan kadinlarda meme kanserinin profilaksisinde de verilir.

Lomber vertebralarda kemik dansitesini artiny; lipitleri olumlu yénde etkiler ve kardiyak hastalk riskini azaltir. Endometrium

hiperplazisi ve endometrium karseri riskinde arhis yapar. Bulanh-kusma, sicak yapar ve 1i riskini arhirr.

CYP2D6 enzimi ile olusan metaboliti 4-hidroksitamoksifen giclo selektif 8strojen reseptér modolatériodor. Bu yiizden CYP2D6
enzimini inhibe eden fluoksetin ve paroksetin gibi ilaclarla alinmasi nerilmez.

kemik, k iger ve i Bstrojen reseptdr agonisti, memede &strojen reseptdr antagonisti dzelligi ile
tamoksifene benzeyen SERM'dir.

RALOKSIFEN

P d.

agonist, ve
farkh olarak endometrium kanser riskini artirmaz.

Selektif ostrojen reseptor dulatsridor (SERM). Kemiklerde ve | igerde ostrojen
4 da & srleri Lsifend,

Bstrojen p ist etki yapar. Te

Kemiklerde osteoklastik etkinligi inhibe ederek vertebral kirk riskini azalhr. Postmenapozal osteoporor ve yiksek riskli

kadinlarda meme kanserinin profilaksisinde oral yoldan kullanilir

En sik yan tesirleri bulanti-kusma ve sicak b gibi ptomlardir: Tromboemboli riskinde arisa neden olur.

B: loksifen ve ifen kemik ve k ijerde dstrojen reseptdr agonisti, memede ve uterusta dstrojen reseptor

antagonisti etkileri ile raloksifene benzeyen SERMlerdir.

Bazedoksifen konjuge Sstrojenle kombine olarak tedavisi ve postmenapozal

P profilaksisind; ifen vajinal atrofi tedavisinde oral yoldan kullanihrlar.
£ T ksifen ve Raloksifenin Ostrojen Reseptérlerine Etkileri
SERM Kemik Meme End, e
*  Tamoksifen *  Agonist *  Antagenist * Agonist * Agonist
* Raloksifen * Agonist * Antagenist * Antagenist * Agonist
FULVESTRANT

Saf dstrojen reseptor blokéridir. Agonist etkisi yoktur. Tamoksifene direngli 8strojen reseptdri pozitif meme kanserinin
tedavisinde parenteral yoldan kullamihr. AKT inhibitérid capivasertib ile kombine edilebili. Meme kanseri profilaksisinde
verilmez. Sicak basmasi, lipit profilinde dedisme ve osteoporoz gibi yan tesirlere neden olabilir

ELASESTRANT

Ostrojen reseptiri-alfay (ERx) bloke eder. Postmenapozal kadinlarda ve yetigkin erkeklerde 3strojen reseptoris pozitif HER-

Temel Bilimler 96. soru
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T RROUMRTAZ TNMIBITORLERT (ERSEMESTAN 7 ANASTRAZUL 7 LETROUZOL]
Formestan, eksemestan, anastrazol, letrozol, vorozol ve fadrazol aromataz enzimini inhibe ederek dstrojen sentezini
azaltirdar.
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96. Ostrojen ve progesteron ve inhibitorleri ile ilgili yanhs bilgi hangisidir?
Toremifen, tamoksifene benzer meme kanserinin tedavisinde kullanilir. Postmenapozal osteoporoz tedavisinde kullanilan ilag
raloksifendir.

Temel Bilimler 96. soru
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Tamoksifene direncli éstrojen reseptord pozitif meme kanseri tedavisinde ve meme kanseri riski yiksek olan kadinlarda
meme kanserinin profilaksisind Endometriyozis tedavisinde de yararh olabilirer.

oral yoldan kulk

Sicak basmasi, vajinal kuruluk, osteoporoz ve kemik kinklan gibi yan tesirleri vardic

Formestan ve eksemestan steroid yapil irreversibl aromataz inhibitérd anastrazol, letrozol, vorozol ve fadrazol

nor idal reversibl inhibitdrleridir.
[ Aromataz inhibitérleri
Steroid Yapili irreversibl inhibitér Nonstercidal Reversibl inhibitér
* Eksemestan * Anastrazol
* Formestan ¢ Lefrozol
* Fadrazol
* Vorozol
E Meme Kanserinde Profilaksi
Anti-Ostrojenik ilag Menapoz Oncesi Menapoz Sonrasi
* Tomoksifen * Evet * Evet
+ Raloksifen « Hayr + Evet
* Fulvestrant + Hayr + Hayr
+ Anastrazol + Hayr + Evet
* Letrozol + Hoyr + Evet
+ Eksemestan * Hayr . Evet
KLOMIFEN
Ostrojen ptérlerine parsiyel agonist ist etki yaparak dstrojenin negatif feedback etkisini 8nler. FSH ile LH salgisim

artinr,

Polikistik over sendromuna bagl ovGlasyonu olmayan inferfil kadinlarda ovilasyonu Indoklemek Icin ilk fercibtic Oral
yoldan adetin 5. gin® baglanarak 5 giin sreyle kullanilir. ilaci kestikten 5 giin sonra da cinsel iliskiye girilir. Over veya hipofizer
yetmezligi olanlara verilmez.

En sik yan tesiri

P p benzeyen sicak basmalandie. Overlerin devamli uyanimasina bagh

g
overlerde biyime yapar. Bulanti-kusma, kilo alimi, gdrme bozukluklan, sag dékiimesi ve %10 hastada cogul gebelik diger
yan tesirleridir.

£ Anti-Ostrojenik ilaglarin Kullanimi
Anti-Ostrojenik ilag Mekanizma Endikasyonlan
* Tamoksifen * SERM * Meme kanseri
« Meme kanser profilalsis
* Raloksifen * SERM = Osteoporoz

+ Meme kanseri profilaksisi

* Fulvestrant + Full ER antogonisti + Meme kanseri

* Elasestrant * ERa reseptdr blokr + Meme kanseri

* Eksemestan + Aromataz inhibitérl + Meme kanseri

« Anastrazol + Meme kanseri profilalksisi
+ Letrozol + Endometriyozis

+ Kiomifen « ER agonisti/antagonisti + Ovlasyon indtksiyonu
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96. Ostrojen ve progesteron ve inhibitorleri ile ilgili yanhs bilgi hangisidir?
Toremifen, tamoksifene benzer meme kanserinin tedavisinde kullanilir. Postmenapozal osteoporoz tedavisinde kullanilan ilag
raloksifendir.

FARMAKOLOJi / ENDOKRIN SISTEM TU
4

TFTAUZHANLI RS 81T WERREZ

SELEKTIF OSTROJEN RESEPTOR MODULATORLERI (SERM)

Te Iesif b dolksife b dfen ban dokul

ve

la dstrojen reseptdr agonisti bazi dokularda
Bstrojen reseptor antagonisti etki yapan selekdif strojen reseptor modulatorleridir (SERM). Ostrojen reseptorlerini parsiyel

inhibe ederler.

Kemilderde ve lipitler Ozerinde agonist, memede antagonist olmalan, oral yoldan kullamimalan, bulanti ve sicak basmasi
lan ile boemboli riskini lan ortak Szellikleridir

TAMOKSIFEN

Kemik, karaciger ve endometriumda éstrojen reseptér agonisti, de dstrojen reseptdr isti etkiye sahip nonsteroidal

yapih SERM dir.

Ostrojen reseptoris pozitif meme kanserinin tedavisinde 2-5 yil sireyle oral yeldan kullanilir. Meme kanseri riski yiksek
olan kadinlarda meme kanserinin profilaksisinde de verilir.

Lomber vertebralarda kemik dansitesini artiny; lipitleri olumlu yénde etkiler ve kardiyak hastalk riskini azaltir. Endometrium

hiperplazisi ve endometrium karseri riskinde arhis yapar. Bulanh-kusma, sicak yapar ve 1i riskini arhirr.

CYP2D6 enzimi ile olusan metaboliti 4-hidroksitamoksifen giclo selektif 8strojen reseptér modolatériodor. Bu yiizden CYP2D6
enzimini inhibe eden fluoksetin ve paroksetin gibi ilaclarla alinmasi nerilmez.

kemik, k ve Bstrojen reseptdr agonisti, memede &strojen reseptdr antagonisti dzelligi ile
tamoksifene benzeyen SERM'dir.

RALOKSIFEN

P d.

agonist, ve
farkh olarak endometrium kanser riskini artirmaz.

Selektif ostrojen reseptor dulatsridor (SERM). Kemiklerde ve | igerde ostrojen
4 da & srleri Lsifend,

Bstrojen p ist etki yapar. Te

Kemiklerde osteoklastik etkinligi inhibe ederek vertebral kirk riskini azalhr. Postmenapozal osteoporor ve yiksek riskli
kadinlarda meme kanserinin profilaksisinde oral yoldan kullanilir

En sik yan fesirleri bulanti-kusma ve sicak b gibi ptoml

dir. Tromboemboli riskinde artisa neden olur.

B: loksifen ve ospemifen kemik ve k ijerde dstrojen reseptdr agonisti, memede ve uterusta dstrojen reseptor
antagonisti etkileri ile raloksifene benzeyen SERM'lerdir.

Bazedoksifen konjuge Sstrojenle kombine olarak

tedavisi ve postmenapozal

P profilaksisind; ifen vajinal atrofi tedavisinde oral yoldan kullanihrlar.

T ksifen ve Raloksifenin Ostrojen Reseptérlerine Etkileri
SERM Kemik Meme End, e
= _Tomolsifs = _Agonict = _Ani st = _Agonist = _Agonist

Temel Bilimler 96. soru
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FULVESTRANT

Saf dstrojen reseptor blokéridir. Agonist etkisi yoktur. Tamoksifene direngli 8strojen reseptdri pozitif meme kanserinin
tedavisinde parenteral yoldan kullamilir. AKT inhibitérid capivasertib ile kombine edilebili. Meme kanseri profilaksisinde
verilmez. Sicak basmas, lipit profilinde dedisme ve osteoporoz gibi yan tesitlere neden olabilir

ELASESTRANT

Ostrojen reseptiri-alfay ([ERx) bloke eder. Postmenapozal kadinkarda ve yetiskin erkeklerde Sstrojen reseptéris pozitif HER-
2 negatif meme kanserinin tedavisinde oral yoldan kullamlir. Sicak basmas, lipit profilinde degisme ve osteoporoz gibi yan
tesirlere neden olabilir.

AROMATAZ INHIBITORLERi (EKSEMESTAN / ANASTRAZOL / LETROZOL)

Formestan, eksemestan, anastrazol, letrozol, vorozol ve fadrazol aromataz enzimini inhibe ederek dstrojen sentezini
azaltirdar.
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96. Ostrojen ve progesteron ve inhibitorleri ile ilgili yanhs bilgi hangisidir?
Toremifen, tamoksifene benzer meme kanserinin tedavisinde kullanilir. Postmenapozal osteoporoz tedavisinde kullanilan ilag
raloksifendir.

TUSEW FARMAKOLOJi / ENDOKRIN SISTEM

NESTMKERGE]

lk trimestirdeki dusik tehditlerinin Gnlenmesi ve uterus miyomlarinin kicoltolmesi yla da verilebilirler

Ostrojenin kontrendike oldugu durumlarda medroksiprogesteron asetat 3 ayda bir parenteral kullamilir. Postpartum
dnemdeki emziren kadinlarda yalrzea dogik doz progesteronla kortrasepsiyon yapihic

DROSPIRENON

Aldosteron reseptdrlerini bloke eden progesterondur. Ostrojenle kombine olarak kentrasepsiyon amagli kullanilir. Laktasyonda
kontraseptif etki icin tek bagina da verilir

MIFEPRISTON

Normal dozlarda progesteron yiksek dozlarda glukokortikoid reseptorlerini bloke eder. Gebelikleri sonlandirmak igin
PGE, analogu gemeprost veya mizoprostol ile birlikte kullanilir.

Yiksek dozda adrenal kanser veya ekiopik ACTH salgilanmasina bagh gelisen Cushing sendremunda oral yoldan kullanilic

En sik yan fesiri uzamig vajinal k ir. Glukokortikeid ptdrlerini bloke ettigi icin siddetli astinm olanlarda kullaniimaz.

Temel Bilimler 96. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 156
[ ULIPRISTAL

Progesteron reseptérlerine hem antagonist hem de parsiyel agonist etki yapan selekif progesieron reseptdr medilatériodior
(SPRM). Glukokortikoid reseptorlerini de bloke eder.

Acil postkoital kontrasepsiyon icin cinsel iliskiden sonra oral yoldan kullanili. Gebelerde, siddetli karaciger hastalig: olanlarda

ve Glukokortikoid reseptdrlerini bloke ettii igin siddetli astimi olanlarda kullarilmaz.

£ Postkoital Kontrasepsiyon
ilag Uygulama
+ Konjuge &strajen + 5gOn beyunca ginde 3 defa 10 mg
« Efinil &stradiol 3 S B GO I
[+ Distisfilbesterol "+ 5 gtn boyunca gunlok 50 mg
e R mm——
+ L-norgestrel K gon iki defa 0.75 mg
+ L-norgestrel + efinil Sstradiol | « 0.5 mg rorgestrel ve 0.05 mg efinil dsiradiol

HIPOFiZ VE HiPOTA S HORMONLARI

GENEL BILGILER

ADH ve oksitosin hipotal ntezlendikien sonra nérosekretuvar sinirler araciligi ile arka hipofize tagin,

BiyUme hormonu, prolaktin ve plasental laktojen kimyasal yapilan bakimindan benzer yapiya sahiptir.

TSH, FSH ve LH glikopeptit yapili k Jard lannda aminoasit ve karbonhidrat bulunur. Alfa ve beta zincirlerine
sahiptirler. Alfa zincirleri birbirlerine benzer. Glikopeptit yapili diger 6nemli hormon beta-hCG'dir

ACTH, MSH, beta-endorfin ve beta-lipotropin pro-opiomelanokortinden |

Bisyime hormonu salgil hipotal 1 salgilanan GHRH tarafindan artinlir in tarafindan azaltilr.

TRH prolaktin salgil arhin, d in -2 reseptdr uyans: prolaktin salgsim azalhr.
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97. Dogum indiiksiyonu icin kullanilan ila¢ hangisidir?
Oksitosin

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

Temel Bilimler 97. soru
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OKSITOSIN
Hij ! p ikiler nikleusta {! ve norofizin | ile posterior hipofize tasinan arka hipofiz hormonudur.
G-protein kenetli ptorlerini k fosfolipaz C aktivasy ile IP,, DAG ve kalsiyum artigi yapar.

e lokotrien sentezini

Uterus dirz kasini ve memede myeloepitelyal hicreleri kasar. Uterus k neden olan p

il 1

artinr. SGon b

w saglar. Gebeligin ikinci itibaren uterusta oksitosine duyarhlik artar
Geciken dogumun indiklenmesi, postpartum kanama tedavisi ve sitn bogalimasi igin kullanili. Yoksek dozda vazopresin

reseptérlerini uyararak hip
anormal fetal prezentasyonda kontrendikedir.

ik etki, su i ve kalp yetmezligi yapar. Fetal distres, prematirite ve

ATOSIBAN

Oksitosin reseptarlerini bloke eder. Erken dogum eylemini dnlemek (tokolitik etki) icin intravendz infizyon yoluyla kullarilir.

£ Oksitosik ilaglar
ilag Farmakolojik Ozellik

* Oksitesin *  Geciken dogumun indUklenmesi ve postpartum kanama tedavisinde kullanilir

*  Metil ergonovin * Postpartum hemeraiji tedavisinde kullanilir

* Dinoproston = Tibbi abortus olugturmak ve dogumda serviks agikdigini strdormek icin kullanilan PGE, analegudur.

Karboprost Tibbi abortus olugturmak ve postpartum hemoraiiyi kontrel etmek icin kullamlan PGF, | analegudur.

Gemeprost Tibbi abortus olugturmak kullarilan PGE, analogudur.

+ Mizoprostol Tibbi abortus olusturmak kullanilan PGE, andlogudur

C Tok
ilag Farmakolojik Ozellik

|+ Ritodrin

ilaglar

B, reseptdrlers agonist tki yapar.

Oksitosin reseptarlerini bloke eder.

Nifedipin L-fipi kalsiyum kanallani bloks eder:

* Magnezyum sOffat Uterus diiz kasina kalsiyum girisini inhibe eder:

+ Nitrogliserin Sitoplazmada solubl guanilat siklaz aktive eder

* indometazin

\
*  Atosiban ‘
\
\
\

Duktus arferiyozusun erken kap ve olig yoza neden olur

VAZOPRESIN

Hip supraoptik sonra ndrofizin |l ile posterior hipofize taginir. Yazopresin ve oksitosin
grandllerini iceren akson sonlanmalari (Herring cisimeikleri) pars nervosada bulunur.

¥
&n hipofizden ACTH salgsini artinir.

veV, Brleri fosfolipaz C akfivasyonu ve hicrede IP,, DAG ve kalsiyum arhst yapar. V, damar dz kaslann kasar, V.,

la

Bsbreklerde bulunan Y, reseptérlerin uyanimasi ile adenilat siklaz akfivasyonu sonucu hixcrede cAMP miktan artar; aquaporin-2

arhiging bagh su itrahi azali,

Babrak disindaki V, reseptdrlerinin uyarimasi ile faktar VIl ve bositlerde agreg artar, presin ek 1V,
reseptérlerini uyararak hemofili A ve tip 1 von Willebrand hastaliginda kullanilir

Klorotiazid, klorpropamid, klofibrat ve kark in ADH salgil veya reseptdr duyarliigini arinr.

Lityum, demeklosiklin, tolvaptan ve konivaptan gibi ADH etkinligini azaltan ilaglar nefrojenik diabetes insipidus ve babrek

yetmezligi yapabilirler
SSRI, trisiklik antidepresanlar, haloperidol, sulfonilireler, vinkristin, vinblastin, siklofosfamid uygunsuz ADH sendromu yapan
Bnemli ilaglardir.
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98. Pegvisomant ile ilgili hangisi dogrudur
Pegvisomant akromegali tedavisinde kullanilan, blyime hormonu salgisini azaltmayan aksine artiran, adenomun biyamesine neden
olan, IGF-1'i azaltan, JAK/STAT sinyalini inhibe eden yapica bliyime hormonuna benzeyen (analog) biiylime hormon reseptor

blokértdur.
Tusem Konu Kitabi T
Tusem Konu Kitabi ILGILINOTLAR
FARMAKOLOJi / ENDOKRIN SISTEM TUS_EM

Temel Bilimler 98. soru
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BUYUME HORMONU

JAK/STAT reseptér sistemini kullanan etkilerini IGF-1 (somatomedin C) araciligi ile yapan peptit yapih &n hipofiz hormonudur.
En fazla karacigerden olmak Ozere kemik, eklem, kas ve bébreklerden IGF-1 sentezini artir. Epifizler kapanana kadar kemikleri
boyuna uzati, Kaslarda protein senfezini artarak anabolizan etki yapar. Doping amagl katOye kullanil:

Adipoz dokuda trigliseritleri parcalar. insilin duyarliligini azaltarak hiperinsilinemiye neden olur. Glukoneogenezi stimile eder.
IGF-1 aracilig ile dolasimdaki insolin dizeyini azaktabilir.

Masimorelin, lin ve lin bUyOme F k wnu test etmek icin kullanilan boyime hormenu salgilaha
hormon (GHRH) analoglandir.
£ UyUme Hormonu Salgil

Artiran Faktérler Azaltan Faktérer

* Derin uyku, stres ve egzersiz Uykunun REM dénemi

+ Ghrslin + Hiperglismi
|
« Hipoglisemi + Glukokortiksidler
+ Klonidin + Sebest yag asifleri

@, reseptdr uyarisi IGF-1

* Glukagen + Somatostatin
+ Vozopresin + P reseptér uyansi
TESAMORELIN

GHRH preparatidir. Hem biyysme hormonu hem de IGF-1 dizeyini artinir. Biyiime hormonunu dipeptidil peptidaz-4 ile yikima
direngli hale getirir. HIV-iligkili lipodistrofi fedavisinde kullanilir. Biyme hormonu eksikliginde kullanilimaz.

BUYUME HORMONU EKSIKLIGi TEDAVISI

SOMATOTROPIN / SOMATROGON / SOMAPASITAN

BiyOme h prep dir. Turner d , Noonan send; Prader Willi d Laren sendromu, kronik bébrek
yetmezligi, HIV-enfeksiyonu veya kisa barsak sendromu gibi biyime hormonu tedavisine gereksinim duyulan durumlarda
subkutan yoldan kullanilirlar.

Hiperglisemi, peddotmar serebri, pankreatit, jinekomasti, kampal tunel sendromu ve tiroid forksiyon bozuklugu gibi yan
tesirleri vardir. Tiroid fonksiyon testleri takip edilmelidir.

MEKASERMIN

IGF-1 preparahdir. Biybme hormonu reseptérierinde yona veya IGF-1 eksikligine bagl biybme hormonuna yanit
vermeyen biyime hormonu eksikliginde subkutan kullanihr. IGF-1 + IGF-1 baglayici protein preparating mekasermin
rinfabat adi verilir

AKROMEGALI TEDAViISI

OKTREOTID / LANREOTID / PASIREOTID / REOTIDLER

L alk 1 tadavisinde Kullndith

Somatostatin analeglandir. Biybme hormonu salgisin Akromegali disinda
karsinoid sendrom, ACTH-salgilayan timér (Cushing hastahis), gastrinoma, vipoma, diyabette veya AIDS'de gorilen

diyare ve &zefagus varis kanamasinda subkutan yoldan kullanilirlar:
Staetore, safra kesesi tag, sintis bradikardisi, atrioventrikiler iletim bozuklukla ve vitamin B,,, eksikligi gibi yan tesirlere neden
olurlar.

BROMOKRIPTIN / KABERGOLIN

Dopamin-2 reseptdrlerine agonist etki yapan sentetik ergot torevi ilaglardir. Boyime hormonu ve prolaktin salgisini azathrlar.
Parkinson hastaligi, akromegali ve hiperprolaktinemi tedavisinde kullanilirlar.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 98

98. Pegvisomant ile ilgili hangisi dogrudur
Pegvisomant akromegali tedavisinde kullanilan, buylime hormonu salgisini azaltmayan aksine artiran, adenomun buyumesine neden
olan, IGF-1'i azaltan, JAK/STAT sinyalini inhibe eden yapica biyime hormonuna benzeyen (analog) biiylime hormon reseptor
blokérudur.

TIUISFAF EARMAKOLQII [ ENDOKDIN SISTEM
Temel Bilimler 98. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabl Sayfa 158

PEGVISOMANT

Biyime hormonu reseptor amagonistidie. Akromegali tedavisinde subkutan kullanilir. Adenomun bilyimesine neden
olur. Biyime hormeonu salgilanmasimi azalimaz, aksine artirabilin. Akromegalide kullanilan diger ilaglanin tersine akromegalide
artmig olan IGF-1 dizeylerini azaltarak normal dizeye getirir.

c Bilyime Hormonu Bozukluklannda Tedavi
Biyime Hormonu Eksikligi

Akromegali
P—— T ——
* Mekasermin [ Bromokriptin veya kabergolin
+ Mekasermin rinfabat [+ pegvisomant
FSH / LH / B-HCG
On hipofizden salgilanan FSH ve LH gibi gonadotropinler ile plasentadan salgil 1 beta-hCG ptérleri G-protein kenetli

glikoprotein yapili hormonlardrr. Alfa ve beta 2 zincire sahiptirler. Beta-hCG ile LH'nin kimyasal yapilar birbirlerine ok benzer.

FSH, LH ve beta-hCG preparatlar: spermatogenezi stimile etmek, folikil ini uyarmak, ovislasy indd ve in vitro
fertilizasyonda kontrollt over stimtlasyonu saglamak icin kullaniirlar. Overlerde hiperstimblasyen sendromu ve cogul gebelik

gibi yan tesirleri vardr.

MENOTROPIN (HMG)

FSH ve LH prep . Human | dotropin (HMG) olarak bilinir. Erkek ve kadinda hipogonadotropik
hip di bagh infertilite tedavisinde tercih edilir.

UROFOLLITROPIN

FSH preparahidir. Erkek ve kadinda infertilite tedavisinde kullanilr.

LUTROPIN ALFA

insan LH hormonunun rekombinant formudur. Erkek ve kadinda infertilite tedavisinde kullanihir.

GNRH AGONISTLERi (LOPROLID / GOSARELIN / NAFARELIN / RELINLER)

Léprolid, gosarelin, nafarelin, busarelin, gonodarelin, triptorelin ve histrelin pulsatil verildiklerinde GnRH

reseptérlerine agonist etki yaparak ik 7-10 gin dotropinlerin ve seks Igil

Al

inin w artinrlar. 10 ginden
orlerde di {f d I salgilanmasini azaltarak hbbi kastrasyon

sonra p y bagh pinlerin ve seks idlerini

yaparlar.

Erkek ve kadinda infertilite tedavisi diginda genelikle supresyon amagl kullanilifar. Santral erken puberta, kortrolld over
stimilasyonu, endometriyozis, uterus miyomlannin kiigoholmesi, prostat kanseri ve meme kanserinde parenteral yolla
kullarlirlar.

Adrenal kaynakli seks hormenlarinin sek inhibe ler. Prostat k ind. Irojen reseptdr blokarleri ile birlikte
verilirler.
Kadin hastada sicak basmasi, depresyon, libido azalmas, meme atrofisi, vajinada kuruma ve osteoporoz gibi menapoz

sonrasina benzer bulgulara neden olurlar. Kullanimlan siresince kemik dansitesi takip edilmelidir. Gebelerde ve lak d
kullarilmazlar.

Erkek hastada sicak basmasy, libido azalmasi, osteoporoz, kas kiflesinde azalma, ddem, jinekomasti ve hematokrit azalmas:

gibi yan fesirler ortaya gikabilir
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 99

99. Hangi ilag GABAA reseptor kompleksi lizerinden etki yapmaz?
Suvoreksant, lemboreksant ve daridoreksant oreksin reseptérlerine antagonist etki yaparak insomnia tedavisinde kullanilir.

Tusem Konu Kitabi ...
ILGILI NOTLAR

Tusem Konu Kitabi

FARMAKOLOJi / SANTRAL SINIR SISTEMi FARMAKOLOJisi TU S EM

BUSPIRON

Serofonin 5-HT,, reseptdrlerine parsiyel agonist etki yapar. Dopamin D, reseptdrlerine de afinitesi vardi. GABA
reseptorlerini aktive etmez.

Selektif anksiyolitik etkili bir ilachr. Sedasyon, hipnoz, amnezi, éfori, b lilik ksunluk krizi, kas i,

antiepileptik etki yc | ksiyolitik etki yapar. Anksiyolitik etkisi 3-4 hafta sonra baslar. Sedasyon yapmadign igin
tagit kullanmayi olumsuz etkilemez.

Anksiyolitik etkisine tolerans gelismez, yoksunluk krizine neden olmaz. Alkolle ve trisiklik antidepresanlarla etkilesmeye
girmez. Yash hastalarda etkinligi degismez.

Rifampin gibi CYP3A4 enzim indiksiyonu yapan iladarda alindiginda plazma derisimi azali. MAO inhibitoreri ile
alindiginda hipertansiyona neden olur. Gebelik kategorisi B'dir,

RAMELTEON / TASIMELTEON

Temel Bilimler 99. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 053

SUVOREKSANT / LEMBOREKSANT / DARIDOREKSANT

Oreksinin OX, ve OX, reseptorlerini inhibe ederler. insomnia tedavisinde oral yoldan kullanilidar. Narkolepsisi
olanlarda kullanilmazlar.

HIDROKSIZIN
Histamin H, reseptérlerine antagonist etki yapar. Alerjik reaksiyonlar, tasit tutmasina bagh bulanti, anksiyete ve insomnia
tedavisinde kullanilir. Sedasyon, agiz kurulugu, postural hipotansiyon ve QT uzamasi gibi yan tesirleri vardir.

PROPRANOLOL

Lipofilik ézelliginden dolayr beyne bilen lektif beta blokérdir. Performans anksiyetesi, esansiyel tremor ve

migren profilaksisinde kullanihr.

ANTIDEPRESANLAR VE ANTIPSIKOTIKLER

Fluoksetin, paroksetin, sitalopram ve sertralin gibi serotonin geri alimini selektif inhibe eden (SSRI), venlafaksin
ve duloksetin gibi serotonin-noradrenalin geri alimini inhibe eden (SNRI) antidepresanlar ile trazodon ve mirtazapin

gibi atipik antidepresanlar anksi lavisinde de kullarlir.
Ti lon ve mir pin gibi atipik antidep lar ile ketiyapin gibi antipsiketikler sedasyon yapici etkilerinden
dolay insomnia tedavisinde yararhdir.
£ insomnia Tedavisi
ilag Ornegi Mekanizma / Grup
+ Triazolam ve flurazepam « GABAKin etkinliginin arhrimasi
« Zolpidem ve zopiklon « GABAAmn efkinliginin artirlmasi

Ramelieon ve fasimelteon Melatonin reseptérerinin akfivasyonu

Suvoreksan ve lemboreksant Orelsin reseptér blokaii

Hidroksizin Histamin-1 reseptdr antagonisti

Trozodon ve mirtazapin Afipik anfidepresan

Ketiyapin Afipik antipsiketik
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 99

99. Hangi ilac GABAA reseptor kompleksi lizerinden etki yapmaz?
Suvoreksant, lemboreksant ve daridoreksant oreksin reseptorlerine antagonist etki yaparak insomnia tedavisinde kullanilir.

Temel Bilimler 99. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 048

‘ GABAerjik Etkinligi Artiran ilag Ornekleri
Mekanizma ilag Omegi
+ GABAA aktivasyonu + Benzodiazepinler « Topiramat
* Z bilegikleri * Stiripentol
* Barbitoratlar
* GABAB aktivasyonu + Baklofen
* GABA'min geri aliminin inhibisyonu + Tiagabin
* GABA-transaminaz inhibisyonu * Vigabatrin

GLiSiN
Medulla spinalis ve beyin sapindaki en &nemli inhibitér maddedir. Etkisi re-uptake ile sonlanir. Reseptéri klor iyon kanali

ile kenetlidir. Glutamat NMDA reseptéreri izerinde glisin baglanma bélgesi vardir. Santral sinir sisteminde hem inhibitdr
hem de eksitatdr etkilidir.

Striknin medulla spinaliste postsinaptik glisin reseptérlerini bloke ederek konviilsiyon yapar. Striknin zehirlenmesinde
diazepam veya fenobarbital kullanilir. Tetanoz toksini, glisin salgilanmasini inhibe eder.

DOPAMIN

Santral sinir sisteminde en fazla substantia nigra ve ventral tegmental alanda bulunur. Mezolimbik yolakta dopamin
arhiginin sizofreni, nigrostriatal yolakta dopamin azalmasimin Parkinson hastali@ gelisiminde &nemli roli vardr
Tuberoinfundibuler yolakta (median eminence) dopaminerijik etkinlik arhsi ile prolaktin salgilanmasi azalir.

NORADRENALIN

Santral sinir sisteminde en fazla lokus sereleusta bulunur. Beyinde KOMT ftarafindan 3-metoksi-4-hidroksifeniletilanglikole parsalanir.
Siras, heyecan ve korku gibi durumlarda santral sinir sistemindeki miklar arfar: Sempatik sistam uyarisi, oradrenalin ve adrenalin,

GnRH ve biiyme hormenu salgilanmasini artin:

SEROTONIN

L-triptofandan sentezlenir. Pineal bezde (epifiz) melatonine dénistirilir. Santral sinir sisteminde en fazla raphe
nilkleuslarda bulunur. Bazi nérenlarda eksitatér bazilarinda inhibitér etkilidir.

Anksiyete, depresyon, sizofreni, migren, istah, uyku-uyaniklik ve p pozal sicak b lannda roli vardir. Beyinde
serolonin ve/veya noradrendlin azalmasi ile depresyon meydana gelir. Menapoz sonrast ptomlar beyinde
serotonin azalmasi ile ili; ir.

ASETILKOLIN

Neostriatum ve medial septal nukleusta (nikleus basalis) en fazla olmak Uzere santral sinir sisteminde yaygin olarak
bulunur. Parkinsonda tremer ve hipersalivasyonun nedeni artan asetilkolindir. Alzheimer hastaliginda beyinde asetilkolin
miktar azalmighr,

NOROPEPTITLER

Endorfin, enkefalin ve dinorfin gibi endojen opioidler ile substans B ndropeptit Y, kolesistokinin, somatostatin ve VIP gibi
peptitler diger nérotransmittererin aksine somada sentezlenirler ve etkileri geri alim ile sonlanmaz.

ENDOKANNABINOIDLER

Arasidonik asitten N-acil hidrolaz enzimi tarafindan Urefilen anandamid ve N-arasidonoetonolamin endojen

kannabinoidlerdir. Endojen kannabinoidler lipit yapilidirlar ve depol lar. Postsinaptik narondan dretilip p ik

CB, reseptérleri uyanrlar (retrograd transmisyon).
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 100

100.Serotonin sendromu yapma olasiligi en dustk ilac veya madde hangisidir?
SSRI, SNRI, trisiklik antidepresanlar, MAO inhibitorleri, linezolid, narkotikler, amfetaminler ve lityum gibi bazi ilaglar birlikte alindiginda
serotonin sendromu yapar.
Etil alkolln serotonin sendromu yapma 6zelligi yoktur.

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

FARMAKOLOJi / OTAKOIDLER TUSEW

£ Serotonin Reseptorleri |
Reseptér ‘ Mekanizma i ikinei Haberci

[~ srmaeomr ‘ + Adenilat siklaz inhibisyonu |+ campl

+ 5-HT2A/B/C ‘ + Fosfolipaz C aktivasyonu | + IP3veDAGT

[« 5.mr3 | + Na/Kiyon kanah ‘ + NeKT

[ 5rma T Adenilat sikloz akfivasyonu \ + cAMPT

[« 515 + Adenilat siklaz inhibisyonu |+ campl

[« semrer ‘ + Adenilatsikioz okiivasyonu |+ campt
FIZYOLOJIK ETKILER|
Sizofrenid negcﬂ_h‘ ptomlann olusumunda roli vardir. Premenstrijel gerginlik sendromunda beyinde serotonin
diizeyi azalmishir. Istah merkezini baskilar.
5-HT1A reseptorlerine agonist etki yapan repi morfine bagl sol depi unu diizeltme endikasyonu igin

arastinlmaktadir.

5-HT3 reseptérleri gastrointestinal sistem ve kusma merkezinde kusma refleksinin olusumuna katki yapar. Vagus

veundaki 5-HT3 reseptérlerinin uyanl ve hi iyona (Bezold-Jarisch refleksi) neden olur.

5-HT2 reseptorlerini vyararak bronglan kasar. Karsinoid tiomérde 5-HT ve diger maddelerin arhsina bagh
bronkokonstriksiyon ataklan olur.

iskelet kasi damarlan ve koroner damarlar disindaki damar diz kaslanni 5-HT2 araalig ile kasar. iskelet kasi
damarlannda ve koroner damarlarda NO-araali gevgeme yapar. Zayif pozitif inotropik ve kronotropik etki yapar.
Trombositler niikleuslan olmadig icin serotonin sentezleyemez ama disandan alinan serotenin 5-HT2 aracihd ile

agregasyona neden olur.

Temel Bilimler 100. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 099

SEROTONIN SENDROMU

Serotonerjik etkinligi artiran ilaglanin birlikie kullamimasi sonucu hipertansiyon, hiperrefleksi, tremor, hipertermi, barsak
hiperaktivitesi, midriyazis, ajitasyon ve koma ile karakterize sendromdur.

Genellikle fluoksetin gibi SSRI ilaglarin; klobemid, selejilin, ilsipromin, fenelzin ve linezolid gibi MAO
inhibitorleri, amitriptilin, klomiprami
opiyat ilaglarla alinmasi sonunda meydana gelir.

ffefos

gibi antidepresanlar veya framadol, tapendatol ve meperidin gibi

Tedavid, I b m Py

konvilsiy icin

ve 5-HT, reseptérlerini bloke eden klorpromazin veya siproheptadin
kullanihr.

— BUSPIRON

5-HT,, resepforlerinin parsiyel agonistidit. Bagimhlik, sedasyon, antikonvulsan etki ve kasi gevsemesi yapmadan
anksiyolitik etki yapar. Anksiyolitik etkisi 3-4 hafta sonra baslar. Sedasyon yapmadigi icin tastt kullanmay: olumsuz
etkilemez.

LORKASERIN

5-HT,, reseptérlerine agonist etki yaparak santral istah merkezini baskilar. Obezite tedavisinde kullanilic. Valviller
kapak hastahg ve kanser riskinde artis yaptigi icin 2020 yilinda kullammi kisitlanmighr,
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 100

100.Serotonin sendromu yapma olasiligi en dustlik ilag veya madde hangisidir?
SSRI, SNRI, trisiklik antidepresanlar, MAQ inhibitorleri, linezolid, narkotikler, amfetaminler ve lityum gibi bazi ilaglar birlikte alindiginda
serotonin sendromu yapar.
Etil alkoliin serotonin sendromu yapma ozelligi yoktur.

T Us EM FARMAKOLOJi / OTONOM SiNiR SiSTEMi FARMAKOLOJiSi

RITODRIN / TERBUTALIN

Uterusta 3, reseptarlere agonist etki yaparak gebe uterusu gevsetirler. Erken dogum eylemini 8nlemek icin kullanilirlar.
T T T
, b

I i ve iskelet kasi tremoru gibi yan tesirleri vardir. Diyabeti olan kadinda erken dogum
icin kullamlmazlar.

MIRABEGRON / VIBEGRON

B, reseptdrlere agonist etki yaparak mesane detrisr kasini gevsefirler ve mesane hacmini artinrlar. Asin aktif mesane
tedavisinde kullanilirlar. Mirabegron [, reseptérleri aktive ettigi icin lipolizi uyanr; obezite tedavisi icin arashnlmaktadir.

c Asiri Aktif Mesane Tedavisinde Onemli ilaglar
ilag Omekleri Mekanizma
|5 eswiinomislai + Yezikbldan aasfilelin salgilarmasinininhlbisyons
E Oksibutinin, d:mf:m;\ v; !rosp:;m I ?us’knrwk reseptdr blokaj N 1
* Mirabegron | = Byreseptériere agonistetii
Ve e remliie e —
‘ Beta Agonistler ve Klinik Kullanimlan
Beta Agonist | Reseptor | Kullanim
+ Terbutalin ve salbutamel [« p, | + Astim ve KOAH ckut tedavi
+ Salmaterol ve formoterel [ B, 7+ st ve KOAH profikisi
0 Rim’dr\n ve ferbutalin - - B, . Er;an da.g;um;n Snlenmesi
+ Dobufamin - B « Akut kalp yeimezligi
[- Mirabegron . B + Asin akdif mesane
EFEDRIN

Katekolamin yapisinda olmayan, biyoyararlanimi yiksek, yan émri uzun ve santral sinir sistemini uyaran mikst etkili
sempatomimetik alkaloiddir. Etki kalibi ve etkileri bakimindan adrenaline benzer. Anestezi sirasinda ortaya cikan
hipotansiyon tedavisinde kullanilr.

Psodoefedrin ve fenilpropanolamin efedrin benzeri efkisi ile nazal dekonjestan olarak oral yoldan kullanihir
Hipertansiyona neden olduklan icin hipertansiyonu olan hastalarda tercih edilmezler.

TIRAMIN

Tirozin oronodor. int & ildigind ik vezikillerden norad lin salgisini artirarak indirekt
sempatomimetik etki yapar.

Tranilsipromin, fenelzin, linezolid ve sari kantaron (st john's wort) gibi nonselektif MAO inhibitérleri sarap ve
peynir gibi tiraminden zengin maddelerle alindiginda tiramin oktapamine dénusiir ve hipertansif kriz ortaya gikar.

Temel Bilimler 100. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 042

AMFETAMINLER VE BENZERLERi

Monoaminleri néronal geri alimini inhibe ederek ve vezikillden salgilanmalanini artirarak indirekt sem patomimetik etki
yaparlar. Beyinde ve periferde noradrenalin, serotonin ve dopamini artinrlar.

Amfetamin ve kokain gibi indirekt sempatomimetik ilaclar saglam gézde midriyazis yapmalarina karsin ortamda
noradrenalin olmayacag icin denerve gézde midriyazis yapmagzlar.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Temel Bilimler 31

31. 5 yasinda tip | diyabet hastasinin kan sekeri neden yiiksek?
GLUT-4’ler instilin yoklugunda yeteri kadar calismadigi icin

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

ENDOKRIN SiSTEM

GENEL BILGILER

insiilin pankreasin beta hicre ribozomlannda sentezlenen yan mri birkag dakika olan peptit yapil hormondur. Efkisini hiscre
membraninda bulunan tirezin kinaz reseptarlerini uyararak yapar.

Temel Bilimler 31. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 134

[ Glukoz Transporterleri
GLUT | Fonksiyon
. GLUTI |+ Kan beyin barierine glukoz gegisi
[+ clur2 | = Instlin sekresyonunun regulasyonu
|+ ora | « Néronlara glukez gesisi
|+ clur4 { + Adipoz doku ve iskelet kaslarina insilin aracil glukoz gegisi
. GLUTS |+ Fruktoz absorpsiyonu
+ SGLT2 \ + Proksimal ubulden sodyum bagimii glukoz geri alimi
TEPLIZUMAB

T-lenfosiite CD3 antikorudur. Geg baslangich stage 2-3 tip 1 diyabet tedavisinde parenteral yoldan kullanili. Allogenik
pankreatik hircre terapisi donislisel de tip 1 diyabet tedavisinde yararhidir.

iNSULIN PREPARATLARI

b4

Tip 1 ve fip 2 diyabet tedavisinde subkutan yoldan verilirler. Regiler (kristalize) insilin ve aspart insilin infravendz olarak
da kullanilir. Regiler (kristalize) insblin agresif hid la birlikte diyabefik k idoz tedavisinde tercih edilir. Afrezza insilin
inhalasyon yoluyla verilir.

DIGER BRANS

£ insilin Preparatiar:
insilin Etki Baslangiai Pik Siresi Etki Siresi
+ Lispro, aspart ve glulusin | 5-15 dakika [ 1-15 s0at 3-4 saat
* Humanize regiler ) 30-60 dakika [ ésca! ) I 6-8 saat i
* Inhale afrezza 5-15 dakika 1 saat 3 saat
+ Humanize NPH 2-4 soat | 6.7 saat 10-20 saat
« Glarjin 0.5-1 saat ‘ Diz 24 saat
* Detemir 0.5-1 saat 1 Diz 17 saat
* Degludek 0.5-1.5 saat Dbz >40 saat

LISPRO / ASPART / GLULUSIN / AFREZZA

Etkileri hizla baslayan lasa siren instlinlerdir. Postprandiyal hiperglisemiyi hizla diszeltmek icin tercih edilirler. Plazmada
erkenden pik yaparlar. Hipoglisemi riski yksek instlin preparatlandir.

Subkutan veriliste absorpsiyon degiskenligi hizh hizh etkililerde %5, regiler insilinde %25 ve NPH gibi orta etkililerde en
yiksektir.
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 36

36. Karacigerde bulunan GLUT hangisidir?
GLUT-2

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

ENDOKRIN SiSTEM

DIiYABET TEDAVIS

GENEL BILGILER

instlin beta hiicre rib sentezlenen yan dmri birkag dakika olan peptit yapili hormondur: Etkisini hisere
—membroninda bulunon tirezin kinaz resentdrlerinl uvarormicvanar
Temel Bilimler 36. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabl Sayfa 134

{ Glukoz Transporterleri
GLUT | Fonksiyon
« GLUT1 |+ Kan beyin bariyerine glukoz gegis
[+ clut2 | = Instlin sekresyonunun regulasyonu
|+ clura | « Néronlara glukoz gesisi
|+ clurs { + Adipoz doku ve iskelet kaslarina instlin aracil glukoz gegisi
« GLUT5 | * Fruktoz absorpsiyonu
- SGLT2 |+ Proksimal tubulden sedyum bagimh glukoz geri alimi
TEPLIZUMAB

T-lenfosiite CD3 antikorudur. Geg baslangich stage 2-3 tip 1 diyabet tedavisinde parenteral yoldan kullanilir. Allogenik
pankreatik hicre terapisi donislisel de tip 1 diyabet tedavisinde yararlidir.

iNSULIN PREPARATLARI

)4

Tip 1 ve fip 2 diyabet tedavisinde subkutan yoldan verilifler. Regiler (kristalize) insilin ve aspart insilin intravendz olarak
da kullanilir. Regiler (kristalize) insblin agresif hid la birlikte diyabetik k idoz tedavisinde tercih edilir. Afrezza insilin
inhalasyon yoluyla verilir.

DIGER BRANS

£ insiilin Preparatiar:
insilin Etki Baslangiai Pik Siresi Etki Siresi
+ Lispro, aspart ve glulusin | 5-15 dakika [ 1-1:5 soat 3-4 saat
* Humanize regiler A 30-60 dakika [ ésaai ) 7 6-8 saat 1
» Inhale afrezza 5-15 dakika 1 scat 3 saat
+ Humanizs NPH 2-4 scat | 6.7 saat 10-20 saat
* Glarjin 0.5-1 saat ‘ Diz 24 saat
+ Detemir 0.5-1 saat 1 Diz 17 saat
* Degludek 0.5-1.5 saat Diz >40 saat

LISPRO / ASPART / GLULUSIN / AFREZZA

Etkileri hizla baslayan ksa siren instlinlerdir. P liyal hiperglisemiyi hizla dizeltmek igin tercih edilirler. Plazmada
_—

pik yaparlar. Hip i riski yOksek insulin preparatlandir.

Subkutan veriliste absorpsiyon degiskenligi hizh hizh etkililerde %5, regUler insilinde %25 ve NPH gibi orta etkililerde en
yUksektir.
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43. nukl

Orijinal Soru: Temel Bilimler 43

leusta DNA iizerindeki “response element” ile etkilesime girerek etkisini gosteren?

D vitamini

b4

DIGER BRANS

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

TUSEM FARMAKOLOJi / ENDOKRIN SISTEM

PARATHORMON

Paratiroid bezlerinde sentezlenen ve 84 aminoasit iceren peptit yapili hormondur. G-protein kenetli reseptarinia uyararak
adenilat siklaz aktivasyonu ve cAMP artigi yapar.

Kan kalsiyum dUzeyini arfirmasina kargin fosfat dozeyini azaltir. Kemiklerde osteoklastik etkinligi stimile eder. Distk dozda ve

and ismd, bl

devamh uyg 5] ik kemik f y u ve yeni kemik ol arhnr.

kalsiyum ve magnezyum reabsorpsiyonunu arhni. Bbreklerde D vitamininin akiif sekl 1,25(0H), e dani

stimile eder. Vitamin D parathormon Gretimini baskilar. Ful parathormon analogu natpara hipoparatirodizm tedavisinde

kullanilir.

TERIPARATID / ABALOPARATID

Digiok doz parath loglandir (1-34 aminoasit). G-protein kenetli parathormon reseptorlerini aklive ederek
osteoblastik etkinligi artmrlar. Kemiklerde anabolizan etki yaparlar

Erkek ve kadinda lavisinde kemik kirikd anl k icin subkutan yolla kullanilirlar. ileri derecede osteoporozu

olan yash hastalarda éncelikle tercih edilirler. 2 yildan vzun sire verilmezler.

lismalarinda , phklan icin rkom riski olanl

Hayvan Ja, kemikle Paget hastaliginda ve agiklanamayan

alkalen fosfataz ybksekligi olanlarda kullaniimazlar.

Pal iparatid hipoparatiredi tedavisinde kullanilan dogbk doz parathormon analogudur.
DENOSUMAB

RANKL antikorudur Osteoklastik etkinligi inhibe eder. Osteoporoz, kanser ! bagh hiperkalsemi, multipl
myeloma bagh osteolitik kemik lezyonlan ve dev hiscreli tomér tedavisinde subkutan kullanili. Bisfosfonatlardan farkh olarak

kemiklere sekestre olmaz, bobrek yetmezligi olan hastalarda kullarilabilir.
Kalsiyum dizeyi disik elanlarda kontrendikedir. Yeterli kalsiyum ve vitamin D takviyesinden sonra kullanilir. Bisfosfonatlar gibi
genede osteonekroz yapabilir.

ROMOSOZUMAB

Sklerostin antikorudur. Wnt sinyal yolagini aklive eder. Hem osteoblastik etkinligi artirir hem de osteoklastik etkinligi azalti:
Osteoporoz tedavisinde parenteral yoldan kullanilir. Vertebral kemik kinkiani dnler. Kalp yetmezligi ataklan, stroke ve ani

lism riskinde arhsa neden olur.

BUROSUMAB

FGF23 antikorudur. X'e bagh hipofosfatemi tedavisinde subkutan kullanilan yefim ilag k isinde bulunan bir cjandir.

Kullaniimadan 1 hafta 8nce oral fosfat ve aktif vitamin D alimi durdurulmahbdir. Kullanimi beyunca vitamin D alinmamalidir.

KALSITONIN

Tiroid bezinin parafolikiler C hicrelerinde ' t fizyolojik isti peptit yapili h dur. Kan

kalsiyum ve fosfat diszeyini azaltw. Gastrin ve mide asit salgisimi baskilar.

Osteoklastik etkinligi inhibe eder. Osteoporoz, hiperkalsemi ve Paget hastaliginda parenteral veya intranazal yolla kullanihr

Temel Bilimler 43. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 146
A AL

Deride 7-dihidrokol Iden bask k lenir. Karacigerde hidroksil a ugrayarak 25-hidroksivitamin D haline
getirilir. Bébreklerde olusan 1,25(0OH), D en aktif sekdidir.

Steroid hormonlar gibi plazma proteinlerine k tagimir.

—

yan 8mrd en uzun hormendur (23-42 gin).

stimile eder,

Nikleer Brlerini k gen transkrip

Barsaklardan kalsiyjum ve fosfat absorpsiyonunu arhinr. Osteckalsin Oretimini aktive ederek kemik olusumunu hizlandinr.
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 56

56. Covidilaci

Remdesivir
Tusem Konu Kitabi PR
Tusem Konu Kitabi ILGILI NOTLAR
FARMAKOLOJi / ANTIMIKROBIYAL iLAGLAR TUSEW
FAViPRAVIR

RNA-bagimli RNA polimeraz inhibe eder. influenza A-B tedavisinde oral yoldan kullanili. COVID-19, ebola ve lassa
atesinde de etkili olabilir.

£ influenza Viris Tedavisi
ilag Mekanizma | Verilis Yolu
+ Oseltamivir « Noraminidaz inhibisyoru |+ Ol
* Zanamivir * Noraminidaz inhibisyonu : inhale ve infravensz
* Peramivir * Noraminidaz inhibisyonu | » intravensz
o Amortudin s - N2 iyon keinall inkiblsporw |+ ol
B — » - M2 iyorrkanall inbibisysru |+ ol
+ Baloksavir + Endontkleaz inhibisyonu |+ o
» Favipravie * RNA-bagimli RNA polimeraz inhibisyonu |+ orl

DIGER ILAGLAR

imikuimop

Human papillom virise bagh kondiloma akiiminata tedavisinde %5’lik krem seklinde lokal kullamilan
immunmedulatér etkili ilaghr. Kondiloma akiiminata tedavisinde intralezyoner interferon alfa-2b de kullanilabilir.

PALIVIZUMAB
RSV yizeyinde bulunan A antijenine karsi gelistirilen monoklonal antikordur, Prematiir dogan bebekler veya kongenital
kalp hastahgi olan gocuklarda respiratuvar sinsityal viris infeksiyonl onl k igin ir kiler yoldan
kullanilir,

) —
NIRSEVIMAB

DIGER BRANS

Respiratuvar sinsityal virisin F-proteinine baglanan monoklonal antikerdur. Respiratuvar sinsityal viriis enfeksiyonlarim
8nlemek icin intramuskiler yoldan kullanilir.

TEKOVIRIMAT

Viral p37’ye baglanir. Smallpox ve monkeypox gibi orfopoxviriislerin yayilmasini 8nler. insan cigek virisi igin onaylanan
tepol

ilk ilaghir. Herhangi bir biyolojik saldin igin baz tlkeler tarafind. p Niikleotid analogu brincidofovir de
smallpox tedavisinde kullanilabilir.
PLEKONARIL
Temel Bilimler 56. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 267
e
REMDESIVIR
RNA-bagimh RNA polimerazi inhibe eder. SARS koronavirils, MERS koronaviriis ve ebola viriis gibi RNA viris
enfeksiyonlarinin tedavisinde i &z yoldan kullanil
ANSUVIMAB

Cocuklarda ve yetiskinlerde Zaire ebolaviris enfeksiyonlarimin tedavisinde kullanilan monoklonal antikordur.
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 58

58. Pnémoni, B glukan pozitif ve tedavi kotrimoksazol
P. jirovecii

FARMAKOLOJi / ANTIMIKROBIYAL iLAGLAR TUSEm

AKUT TOKSOPLAZMA TEDAViISI

Temel Bilimler 58. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 257

PNOMOSISTIS JIROVECI PNOMONISI

CD4+ 200/mm*nin altindaki AIDS’li hastalarda pnémosistis jiroveci profilaksisinde ve tedavisinde ilk tercih ko-
trimoksazel’dur. Pentamidin, trimetoprim-dapson, primakin+ klindamisin veya da kullanilir

LAYSMANIYASiS TEDAVISI

Visseral veya kutanéz laysmaniyasis tedavisinde ilk tercih sodyum stiboglukonat ve meglimin antimonyat gibi 5
degerli antimon bilegikleridir. Bes degerli antimonlara direndi kutanéz ve visseral laysmaniyasis tedavisinde oral

kullanilan tek ilag miltefosindi
Visseral laysmaniyasis tedavisinde 5 degerli antimonlara direng varliginda veya bu ilaglarin yan tesir yapmasi durumunda
Tii | amfoterisin B, par isin veya idin kullanilabili
£ Laysmaniyasis Tedavisi
Kutanéz Visseral ‘
v SvaaeakEET [ 5 sobmuimibaghikonat T rm——
* Megltmin antimonyat [= MeglBmin antimonyat » Paramomisin
+ Miltsfesin (oral) [« Miltefosin (oral + Pentamidin

BATI AFRIKA UYKU HASTALIGI (TRIPANOSOMIYASIS)

T.brucei gambiense bagl Bati Afrika uyku hastaliginin erken dénemlerinde per idin veya in kullanilir. Bu
iki ilag santral sinir sistemine yeterli dizeyde gecmedikleri icin gec dénem Afrika uyku hastaliginda etkili degildir.
Ornitin dekarboksilazi inhibe eden eflornitin T.brucei gambiense bagli Bah Afrika uyku hastaliginin hem erken hem
de santral sinir sistemi tutulumu olan geg déneminde etkilidir. Eflomitin ayni zamanda fasiyal hirgiitizm tedavisinde
lokal kullanilir. Eflornitin néroblastom tedavisinde de yararhdir.

Bati Afrika uyku hastaliginin gec déneminde melarsaprol ve eflomitin+nifurtimoks da kullanilir. Feksinidazol Bat
Afrika uyku hastahgimin hem erken hem de santral sinir sistemi tutulumu olan geg déneminde etkili olan oral yoldan
kullanilan ilk ilagtir,

b4

Melarsaprol ayni zamanda Thrucei rhodense bagh Dogu Afrika uyku hastaligimin santral sinir sistemi tutulumu
olan geg déneminde de kullanilir

DIGER BRANS

Nifurtimoks ayni zamanda Teruzi‘nin neden oldugu Chagas hastalign diger adiyla Amerikan tripanozomiyasisi
tedavisinde de yararlidr.

£ Bah Afrika Uyku Hastalig: Tedavisi
Erken Dénem Geg Dénem [
= Penfamidin *  Eflomitin
* Suramin *  Nifurtimoks
+ Eflomnitin + Melarsaprol
*  Feksinidazol * Feksinidazol

DOGU AFRIKA UYKU HASTALIGI (TRIPANOSOMIYASIS)

T.brucei rhodense bagh Dogu Afrika uyku hastaliginin erken dénemlerinde pentamidin veya suramin kullanilir

Dogu Afrika uyku hastaliginin santral sinir sistemi tutulumu olan geg dénemlerinde melarsaprol tercih edilir. Melarsaprol
ayni zamanda Bah Afrika uyku hastaliginin gec déneminde de verilir.
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Orijinal Soru: Temel Bilimler 64

64. Apse, gram pozitif flementoz yapi1 ve ARB pozitif ise tedavi
Trimethoprim sulfametaksazol

TUSE” FARMAKOLOJi / ANTIMIKROBIYAL iLAGLAR
AN B MM

Oral aktif sulfadiazin, pril in ile kombine edilerek toksoplazma tedavisinde ilk sira ilagtir.

Oral aktif ve en uzun etkili sulfadoksi i in ile kombine edilerek {fansidar) sitma tedavisinde ikinci sira ilaghr.
Sulfasalazin, olsalazin ve balsalazid barsak bakterileri tarafindan 5-ASAya dénistirblir. inflamatuvar barsak

hastaliklaninda kullanilirlar.

Sulfasetamid bakteriyel konjuktivit ve trahomda, giimisg-silfadiazin ve mefenid yanikta lokal kullanihr. Mafenid
karbenik anhidrazi inhibe ederek metabolik asidoza neden olur.

YAN TESIRLERI

En sik gérillen yan tesirleri bulanti-kusma, diyare, eksfolyatif dermatit ve fotosensitivitedir. Stevens-Johnson sendromu
en cdddi ama nadir gérillen yan tesirlerindendir.

Aplastik anemi, granilositopeni, frombositopeni ve glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikliginde hemolitik anemi gibi
hematolojik yan tesirleri vardir. Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi olanlarda kullamilmazlar.

Temel Bilimler 64. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 246
KO -TRIMOKSAZOL

Trimetoprim ile sulfametoksazolun 1/5 kombinasyonudur. Kombinasyon bakterisid etki yapar.

CD4+ 200/mm?’in altindaki AIDS’li h larda pné istis jiroveci pnd isinin profilaksisinde ve tedavisinde ilk
tercihtir.

Nokardiya enfeksiyonlannin tedavisinde ilk tercih ko-trimoksazol veya sulfadiazindir.
Prostat ve iriner sistem enfeksiyonlannda siklikla verilir.
Metisiline direncli S.aureus, H.influenza, M.catarrhalis ve klebsiella tedavisinde kullanilir.

Penisilinlere alerjisi olan hastalarda listeria menenjitinde ilk tercihtir.

Mikopl q di ve b bakteri enfeksiyonlan ile streptokokal tonsillof jitte tam eradikasyon
saglamaz.

YAN TESiRLERi

En sik gérilen yan tesiri iler dékintodir. §

tesirlerindendir.

1 sendromu en ciddi ama nadir gérilen yan

Folik asit eksikligine bagh megaloblastik anemi yapar. Sulfonamidlerin ve ko-trimoksazolun hematolojik yan tesirlerini
onlemek icin folinik asit kullanilr.

Natral ve asit pH'da kristaliriye bagh nefropatiye neden olur. Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikliginde
hemolitik anemi yaptigi icin bu enzimi eksik olanlarda kullanilmaz. Doguma yakin dénemde veya yeni doganda

)4

DIGER BRANS

kemikterusa neden olur.

{ Antibiyotikler
Bakterisid Bakteriyostatik

+ Penisilinler + Florokinolonlar | + Makrolidler + Tigesiklin

+ Sefalosporinler + Metronidazol [ Kiindomisin + Sulforamidler
+ Karbapenemler + Rifompin { Kloramfenikol + Primetamin
% ASHRERG 3 AT [+ inezold + Nireforantoin
+ Glikopeptifler + Streptograminler [ + Tetrasiklinler + Etambutol

* Basitrasin Ko-trimeksazol

*  Fesfomisin * Kefolidler |
+ Daptomisin * izoniazid [
* Polimiksin *  Pirozinamid
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Orijinal Soru: Klinik Bilimler 104

104.Yirmi sekiz haftalik gebe pulmoner emboli saptaniyor. Tedavide kullanilan antikoagiilan...
Enoksaparin

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILIi NOTLAR

FARMAKOLOJi / DOLASIM SiSTEMI FARMAKOLOJisi TU S E IW

BTN etz

En sik gdrillen yan fesiri kanamadir. Heparine bagh yasami fehdit eden kanamalar 100 Gnite heparine karsi 1 mg
intravendz protamin silfat verilmesiyle dizelir. Protamin silfat yiksek dozda antikoagilan etki yaphgi icin digik
dozda kullanilir. Protamin siiifat 10 dakikada 50 miligrami gegmeyecek sekilde kullanilir

m Leaileliat

Alopesi, vitamin D eksikligi, osteoporoz ve spontan kemik kinklan,
bagl hiperkalemi ve yara iyilesmesinde gedkme diger yan tesirleridir.

| hiperlipidemi, aldesteron

HEPARINE BAGLI TROMBOSITOPENI (HIT)

Heparin tedavisinden en erken 1 hafta sonra venéz trombis gibi trombotik olaylarla birlikte olan immun kaynal:
nedenlere bagh ortaya cikar. Gebe kadinlarda daha fazla olmak iszere kadwnlarda daha siktir. Heparin kullanimi sirasinda
trombosit sayist takip edilmelidir.

HIT gelistiginde heparin ve diisik molekisl agirlikhi heparinler hemen | lidir. Hastanin anti d

Klinik Bilimler 104. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 191

DUSUK MOLEKULLD HEPARINLER (ENOKSAPARIN / FRAKSAPARIN / PARINLER)

Encksaparin, fraksaparin, tinzaparin, dalteparin ve neviparin gibi diisik molekil agirlikh heparinler antitrombin-
“Un etkinligini arhirarak faktér Xa'y: indirekt yolla inhibe ederler. Trombin Uzerindeki etkileri zayifir. Antikoagulan etki
icin antitrombin-3’e gereksinim duyarlar.

Akut miyokart enfaktissii, unstabil anjina, vendz trombus, pulmoner emboli ve atrial fibrilasyon gibi akut durumlarda
subkutan veya intravendz yoldan kullanilirlar. Gebelerde ve laktasyonda givenlidirler.

Heparine kiyasla subkutan biyoyararlanimlan daha fazla, yan 8mirleri daha uzun, kanama ve HIT riskleri daha dijsiktir.
Antikoagulan etki giicleri heparin ile benzerdir. H inden farkl olarak bébrekler yoluyla elimine edilirler.

Disitk molekilli heparinlere bagli kanamada protamin silfat kismen etkilidir. Protamin silfat ile birlikie taze
donmus plazma da verilir.

DANAPAROID

Antitrombin-3‘Un etkinligini artirarak faktér Xa > > faktér lla’y: indirekt yolla inhibe eder. Danaparoide bagl kanamada

b4

DIGER BRANS

protamin silfat etkisizdir; danaparoid plazmaf ile kandan izl Subkutan veya intravendz yoldan verilir. HIT
Ll gelisen hastada kullamlabilir.

FONDAPARINUKS

Antitrombin-3 aracli faldér Xa'y: indirekt inhibe eden ve subk kullanilan sentetik antik slan ilachic Yan dmri

15 saat oldugu icin giinde bir defa verilir. Bébrekler yoluyla elimine edilir.

Vendz trombiislerin ve pulmoner embolinin baslangici ve profilaksisi ile HIT gelisen hastalarda subkutan kullanilir.
Fondaparinuksa bagh kanamalarda protamin silfat etkisizdir. Benzer mekanizmaya sahip olan idraparinuks ile
ilgili calismalar sonlandinlmistir

£ Heparin, Digik Molekilld Heparin ve Fondaparinuks

Ozellik Heparin ‘ DMAH Fondaparinuks
[' Kaynak Biyoloiik [ myoloitk Senfefik ‘
| Antitrombin II1 | Armnr | Artinr Artinr \
Hedef lla / Xa [ Xa > e Xa |
Verils yolu sc/iv [ sc/iv sc |
Biyeyararlanirn (%) 30 [0 100
| Yar Smir (saaf) i 14 |1
Renal eliminasyen Hayir | Evet Evet
| Protamine yanit | Tam | Kismi | Yok
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Orijinal Soru: Klinik Bilimler 108

108.hipotansiyon + bradikardi ile seyreden EKG’de inferior derivasyonlarda ST elevasyonlu miyokard enfarktiisii saptanan
hastada verilmesi uygun olmayan ajan...
intravendz nitrogliserin

TU SEM) FARMAKOLOJI / DOLASIM SISTEMI FARMAKOLOJisi

A VZNARLIR S0 £ M ]

ANTIANJINAL iLACLAR

Anijina tedavisinde nitratlar, kalsiyum kanal blokérleri ve beta blokérler primer ilaclardir. Anjina ilaglarinin ortak ézelligi
kalbin oksijen gereksinimini azaltmalandir

Variant anjinada kalsiyum kanal blokorleri ilk tercihtic. Variant anfina tedavisinde r lektif beta blokérler daha
fazla olmak iizere beta blokérler kullaniimaz.

Nikorandil, vabradin, lazin, tri idin, antiagregan ve antikoagulan ilaglar ve statinler anjina tedavisinde
kullanilan diger ilaglardir.

NITRATLAR

Nitrogliserin, izosorbid dinitrat, izosorbid mononitrat ve pentaeritritol tetranitrat gibi nitratlar uzun yillardir anjina
tedavisinde kullamilan ilaglardir. Grubun prototipi mtroghsenr\dlr

d. o ali 1kl

Nitrogliserin ve izosorbid dinitrat karacig pr icin oral biyoyararl lan %10-20
arasindadir. izosorbid mononitratin oral biyoyararlanimi %100'dor. Pemaanrmal tetranitrat ve izosorbid mononitrat yari
émri en uzun nitratlardir.

ETKi MEKANIZMALARI VE ETKILERI

Metabolizma sonucu nitrik oksit agiga gkaran NO-donérleridir. Glutatyon S-transferaz ve mitokendriyal aldehit
dehidrogenaz (ALDH3) enzimleri ile S-nitrozotiol tirevlerine dénigirler. Bu dénisim sirasinda nitrik oksit agga
cikarirlar. Nitrik oksit agiga ckaran metabolizma reaksiyonlannda aldehit dehidrogenaz enzimi daha dnemlidir.

Aciga cikan nitrik oksit sitoplazmik guanilat siklazi aktive ederek hicre icinde cGMP miktarimi artint. Guanilat
siklazi inhibe eden metilen mavisi nitratlann etkilerini énler. Uzun siire kullaniimalanna bagl etkilerine tolerans gelisir.

kalp kasinda etki yapmazlar. Gevsetici etkilerine Nitratlarin Etkileri

veniller, arteriyollere kiyasla daha duyarhdir

Tom diz kaslar gevsetirler. iskelet kaslarinda ve ‘
Istenen Etkiler

istenmeyen Etkiler
Antianjinal etkileri primer olarak ventrikiler &n

yiki azaltmalanna baghdir. Epikordiyal koroner = Sol ventrikiil hacminin azalmasi * Refleks tagikardi
arterlerde de gevsemeye neden olurlar. Kalbin — I + Refleks

oksijen gereksinimini azaltirlar. b il b kontraktilite arhg
Refleks tasikardi ve refleks kontraktilite + Diyastol zamaninin

arhigina neden olurlar. Diyastolik perfiizyon © Rl R K

zamanini kisaltidar. Tasikardi, kontraktilite artigi
ve diyastolik perfiizyon kisal
v R O

Klinik Bilimler 108. soru
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ENDIKASYONLARI VE KONTRENDKASYONLARI

kisalmasi

)4

+ Epikardiyal koroner arferlerde gevgeme

DIGER BRANS

Stabil, unstabil ve variant anjinada kullanilidar. Anjina ile birlikte konjestif kalp yetmezligi varsa degerli ilaglardir. Nitrat
ve hidralazin kombi kalp liginde mortaliteyi azaltir

Sistolik kan basinei 90 mm Hg'nin Uzerinde olan hastalarda akut miyokart enfarktiisinde sublingual nitrogliserin veya
izosorbid dinitrat kullanili. Uzun efkili olanlar miyokart enfarktistniin profilaksisinde kullanilir. Miyokart enfm‘ktusunde
mortaliteyi azaltmazlar. Amil nitrit ve sodyum nitrit h globini meth: globine cevi k siyanir zehirl

yararh olabilirler.

Diyastolik kalp yetmezligi, hipertrofik kardiyomyopati, kafa ici basing artist durumlan ve kor pulmonalede kullamiimaziar.

YAN TESiRLERI

il

Onrtostatik hi iyon, refleks tasikardi, menengeal bagl bas agns, flushing, intrakranial ve intraokiler

basing arhigina neden olurar. Géz ici basineim artirmalarina karsin glokomu olan hastalara verilebilirer.

Asiri hipotansiyon riskinden dolay: sildendfil gibi fosfediesteraz-5‘i inhibe eden ilaglarla birlikte kullaniimalari
kontrendikedir.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Klinik Bilimler 115

115.Hangisi meme kanserinde kullanilan ve HER-2 iizerinden etki eden bir ila¢ degildir ?
Erlotinib

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILIi NOTLAR

FARMAKOLOJi / ANTINEOPLASTIK iILAGLAR TU s E m
o ez

VENETOKLAKS

B-cell lenfoma-2’yi (BCL-2) BK3-mimetik ilachr. KLL, AML ve myeledisplastil d (MDS) tedavisinde oral yoldan

kullanili. CYP3A4 enzimini indikleyen veya inhibe eden ilaglarla etkilesmeye girer

iBRUTINIB / AKALABRUTINIB / ZANUBRUTINIB / PIRTOBRUTINIB

B-lenfosit reseptdrii ile iliskili broton tirozin kinazi inhibe ederler. KLL ve/veya mantle hiicreli kanser tedavisinde oral
yoldan kullanili. CYP3A4 enzimini indirkl veya inhibe eden ilaclarla etkilesmeye girerler.

iDELALISIB / DUVELISIiB / KOPANLISIB / LISIBLER

Fosfoinozitid-3 kinaz (PI3K) inhibitérleridir. KLL, follikiller B-hiscreli non-Hodgkin lenfoma ve kiscik lenfositik lenfoma
(SLL) tedavisinde oral yoldan kullanilirlar. PI3K inhibitéri i lisib hormon ptéri pozitif meme kanserinde kullanihr.

BLINATUMOMAB

T-lenfositlerde €D3’e ve B-lenfositlerde CD19"a baglanan bifazik antikordur. Philadelphia kromozomu (-] akut
lenfoblastik I8semi (ALL) tedavisinde kullanilir.

£ Lésemi ve Lenfoma Tedavisinde Antikorlar
Antikor Molekil
Alemtuzumab CD52
Rituksimab cb20
= Ofatumumab = CD20
= Obinutuzumab I + CD20

Ibritumemab

Yitrium ile isarefli CD20

Tositimomak iyot ile isaretli CD20

b4

* Brenfuksimab Kenjugath CD30

DIGER BRANS

* Polatuzumab

Klinik Bilimler 115. soru
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TRASTUZUMAB / PERTUZUMAB
HER-2 antikorlarndir. HER-2/neu(+) meme kanserinin tedavisinde kullanilirlar. Tr b HER-2(+) ik mide

lenok lavisinde de verilebilir. Kardiy pati ve konjestif kalp yetmezligi yapabilirler. HER-2 antikoru
zanidatamab HER-2 potitif safra yollan kanserinin tedavisinde kullanilir.

Konjugatli CD798

LAPATINIB / NERATINIB

HER-2 (ErbB2) ve EGFR (ErbB1) firozin kinaz inhibitérleridir. HER-2/neu(+ ) metastatik meme kanserinin tedavisinde oral
yoldan kullanilirlar.

PALBOSIKLIB / RIBOSIKLIB / ABEMASIKLIB / SIKLIBLER

Siklin bagiml kinaz CDK4 ve CDK&'yi inhibe ederler. Ostrojen reseptoris porzitif ve HER-2 negatif meme kanserinde oral
yoldan kullanilirlar. CDK 4/6 inhibitéri trilasiklib kiscUk hiicreli akciger kanserinde verilir.

OLAPARIB / NiRAPARIB / RUKAPARIB / TALAZOPARIB

Poli ADP riboz polii (PARP) inhibitorleridir. BRCA1 ve BRCA2 mutasyonlu bazi over, meme ve prostat kanserinin
tedavisinde kullamlirlar.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Klinik Bilimler 129

129.Romatoid artrit JAK etkili ilaci

Barisitinib
Tusem Konu Kitabi PR
Tusem Konu Kitabi ILGILINOTLAR
TUSEW FARMAKOLOJi / IMMUNMODULATOR ILAGLAR
i
a T-lenfosit Aktivitesini Baskilayan immunsupresif iluglnr
ilag Mekanizma
Siklosporin ve akrolimus + Kalsingrin fosfataz inhibisyonu

* Sirolimus ve everclimus mTOR inhibisyonu

* Mikefenelat mefetil

inezin mencfesfat dehidregenaz inhibisyonu

* Muremenab T-lenfosit hicre kempleksinin anfijen tarimasinin inhibisyonu

Klinik Bilimler 129. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 202

TOFASITINIB / BARISiTiNiB / UPADASATINIB

Janus kinazi inhibe ederek etki yapan immunsupresif llaglardir. Primer endikasyonlan romatoid artrittir, Ulseratif
kolit, psériyatik artrit ve ankilozan spondilit tedavisinde de yararhdirlar.

Cral yoldan aktiftirler. CYP3A4 enzimlerini indiikl veya inhibe eden ilaclarla etkilesmeye girerler. Tuberkilozu
reaktive ederler; 1Um hastalara tedaviden énce tiberkiloz taramasi yapilir

MULTIPL SKLEROZ TEDAVISI

FINGOLIMOD

Sfingozin 1-fosfat reseptdr modulatériidior (agonisti). Multipl sklerozda hastaligin progresyonunu ve relapslan azaltmak
icin oral yoldan kullamlir: Siponimed, ozanimod ve ponesimod sfingozin 1-fosfat reseptér modulatért diger ilaglardir

DIMETiL FUMARAT

immunsupresan etki mekanizmasi net olarak bilinmez. Multipl skleroz tedavisinde oral yoldan kullanilir.

TERIFLUNOMID

)4

Dihidroorotat dehidregenazi inhibe eden primidin anti-metabolitidir. Multipl skleroz tedavisinde oral yoldan kullanilir.

DIGER BRANS

KLADRIBIN
Pirrin anti-metaboliti antineoplastik ilactir. Multipl skleroz tedavisinde oral yoldan kullanihir.

GLATIRAMER

Myelin basic proteinde bulunan glutamik asit, lizin, alanin ve tirozin aminoasitlerini igerir. immunmodulatsr etkilidir.
Multipl skleroz tedavisinde parenteral kullanilr.

£ Multipl Skleroz Tedavisinde Antikorlar
| Antikor | inhibe Edilen Molekdl
+ Natalizumab L Alfa,-infegrin
+ Rifuksimab / Ocrelizumab / Ofatumumab / Ublifulsimab | + CD20
+ Alemtuzumab . CD52
4 Multipl Skleroz Tedavisi
Oral Parenteral
+ Fingelimod « Kladribin | interferon beta +  Alfod-integrin antikoru
* Teriflunomid *  Prednizolon | » Glatiramer + CD20 antikerlan
*  Dimetil fumarat *  Siklofosfamid * CD52 antikeru
*  Mitaksantron
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Klinik Bilimler 139

139.Asfiktik bebek, direncli hipoksemi tedavisinde en az uygun olan?
-PG E1 inflizyonu

T U S EM FARMAKOLOJI / OTAKOIDLER

i

AMBRISENTAN

ET, reseptorlerini selekdif inhibe eder. Pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH] tedavisinde oral yoldan kullanilr. ET,
reseptdrlerini selektif inhibe eden sitaksentan dozdan bagimsiz siddetli hepatit yaphg icin arhik kullaniimamaktadir.

SPARSENTAN

Endotelin ET, ve aniiotensin Il AT, reseptérlerini birlikte bloke eden dual etkili bir ilactr. IgA nefropatisinde oral yoldan
kullanilir

APROSITENTAN

Endotelin ET, ve ET, reseptérlerini nonselektif bloke eder. Hipertansiyon tedavisinde oral yoldan kullanihr.

ATRASENTAN
ETA reseptdrlerini selektif bloke eder. IgA nefropatisinde oral yoldan kullanilir.

DAGLUTRIL

Hem endotelin konverting enzimi hem de neprilisini inhibe eden dual etkili 5n Hlaghr. Kalp yetmezligi,
hipertansiyon ve tip 2 diyabete bagl nefropati endikasyonlan icin arashnlmaktadir.

£ Endotelin Antagonistleri
ilag Mekanizma Endikasyon
* Besentan / Masitentan * ETA ve ETB reseptér blokaji = Pulmener hiperfansiyon
« Ambrisentan + ETA reseptér blokaji + Pulmener hiperfansiyon
+ Sparsentan + ETAve AT! reseptér blokaji + Ig A nefropatisi
Aprositentan + ETA ve ETB resepidr blokaji + Hipertarsiyon
* Atrasentan « ETA reseptér blokaji * lg A nefropatisi

Klinik Bilimler 139. soru
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DIGER BRANS

£ Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon Tedavisi

) ilag Etki Mekanizmasi

[ | * Bosentan ve masitentan * ETAve ETB reseptérlerini bloke ederer
* Ambrisentan »  ETA reseptérlerini selekfif bloke eder.
* Nitrik oksit * Sclubl guanilat siklazi aktive eder
+ Ricsiguat + Solubl guanilat siklaz akfive eder:

Sildendfil, vardanafil ve tadalafil Fosfodiesteraz-5 enzimini inhibe ederler.

Tlioprost, epop ), treprostinil ve berap . landin 12 analogland

Selelsipag PGI2 resepidrierine agonist efli yapar.

Nifedipin, amlodipin ve dilfiazem Kalsiyum kanallanini inhibe ederler.

Sofatersept Aldivin sinyalini inhibe eden fizyon profeinidir.

+ Magnezyum sblfat Kalsiyum kanallarin inhibe eder.

Terbutalin ve salbutamel

P2 reseptsrlere selekiif agonist etki yaparlar

Fasudil *  Rho-kinaz inhibe eder.

imatinib

Ber-abl tirozin kinazi inhibe ederek direngli olgularda tercih edilir
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Klinik Bilimler 182

182.Analjezik etkili anestezik
Nitréz oksit

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILI NOTLAR

TUSEW FARMAKOLOJi / SANTRAL SiNIR SISTEMi FARMAKOLOJisi

nEBTMNeRel

FARMAKOLOJIK ETKILERI

Yolatil anestezikler beyin kan akimini ve kafa ici basincini 0.5 MAK’da azaltir, 1.5 MAK’da artinr ve 1.0 MAK'da belirgin
degisme olmaz.

Nitroz oksit sem patik sistemi aktive ederek beyin kan akimini ve kafa ici basinai artinr. Kafa ici basincini arirmamasi
icin intravenéz ajanla kombine edilir. Nitréz oksit analjezik etki yapar.

Belirgin epileptik aktivite yalmzea enfluran ile meydana gelir. Bu yiizden konvilsiyon 8ykissi olanlarda enfluran
kullaniimaz. Rutinde kullamlan gazlardan uzun sisre kullammda yalmzea enfluran icin renal hasar bildirilmistir.
Katekolaminlerin dolasimda arthigi durumlarda halotan en fazla olmak izere ventrikiler aritmi riskini artinrlar.
Feokromasitoma cerrahilerinde halotan kullanilmaz.

1 1l desfl

Volatil anestezikler bronkodil kargin i

p an en fazla olmak iizere havayoluirritasyonu,
8ksurik ve wheezinge neden olurlar. Aktif bronkospazmi olan h

izofluran ve desfl tercih edilmez.

Nitroz oksit difizyon hipoksisine neden oldugu igin oksijenle birlikte kullanihir. Nitréz oksit diger inhalasyon
anesteziklerinin dokulara tutunmalarini artinr; bu olaya ikincil gaz etkisi denir.

Nitrdz oksit digindaki inhalasyon anestezikleri uterus diiz kasini ve cizgili kaslan gevselir. Nitréz oksidin uterus diz
kasini ve iskelet kaslarini gevsetici etkisi digiktir.

12 saatten fazla %50 nitréz okside maruz k nitrdz oksit metiyonin sentaz aktivitesini baskilayarak vitamin B,
dizeyini azaltir ve megaloblastik anemiye neden olur.

Halotan en fazla ve nitréz oksit en az olmak iizere inhalasyon anestezikleri malign hipertemi yapabilir. Tedavide ryanodin
reseptdrlerini bloke eden dantrolen kullanilir.

£ Volatil Anesteziklerinin &nemli Ozellikleri
Volatil Anestezik Onemli Ozellik
+ Halotan + Karacigerde en fazla metabolize olan fulminant hepatit yapan inhalasyon anestezigidir
+ Enfiuran |+ At nefrotoeisite riski yolaekr |
+ Konvilsiyon 8ykiisd olanlarda tercih edilmez

Klinik Bilimler 182. soru
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NITROZ OKSIT (AZOT PROTOKSIT=N,0)
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MAK degeri en yiksek inhalasyon anestezigidir. Zayif anestezik, gilis analjezikdtir. Hastay tam olarak uyutamaz.

Etldsi hizh baslar ve hizl biter. Uyanma sirasinda difizyon hipolesisi yaphgr igin oksijen ile birlikte kullanii.

Metabolize olmadan akcigerler yoluyla atilir. Hastada 8fori, gillme nébetleri ve amnezi ortaya gikabilir. B, , vitamini
ksiklig loblastik anemi yapabilir.

Cizgili kaslarda ve uterus diz kasinda belirgin gevs yaf Nre kiiler blokdr edici ilaglann etkinligini
artirmaz. Malign hipertermi, pulmoner ve kardiyak depresyon riski dugiiktir.

Sempatik sistemi aktive ederek beyin kan akimini ve kafa igi basina artirie Pulmoner basina arrdigi igin
pulmoner hipertansiyonlu hastalarda kullaniimaz. Pnomotoraks ve hava embolisi yapabilir.

INTRAVENOZ ANESTEZIKLER

Genel anestezide hizh indiksiyon yapmak icin tercih edilider. Ketamin ve deksmedetomidin digindaki intravendz
anestezikler GABA, reseptdrlerinin efkinligini artindar. Ketamin glutamat NMDA reseptorlerini bloke eder.
Deksmedetomidin beyinde alfa, reseptorleri uyari:

Ketamin ve del i idin digindald nonopiyat intravendz anestezikler analiezik etki yapmazlar. Ketamin
digindakiler kafa ici basinaini azalhrlar.

Ketamin diger nonopiyat intravendz indiksiyon ajanlanndan farkl olarak gl analjezik etki, disosiyatif anestezi,
sempatomimetik etki ve kafa ici basing arhsi yapar. Ketamin plazma proteinlerine en disitk oranda baglanan
indiksiyon ajanidir,
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Klinik Bilimler 197

197.Prolaktinomaya yol acan mikroadenomda...
Oral dopamin agonisti

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

iLGILi NOTLAR

FARMAKOLOJI / ENDOKRIN SISTEM TUSEW

AT ezl

£ GnRH Analoglarinin Kullanimi
| Stimilasyon Amagch

T
‘ Supresyon Amagh

*  Erkekte infertilite * Kontroll over stimGlasyonu
+ |
= Kadinda infertilite

Endometriyozis

Uterus myomu

Prostat kanseri

Santral puberta prekoks

Meme kanseri

Over kanseri

GnRH RESEPTOR ANTAGONISTLER| (GANIRELIKS / SETRORELIKS / DEGARELIKS / ABARELIKS)

Ganireliks, setroreliks, degareliks, abareliks, elagoliks ve relugoliks GnRH reseptérlerini bloke ederek kullarildiklan

pinlerin ve seks idlerinin " ve relugoliks diginda parenteral
yolla verilirler. Elagoliks endemetriyozis ve uterus miyomunun kiciltilmesi, relugoliks prostat kanseri tedavisinde oral yoldan

andan itibaren

kullaniir.

Ganireliks ile setroreliks erken LH piki olan infertil kadinlarda kentroll ever stimUlasyonunda degareliks ve abareliks flerlemis
prostat kanserinde daha fazla tercih edilir. Sicak basmasi ve kilo alimi sik gérilen yan tesirleridir.

PROLAKTIN

JAK/STAT reseptér sistemini kullanan peptit yapili 6n hipofiz hormonudur. Dopamin prolaktin salgisini azaltrken TRH artine.

Prolakin salgik d bagh hi lakfinemide amenore -galaklore, libido azalmas, inferflite ve gérme bozukluklar
ortaya gkar. Kesin tedavi hipofizer cerrahi i

adenomun gkanlmasidir:

b4

£ Hiperprolaktinemi Yapan Gnemli ilnglnr
ilag Grubu |

DIGER BRANS

| ilag Ornekleri

*  Antihipertansif ilaglar Rezerpin / Metildopa / Kalsiyum kanal blokérleri

+ Antipsikotik ilaglar Haloperidol / Klorpromazin / Risperidon / Olanzapin

+ Antidepresan ilaglar

Selektif serotonin re-uptake inhibitsrleri

Metoklopramid / Domperidon / Proton pompa inhibitérleri

*+ Gastrointestinal sistem ilaglan

Klinik Bilimler 197. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabi Sayfa 159
[ AIPERPROTAR TTNEMT TEDAVIST

BROMOKRIPTIN / KABERGOLIN

Dopamin-2 reseptérlerine agonist etki yapan sentetik ergot tirevi ilaglardir. Biybme hormenu ve prolaktin salgisini azaltirlar.
Parkinson hastaligi, akromegali ve hiperprolaktinemi tedavisinde kullanihirlar.

Bulanh, postural hipotansiyon, 8fori, halisinasyon, alg-veris merak, libido artsi, sans oyunlan meraks, eritromelalji, periferal

dijital vazospazm, retroperitonelal fibrozis gibi yan tesirleri vardir. Kabergolin valviler kapak hastaligi yaphgs icin rutin EKO
takibi gerekdidi

KiNAGOLID

Dopamin-2 reseptérlerine agonist etki yapan non-ergot ilaghr. Prolaktin ve ACTH salgisini azalhir. Hiperprolaktinemi ve Cushing
hastaliginda kullanili. Bulant, postural hipotansiyon, fori, halissinasyon, alis-veris meraka, libido arhist ve sans oyunlan meraki
gibi yan fesirleri vardir.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Orijinal Soru: Klinik Bilimler 199

199.Hangisi KOK’larin metabolizmasini indiiklemez...
varfarin

Tusem Konu Kitabi

Tusem Konu Kitabi

FARMAKOLOJi / GENEL FARMAKOLOJI TU s E m

BT Wzl

ENZiM iINHIBiSYONU

llaglan metabolize eden imlerin mik ve etkinliginin azalmasina enzim inhibisyonu adi verilir. Bu durumda
indiksiyon ile olusan sonuclarin tersi sonuclar ortaya gikar,

Klinik Bilimler 199. soru
Tusem Farmakoloji Konu Kitabl Sayfa 011

£ Enzim indiksiyonu ve inhibisyonu

indiksiyon inhibisyon
+ Fenobarbital gibi barbitiratiar + Makrolidler |
* Fenitoin * Siprofloksasin |
+ Karbamezepin "+ Metrenidazol B
+ Primidon « Azol antifungal ilaglar
* Rifampin / Rifapentin / Rifabutin * Simetidin

Griseofulvin Fluoksetin ve parokssfin

Glukokortkoidler Disolfiram

Rosiglitazon ve pioglitazon Omeprazol (bazi CYP enzimlerini indukler)

Aminoglutetimid {zoniazid (bazi CYP enzimlerini indikler)

+ Omeprazol (CYP2C19'u inhibe eder) + Fenilbutazon (bazi CYP enzimlerini indukler]
"+ Torviazid (baz CYP erzimlerin inhibe eder] + Valproikasit -
+ Fenilbutazon (bazi CYP enzimlerini inhibe eder) + Allopurinol

+ Kronik alkol kullanimi ve san kantaron (st john's sworl) + Ritonavir

FAZ || REAKSIYONLARI

£ Lol

Transferaz enzimleri ta ilag veya bir radikalin veya endojen bir molekilin kovalent bag ile
badl I d "

I ydana gelir. Konj llikle daha kolay atilabilen asidik polar maddelerdir.

ilaglann faz Il reaksiyonlaninda en fazla rol alan yalnizea mikrozomal yerlegimli UDP-glukuronil transferaz
enzimidir.

N-asetiltransferaz (NAT-2) izoniazid, hidralazin, prekainamid, sulfonamid, dapson ve klonazepamin faz II
metabolizmasinda rol alir. NAT-2 enzimini az iceren yavas asefilleyicilerde izoniazidin periferik néropati, hidralazin
ve prokainamidin lupus benzeri yan tesir riski artar.

Glutatyon S-transferaz parasetamolun CYP enzimleri ile olusan toksik metabolitinin konjugasyonunda rol ahr.
Parasetamol zehirlenmesinde glutatyon depolan bosalir. Tedavide glutatyon ile konjugasyon reaksiyonunu

hizlandiran gl 1 donériy N ilsistein kullanili
‘ Faz Il Reaksiyonlar
| Faz Il reaksiyonu Enzim Yerlesim yeri
| Glukurenidasyon Glukurenil transferaz Mikrozom
 [Fo— N-eaatiltrarwiaraz Sioplazma
Glutatyonilasyon Glutatyon S-transferaz Sitoplazma ve mikrozom
Glisin konjugasyonu Glisin transferaz Mitokondri
Sulfasyon Sulfotransferaz Sitoplazma |
Metilasyon Transmefilaz Sitoplazma |
iTRAH

Akciger digindaki itrah organlan pelar (hidrofilik) ilaci veya metabolitlerini daha kelay atar. Akcigerlerle lipofilik ilaglar
daha kolay itrah edilir. Mide-barsak kanalindan absorbe edilmeyen ilaglar feces yolu ile atilir
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Ziya Gokalp Cad. No: 3 (Soysal ishani) Kat: 5
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ANKARA Kizilay/ANKARA
0(312) 435 05 00
Beyazitaga Mah. Topkapi Cad. No: 1 Kat: 3-4-5
ISTANBUL Topkapi/iISTANBUL
0(212) 523 10 00
Yeni Baraj Mah. 68053 Sok. Aydin 6 Apt. No: 8/B
ADANA > Seyhan/ADANA
0(322) 22463 23
Giilliik cad. (Soytas Ulukut is Merkezi) Kat: 7 No: 10/27
ANTALYA Muratpasa/ANTALYA
0(242) 243 88 22
Asimbey Cad. No: 12 Gorukle Mah.
BURSA B blok Daire: 2 Niliifer/BURSA
0(224)4417414
istasyon Mabhallesi Atatiirk Bulvari
EDIRNE Libra Teras Evleri A blok Kat:2 No:193 D:16
MERKEZ /EDIRNE
Lala Pasa Mah. izzet Pasa Cad.
ERZURUM Omer Erturan is Merkezi Kat: 1 No: 3
Yakutiye/ERZURUM
0 (442) 23335 85
28 Haziran Mah. Turan Gunes Cad.
KOCAELI No: 273 Kat: 1 izmit/KOCAELI
0 (553) 144 08 55
Sahibi Ata Mahallesi Mimar Muzaffer Cad.
Zafer Alani Abide is Merkezi: Kat: 4
KONYA
Meram/KONYA
0(332) 3519523
Cumbhuriyet Mah. 65. Sokak No: 3 Kat: 1
SAMSUN Atakum/SAMSUN
0(362) 43193 39
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