" FARMAKOLOJI
200/27 18/16

Farmakoloji COMPACTUS kitabimiz toplamda 18 Farmakoloji sorusunun 16’sina referans vermistir.
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TIPTA UZMANLIK SINAVI EGITIM MERKEZI

Degerli Hekim Arkadaslar;
Oncelikle 15 Mart’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 hazirladiklar ¢alisma kapsaminda, 200 sorunun 191’ine 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 aracihgiyla elde
ettikleri net kazanimlardir. Egitmenlerimiz, kaynaklarimizdaki bilgileri 6grencilere en anlasilir ve kalici bigimde

aktarmayi esas almakta ve bu hassasiyetle ¢alismalarini stirdirmektedir.

Bu titizlikle hazirlanmis ve birebir sorularla 6rtiisen referanslarimizi sizlere TUSEM’in giivenilirligi ve 31 yillik

tecriibesinin bir yansimasi olarak gururla sunuyoruz.

Temelden Uzmanhga TUSEM, Since 1995
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Soru kokii ve ¢coziimi: Temel Bilimler 83

83. Hangisinde birinci ilag, CYP3A4 enzimini inhibe ederek ikinci ilacin metabolizmasini azaltir ve kandaki duzeyini artirir?

TUSEM

FARMAKOLOJI

SEKESTRASYON

METABOLIZMA REAKSIYONLARI

ilaclarn plozma dist yopilara sika sekilde boglanarok depo
edilmesidir. Sekestre olan ilaglonn genellikle vixcutia kalma
sireleri uzundur ve sonal dofihm hocimleri vOeut sm
hacminden gok biyiktir. Digoksin, morfin ve trisiklik
antidepresanlar gibi sekestre olan ilagla zehilenmede
diyaliz etkisizdin

YENIDEN DAGILIM (REDISTRIBUSYON)

Tiyopental  gibi lipofilik  flaglar  intravendz
verildiklerinde buskingicta beyin gibi fazla kanlanan
organlarda yiksek konsantrusyonda toplonwlar. Daha
sonva bu kempartmanlardan ayrilan ilag adipoz doku gibi
doha oz kanlanan dokularda birikic

METABOLIZMA

lloglorin karocigerde en fozlo olmak Gzere korociger, ince
borsak, kon, bdbrek, beyin ve plasenta gibi doku veya

= Boyik oranda koraciger diiz endoplazmik retilulumunda
bulunan ve demir iceren mikrozomal sitokrom P450 (CYP)
enzimleri farafindan gerceklegtirli.

« CYP entimlerinin bircok b fipi bulunue llaclann
metabolzmasinda en fazla rol clan CYP3A4/5
enzimidir."firozin kinaz” inhibe eden ve adlan “tinib™
veya “fenib” ile biten ilaglar CYP3A4 enzimitarafindan
metabolize edilic. CYP3A4 enzimini indOkleyen veya
inhibe eden ilog en fazla sayida ilocn metaholizmasm
etkiler. CYP2D6 enzimi indiklenmez.

Enzim indiksiyonu

organlar biyalojik degigi ugn

Metubolizma sonunda chsgan Gronlers mefobolit adi
verilin. Metabolizma reaksiyonlan ile iloglarn suda-erir
(polar) hale getirilmesi emaclimr.

METABOLIZMANIN OZELLIKLERI (B3)

ilag Grubu | Indiksiyon Yapan ilag
. leptikiar | + Fenitoin / Fancbarbital / Karbamezepin /
Primidon
+ Antimikrobiynl | + Riampin / Rfapsntin / Rifabutin /
ilaglar Griseafulvin
* Diger ilaglar * Glitazonlar / Aminaglutetimid /

Glukekorikeidler

.

llaclarin polaritelerinin (suda ¢dzinme) artmasina neden
olur.

Metabelitler bazen ilagtan daba akif veya daha uzun etkili
ili. Kodeinin bir kasmi CYP2D6 er
ior; morfin kodeinden daha gixhi analjezik etki

olal imi ile morfine

yapar.
Metabolitler ilaglan  daha  toksik  etkili  olabil
| " L

l ) liti M-aseti -p-b
(NAPQ) karmciger nekrozu yopar.

Metabolizma non-enzimatik olarak da meydana gelebili.
Afrakiiryum kon pH'sinda Hoffmann realsiyonu ile
sponton metabolize olut

Metabolizma sonucunda inoltif halden okdif ilag haline
gecen ilaclora 8n ilac denir. On ilagar in vitro ve lokal etk
yapmaz. Kaplopril ve lizopril dsindaki ACE inhibitdrleri,
kortizon, pi i , azotioprin
oniazid, L-dopa we metildopa &n ilaglara &mek
gsterilebilir

Metabolizma Reaksiyonlan

Fex | | Faxll
* Okwidosyor | » Glkwonik ot e Konjugasyen |
| (Glukuronidasyor)
* Koprmo [ = Glutatyon il konjugasyon (Glutatyenileyon)
[+ Tdigenms J = Glisin ile konjugesyon |
| * Sulfasyon
| = Asetilayon
; * Metilasyon

Su ile konjugasyon

FAZ || REAKSIYONLARI

» llaglann faz Il reaksiyonlannda en fazla rol clan yalmzea
mikrozomal yerlesimli UDP-glukuronil transferaz
enzimidir.

N-asefiltransferaz  (NAT-2) kzonlazid, hidralazin,
prokai id, sul id, dapson ve e fazll

metabolizmasinda rol alir. NAT-2 enzimini az igeren yavag
asefilleyicilerde izoniazidin periferik ndropati, hidralazin
ve prokninamidin lupus berzeri yon tesir riski arfar,

- P | zehir inde glutatyon depolan bogalr.
Tedovide glutatyon lle konjugasyon reaksiyonunu
hizlandwan glutatyon dondri N-asetilsistein kullarulic

TUBULER REABSORPSIYON

Asit ilagla zehidenmede idrann sodyum bikarbonat,
antiasit veya asetozolomid ile baziklestirilmesi bazik ilacla
zehirlenmede idrann amonyum klordr veya askorbik
asitle asitlegfirilmesi zehidenme etkeni llocn tubuler
reabsorbsiyonunu azalhr.

Asit ve Bazik Ya| nemli llaglar
| Asit yapil | Bazik yapils
* Aspirin | « asmietominier
* Penisilin G B Kodein
* Sulfonamidier [~ Mot
* Tandier = Kinin
+ Furosamid | + Lidokain
* Asstorolamid [+ Prokein
* Fenobarbital | = Triameten / Amilorid

ILGILI NOTLAR
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Soru koku ve coziimi: Temel Bilimler 84

84. Hangisi astimi olan hastada supraventrikuler tasikardi tedavisinde tercih edilen bir beta blokordur?

ILGILI NOTLAR

TUSEM FARMAKOLOJI )| l

"] 57

e : o Periferik vaskoler direnci ve kalbin 8n ve art yOkind ve
ANTIHIPERTANSIF ILACLAR en dnemlisi kalp ve damarlorda yeniden yoplonmay:
(re-modeling) czaoktarok kalp yetmezliginde &mri
uzatirlar. Losartan Drik osit dizeyini dOsDrd0go icin

ACE INHIBITORLERI (KAPTOPRIL / gutu olan hipertansif hastalarda tercih edilic

ENALAPRIL / LIZINOPRIL / PERINDOPRIL /
PRILLER) KONTRENDIKASYONLARI VE YAN TESIRLERI

= Bilateral renal arter stenazu olonlarda daba fazla olmak
izere akut babrek yetmezligi yoparlar. Bilateral renal
arter stenozunda kontrendikedirler. Renal anomali

= Anjiotensin Il ve aklosteron dizeyini azalrlor. Anjiolensin
I, bradikinin, potasyum, renin salges: ve renin aklivitesini

artmnrlar,
ve oligohidroamniyoza neden olurdar Gebelerde
ENDIKASYONLAR! kontrendikedirler. Hiperkalemi yaparlar.
# Hiperfonsiyon, diyabetik nefropati, IgA nefropatisi, ALISKIREN
konjestif kalp ¥ ligi, miyoker farktOsbnin
konder profiloksisi ve skerodermaya bagh renal krizde ) . .
tadborubedeiz « Hipertansivon tedovisinde orol yoldon kullanian,

anjiolensonojen onjiolensin | dénisiming azollon non-
peptit yapih direki renin inhibitarodin. Potasyum dizeyini
artir

* Diyabette ve IgA nefropatisinde proteinOriyi dnlerler.
Diyabeti olan hipertonsif hastalarda ilk tercih iloglardir.

» Periferik vaskiler direnci ve kalbin &n ve art yOking ve
en dnemlisi kalp ve damarlorda yaniden yapilanmay
{re-modeling) ozaltorak kalp yetmealiginde amri
vzatirlar Miyokart enfarkiisinde mortaliteyi azaltrlar

KONTRENDIKASYONLARI

o]

ETA BLOKORLER

» Bilateral renal arfer stenczu olanlarda daha fozla olmak
Uzere akut bébrek yetmezligi yoparlar. Bilateral renal

B, reseptorleri selektif bloke eden beto blokdrlere

arter stenozunda komtrendikedirler. kardiyoselekiif beta blokar ad: verilir. b, ve [, reseptarleri
s Gebelerde kullonildiklannda  renal  anomali  ve birikle bloke eden beto blokdder nomselektif beto

oligohidroamniyaza  neden  olurlar.  Gebelerde blokirler olarak adlandnhr.

kentrendikedirler. s Nonselektf beta blokdrer brong diz koslanni kasarlar ve

hipoglisemi riskleri selekiif [}, blokbrlerden daha fazladir
YAN TESIRLERi Ashims, KOAH'1 veya diyabeti olan hastalarda selektif i
blokdrler tercih ediir

» En sik yon tesirkeri bradikinin ve substans P birikimine

bagh ertaya ghkon kure dksbrokir En ciddi yan tesideri Beta Blokbrier

bradikinin birikimine bagh anjioddemdir. Hiperkalemi

|8, [8+8 aHB+B
yapariar. | 1 >
- Metoprolol | * Propranclal - Lobetolol
ANJIOTENSIN RESEPTOR BLOKORLERI » Bisoprolol | * Naodolol = Korvedilol
(LOSARTAN / VALSARTAN / SARTANLAR) | * Atenclol | * Timolol
{
* Asebutolol * Soralol

» Anjiotensin I nin AT, reseplarerini bloke ederler. Anjiatensin | |

Il dozeyini, renin salguur, plazma renin aktivitesini ve * Nebivolol + Pindolol

potasyum dizeyini artnrlar. Bradikinin birikimine neden + Saliprolel v Fackislol

olmodikden igin kuru 8ksirbk ve wonjioddem risker 1

disiktie. Losartan drik asit dozeyini disord0go icn gutu - Esmolel |

olan hipertansif hastalarda tercib edilic B Landiolo! | I
ENDIKASYONLARI
» Hipertonsiyon, diyabetik nefropati, IgA nefropatisi,

konjestif kalp yetmezligi miyokart enfarkidsindn 4 pindolol en fazla olmak Gzere pindolol, asebutolol,

P e ya bagh renal krizde labstalol, psnbutelol, knrsalol, oksprenolol ve seliprolol

kullanibirar. infrinsik sempatomimetik efki (parsivel ogonist) yaparlar.
« Diyabette ve IgA nefropatisinde proteinGriyi Snlarler, Parsiyel agonistler bradikardl yapmaz, periferik

Diyabeti olan hipertansif hastalarda ik tercih ilaclar ACE damarian kasmaz ve lipitleri olumsuz etkilemez.

inhibitdrleri veya anjiofensin reseptér blokirleridir.
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Soru kokii ve coziimi: Temel Bilimler 85

85. Hangisi ¢izgili kas nikotinik reseptorlerini uyararak cizgili kas gevsemesi yapar?

FARMAKOLOJI

TUSEM

RAMELTEON / TASIMELTEON

* Melatonin MT ve MI_ reseptdrlerine agonist etki yapariar.
Uykuya dalmada sorunu olon hastalorda insomnia
tedavisinde kullamlirlar.

SUVOREKSANT / LEMBOREKSANT /
DARIDOREKSANT

SUGAMMEDEKS

& Rokbronyum ve vekironyum gibi aminosteroid yapil
néromuskiiler blokér ilaclarla selasyon yaparak kimyasal
anlogonzmaya girer. Ofonomik yan fesir yopmadan
steroid yapili iloglann etkisini geri gevirir.

ATRAKURYUM

* Kon pH'mindo Hoffman reaksiyonu ile wzun etkili

» Oreksinin OX, ve OX, reseptdrerini inhibe ededer.
Uykunun baslatimas ve sirdirilmesi sorunu olanlarda
Insomnia tedavisinde oral yoldan kullaribror.

BARBITURATLAR

+ GABA_reseptrleriila pozifif allosterik etiilesmeye girarak
Cl iyon kmnallanmin agk kalma siiresini uzetirlar. Otamda
GABA olmasa do GABA, reseptbrerini aktive ederler.
GABA, reseptorierini uyarmazior. Doz-yanit egrilen dik,
givenlik indeksleri dar, bagimlilik ve yoksunluk krizi
riskleri yiksekfir. Porfifyada kontrendikedirier.

« Yan dmri) en lasa metoheksital daha sonra fiyopentaldir.
Yan &mrl en uzun barbitirat fenobarbitaldir.
Fenobarbital zehirlenmesinde idran alkali yapmak igin
sodyum bikarbonat kullanihir.

ISKELET KASLARINI GEVSETEN iLAGLAR

NOROMUSKULER ELOKOR ILAGLAR

.

iskelet kaskanndaki nikofinik resapidrleri kompetetif
{non-depolarzan) veya depolarizan bloke ederler. Genel
anestezide gizgili kaslar felg etmek igin intravendz yoldan
kullaniirlar.

KOMPETETIF (NON-DEPOLARIZAN)
NOROMUSKULER BLOKORLER

iskelet  koslanndaki  nikefinik  reseptérleri  bloke
i

1 bolitine spontan metabolize oluc
Metaboliti loudanozin santral sinir sistemine gecerek
kowviilsiyon yapar.

MIVAKURYUM

e Plazma kol lan findan bolize edilic
Kolinesteroz1 olmoyanlordo vzamis opne yopor Btk
suresi kusadir.

PANKURONYUM / ROKURONYUM /
VEKURONYUM

« Histamin salgilonmasina neden olmayan ominosteroid
yapih ilaclardir. Rokironyumun etkisi cok hizh baslar
Pankiromyum uzun etkili olup kalpteki M, reseptérier
bloke ederek (vagolitik etki) tasikardi yopar.

GANTAKURYUM

« N imalik sistein i idine bolize olur

Ultro-kisa etki baglangicma ve gok lisa efki siresine

o iskelet koslonndaki nikofinik reseptérleri uyarr. Hiscreye
sodyum girisini orirarok  depolarizan  blok yapar.
MNeostigmin erkisinl geri ceviremerz. Koslardo ance
fasikilasyon sonra fel; yopar Plazma kolinesterazlan
torohndon  metobolize edilin.  Plozma  kolinesteroz
olmayonlorda  uzamis apne yopor Etkisi en lizh
baglayan ve en kisa siiren néromuskiler blokd rdir.

e 5 ik ve par ik liyonlardaki  nikotinik

ederek periferik etki fle iskelet kaslarm
Pankiromyum,  vekironyum, rokidromyum  ve

yopih olanlar histamin salgilanmasina neden olmaz.
Aminosteroid yapih ilaglann yophi felc sugammadels
selasyonla geri gevirir,

KOMPETETIF NOROMUSKULER BLOKORLERIN
ETKILERININ GERi GEVRILMESI

o Yophkdar iskelet kasi gevsemesini neostigmin ve
irofony gibi beyne gec ikoli lar

ve kalpteki muskarinik reseptdrleri aktive ederek negatif
inotropik ve negatif kronotropik etki yopar Yiksek dozda
adrenal medulladaki nikotinik reseptérleri uyararak pozitif
inotropik etki, pozitif kronotropik efki ve hiperansiyan
yapar,

* Kaosofns, kreatin kinaz arhisi ve hiperkalemiye neden olue
Hiperkalemiye bagh aritmi gelisebilic. Yorukh, kapal
kofa travmasi veya ndromuskller hastalifi olanlarda
kullamlmaz.

geri gavirir.
+ Gantakiryumun yaphg iskelel kasi fekini necstigmin
deginda L-sistein uygulamas: da geri cevirir

ILGILI NOTLAR
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Soru koku ve coziimii: Temel Bilimler 86

86. Vazopressin agonistleriyle ilgili hangi ifade yanlistir?

TUSEM
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=

AKROMEGALI TEDAVISI

OKTREOTID / LANREOTID / PASIREOTID /
REOTIDLER

s 5 i . BOyOme hol salgisim

Hiperprolakiinemi Yapan ©nemili llaglar

azaltarak okromegali tedavisinde kullandidar. Ak gali
diginda karsinold sendrom, ACTH-salgilayan timér
(Cushing hastali§i), gostrinomo ve Szefogus vars
konamasinda sublkuton yoldan kullarhrlor.

BROMOKRIPTIN / KABERGOLIN

* Dopamin-2 reseptdrlerine ogonist etki yapan sentefik
ergol tirevi iloclord. Biyime hormonu ve prolaktin
salgsim azaltirlar Parkinson hastalkgi, akromegali ve
hiperproloktinemi tedavisinde kullarhrdar.

PEGVISOMANT

s Biybme hormonu reseptbr antagonistidir. Akromegali
tedavisinde subkutan kullamli. Adenomun biybmesine
neden olur. BoyOme h Il [
aksine arhrabilir.

GnRH AGONISTLERI (LOPROLID
GOSARELIN / NAFARELIN / RELINLER)

» GnRH reseptBrlerine agonist etki yoparak ilk 7-10 giin
gonadotropinlerin ve seks steroidlerinin salgilanmasini
arhnrlar. 10 gimden sonra reseptérlerde duyarsizlosmoya
bojh povedotropinlirin  ve ssls  shercidberinin

otk harok wbbi yon yaperlar.

* Santral erken puberta, kontrolli over stimGlasyonu,
endomelriyozis, wlerus miyomlanmin  kicOiOlmesi,
prostal karseri ve meme kanserinde parenteral yolla
kullanibrlar:

GnRH RESEPTOR ANTAGONISTLERI
(GANIRELIKS / SETRORELIKS / DEGARELIKS
ABARELIKS)

# GnRH reseptdrierini bloke ederek lkullanidikdan andan
itibaren  gonadotopinlerin  ve seks idlerinin
salglanmaosii  baskilarke  Elogoliks endometriyozis ve
uterus miyomunun kicOilmesi, relugolils prostat kanseri
tedavisinde oral yoldan kullarilir.
Ganireliks fle setroreliks erken LH piki olan infertil
kadnlarda & la aver stimol da  degarelik
ve obareliks llerlemis prostat konserinde doha fozlo
tercih edilic

PROLAKTIN

® JAK/STAT reseptdr sistemini kullonan peptit yapih
sn hipofiz h dur. Dopamin prokaktin salgsini
azalirken TRH artire.

www.tusemportal.com

ilog Grubu ilac Grnekleri

* Antihipertonsit ilaglar * Rezerpin / Metildopa / Kalsiyum
kenal blokérleri

= Antipsikotik ilaglar * Haloperilol / Klorpromazin /
Risperidon / Olanzapin

* Antidepresan iloglar * Seleltif sarctonin re-uptake
inhi deri

* Gastrointestingl sistem | * Mstoklopramid / Domperidon /

ilaghan Proton pempa inhibitéderi
* Diger ilaglar * Ostrojanler / Norkotik

analjezikler

HIPERPROLAKTINEMI TEDAVISI

BROMOKRIPTIN / KABERGOLIN

» Dopamin-2 reseplarerine agoni! elki yopan senfelik
argot torevi ilaclordi, Biyme hormonu ve prolaktin
solgisim ozarlar, Parkinson hastalig, akromegall ve
hiperprolaktinemi tedavisinde kullarulirlar.

KiNAGOLID

* Dopamin-2 reseplérlerine agonist etki yapan non-ergot
ilachr. Prolaktinve ACTH salgsini azoltr, Hiperp rolaktinemi
ve Cushing hastohginda kullamibr.

ATOSIBAN

VAZOPRESIN VE ANAGI.AI!ININ KULLANIMI

* Vazopresin ve analoglan Minikte diz kaslardaki V,
bbrekdeki V, ve bbrek dissndaki V. reseptirerini uyarmak
icin kel Vazopresin ve loglan nefrojenilc
diabetes insipldus tedavisinde kullamimazlar.
Nefrojenik diobetes insipidus tedavisinde tlazidler tercih
edilic. Indometazin ve ibuprofen gibi NSAl ilaglar da
yararhdur.

Vazopresin ve Analoglannin
©Onemli Kullaramlar: I
¥, Uyansi Renal V, Uyonsi | Ekstrorenal V,
Uyaris:

» Ozefogusvors | » Santrol diabetes | = Hamokili A

kanames: insipedus.
* Divertikile * Primerenurezis | * Tip | von

bogl kanama nokturna Willsbrand

hastalig

* Septik ok |

Hemorajik sishit

* Postoperotif
ileus

ILGILI NOTLAR
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Soru kokii ve ¢coziimi: Temel Bilimler 88

88. Hangi antiepileptik CYP3A4 enzimini indukleyerek oral kontraseptiflerin etkinligini azaltir?

BENZODIAZEPINLER

* GABA, reseptbrleri ile pozitif allosterik etkilesmeye girerler.
Klordiazepoksit antiepileptik amach kullamimaz.
Kronik kullarumda dozlan azaltdarak kesilmelidir.

o Akt miyopi ve dar aglh glokomda hemen kesilmelidic
Bahrek fogi riskinde orhs yopar York damok ve yarik

dudak riskinden dolay gebelerd
e CYP3A4 enzimini indikk k oral kor illeri
boli artinr, Topi kullanan  kadnlara
bagka bir k v kel B ol

Antiopileptk Efdll | o L | STIRIPENTOL
Benzodiazepin |
* Diazzpom * Stafus epileptilus fedavisinde ilk » GABA, resepforlerinin  pozilif allosterik modilatéri
| aromatik alkoldir, SCM1A gen mulasyonks siddetli
* Lorazepam * Karaciger boruklugu clan veya myoklonik nébette [Dravet sendromu) kullamili. Drovet
yagh "":“”d: shatus apilepfikus sendromunda valproat, klobazam ve topiramat da
g st I yararhdir. CYP enzimlerini inhibe eder.
+ Midazolam + Status epilaptikus fedavisinde
introvende, intranazol ve bukkal
ullarl i PERAMPANEL
+ Klonazepam + Absans nébet, abenik nobet ve
ryoklonik ndbette tercih adilir e Glulamot AMPA reseptdrierinin  non-kompeteti¥
gonistidic. Yan &mris 70.110 saat olduju icin gonds 1
defo alinir.
VIGABATRIN
ZONISAMID

+ GABA transaminazi (GABAT) irreversibl inhibe eder
Tuberoskleroza bagh infantil spazm (West sendromu)
tedavisinde kullanili. Generalize nébetlere etki yopmaz.
infantil spazm [West sendromu) tedavisinde ilk tercih
ACTH dir (kosintropin).

« En Gnemli yan tesii imeversibl refinol disfonksiyon ve
bllateral gérme alam defeldidir; géme keskinligi
takibi yapidmalidir.

TIAGABIN

» Selekiif GABA-transporter (GAT-1) inhibitsrodor. Parsiyel
nobet tedavisinde kullanihe

RETIGABIN (EZOGABIN)

Voltaj bagimh sodyum kanallanni ve karbonik anhidrazi
inhibe eder. Spekirumu genis sulfonamid torevidir
Sulfonamide alerji varsa kullandmaz. Yan dmrii 1-3 gin
oldugu igin ginde 1 defa alinmaya uygundur.

ST

| Nabet Tipi Antiepileptik lagdar
= Abtans nébet * Erosiksimid, valproik esit, klonazepam,
lometrijin

» Myoklonik nsbet | = Valproik asit, levetirasetom, zonisamid,
topiramat, lamotrijin

o Status + Diazepam, lorazepam, midazelom,
epileptikus fencbarbital, valproik e, fenitoin

« Vohajbotiimh potasyum knnolkarm akiive sderek gh#amat
salgsini azalhe. Parsiyel nbet tedavisinde kullanihr.

LEVETIRASETAM

Sinaptik vezikil integral membran proteine (SV2A) selektif
boglonarak glitomat salgsim azolte Spektrumu ve
terapatik indeksi genistic.

Metabolizmasi kanda meydana gelic CYP enzimlerini
indikleyen veya inhibe eden ilaglarla etkilesmeye

girmez. Gebelerd ifin ve leveti diger

antiepileptiklere gare daha givenlidir.

TOPIRAMAT

» D-frukdozdan elde edilen bir monosokkarittin Voltaj
bogimh sodyum kanallarim, AMPA/kainat reseptBrierini
ve karbonik anhidrazi inhibe eder. GABA, reseptdrlerini
uyanr, Speklumu genistic Migren profilaksisi ve obezite
tedavisinde de yararhdir,

ekil: GABA'sriik Sisterni Eviciayan laglor

ILGILI NOTLAR
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Soru koku ve coziimi: Temel Bilimler 89

89. Hangisi, 5-HT:A reseptorune agonist ve 5-HT:A reseptorune antagonist etki gostererek kadinlarda hipoaktif seksualite tedavisinde
kullanilir?

ILGILIi NOTLAR

TUSEM FARMAKOLOJ|

e = 37

LORKASERIN TRIPTANLAR

® 5-HT,_ resepldrlerine agonist etki yaparak santral istah * 5.HT, . reseptdrerine ogonist etki yoparak migre

merkezini basklor. Obezite tedavisinde kullarhr. krizlerinin tedavisi lar. Migren profilaksisinds
kullamlmazlar. Fravotriptan yan 8mil en uzun friptandir
PRUKALOPRID * MAO enzimleri tarofindan metobolize edilider. Son 15

gin icinde MAO inhibitérl kullonanlorda ve kontrol
alina  alinomoyon  hiperfansiyonu  olon  hastalorda
kullanilmazlar.

MIGREN TEDAVISI

» Kalsitonin geni e iligkili peptit (CGRP) reseptér anfagenisti

® 5.HT,, reseptdrierine agonist ve 5-HT,, reseptdrlerine ¥ W ve zavegepant

anfagonist etki yapar Kadinlardo seksiel hipoaktivite gibi “gepantlar” migren kizi ve/veya profiloksisinde
tedavisinde kullaniir. kullanihiriar

* CGRP reseptér antikoru erenumab ile CGRP antikerlan

METOKLOPRAMID b, fremar veya epti k

migren profilaksisinde kullanih,

" e rakerid reptorere. sgonia o yaper IR
ve muskarinik reseptorlere agonist etki yapar. Megren Teckrvial !

Antiemetik ve prokinetik etkisi vardic Antiemetik ve Akt Tedavi Profilalesi

prokinetik efsi. byl oranda D), reseptdrierini bloka Nk s

etmesine baghdr. ! e — i —

* Triptaniar * Proprancial

ONDANSETRON / GRANISETRON * Losmiditon = Verapamil

TROPISETRON / DOLASETRON - Bt T Velproticamt
PALANGISETRON - Gepontiar « Topiramal
® 5.HI, reseptorerini bloke ederek kemoterapiye, | * Narkolik analjezkier | s Gepantlar

radyolerapiye ve gebelije bagh kusma ile postoperatif | P m—"

bulanti-kusma tedavisinde kullamlirdar. Hareket | U I 1

bagh kusmalorda etki yapmazlar Palanosteron yan » Gelennamumob; ‘:"‘“"""’"‘“

&mris en uzun 5-HT, reseptdr blokBridor. veya eptinezuma

ALOSETRON

VAZOAKTIF PEPTITLER
» 5-HI, reseptirlarini bloke eder. Kadin hastada diyare

dominat lrritabl kelon sendromunda yararddir,
ENDOTELINLER

LASMIDITAN + Damor doz kasirs en gogl koson maddeler sndotefin-1

ve Drotensindir. Etkilerini G-protein kenetli ET, ve ET,
reseptrlerini akfive ederek yoparlar. ET, ressptaderi
vazokonstriksiyon ve mitoz artg, ET, reseptarderi

® 5.HT, reseptdrlerine ogonist etk yoparok migren
krizlerinin fedovisinde oral we i yoldan
kullanilie. Migren profilaksisinde kullanilmaz.

Endotelin Arntagonistieri

lag Mekanizma | Endikasyon

* Bosenton / Mazitentan

* ETAve ETB reseptdr blokajs « Pulmoner hipartansiyen

* Ambrisentan

l
| * ETA resaptér biokaj | = Pulmoner hipartansyen
[ * Spomsenton \ * ETA ve AT1 reseptér blokoji ‘ * g A nefropatisi
[ Aprositertan + ETAve ETB reseptér blokaj { « Hipertansiyon
+ Aoserdon | = ETA reseptor blokais | + ig A nefropatis
[ Deghewn \ + Endotelin konverting enzim ve nepriisin inhibitsro \ + Kol ystmezlij| ve tip 2 diycbets bagh nefropati |
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Soru kokii ve coziimi: Temel Bilimler 90

90. Hangi ila¢ migran profilaksisinde kullaniimaz ?

ILGILI NOTLAR

TUSEM m

LORKASERIN TRIPTANLAR

® 5-HI__ reseptorierine agonist etki yoparak sontral istah ® 5-HT  reseptdrderine agonist etki yoparak migren

merkezini basklar. Obezlte tedavisinde kullanihr. krizlerininiedavisinde kullaniidar. Migren profilaksisind
kullamimaziax. Pravetriptan yan Bmrb en uzun friplandir.

PRUKALOPRID » MAQ enzimleri farafindan metabolize edilider. Son 15
gin icinde MAOQ inhibitdri kullonanlarda ve kontrol

alina  al 1 hiper iyonu olan | lard

 5.HT, reseptrerini aktive ederek prokinetik etki yapar.

irritabl kelon sendromu ve kronik konstipasyon tedavisinde e naiion

kullanr.
MIGREN TEDAVISI
FLIBANSERIN
» Kalsitonin geni ile iligkili pepfit (CGRP) rese ptdr antagenisti
+ 5.HT,, reseptérlerine agonist ve 5-HT,, resepibrierine b r ve zavegepant
onfagonist etki yapar Kodinlarda seksbel hipoaktivi gibi “ il migren krizi ve/veyo profiloksisinde
tedavisinde kullaniir. kullanilirlar.
= CGRP reseptdr anfikoru erenumab ile CGRP antikorlan
METOKLOPRAMID galcanezumab, fremanezumab veya eptinezumab

migren profilaksisinde kullanibr.

* 5-HT, ve -D.__ rn.:epm-rlerlnc- umu-:gorli:-n., 5-HT, Migren Tedavisi
ve muskarinik reseptériere agonist etki yapar

Antiemetik ve prokinefik etkisi vardic Antiemefik ve At Tedavi Profilaksi

prokinetik etkisi biyik oranda D, reseptdrerini bloke + NSAl lglor + Artrighilin

etmesine bagldr. I || ol

+ Triptanlar * Propranolal

ONDANSETRON / GRANISETRON * Lasmiditan * Verapamil
/ TROPISETRON / DOLASETRON T — » Velprolk osit
DRLSTPRRET I + Gepantiar * Topiramat
» 5.HT, resepibrlerini bloke ederek kemoterapiys, || * Norketkanafiezikler | * Gepontlor

radyoleropiye ve gebelige bogh kusma dle postoperatif » Erenumob

bulanti-kusma fedavisinde kullanilirlar. Hareket hastaligma || 1 T -

bagh kusmalarda etki yopmazkie Palanosteron yan * clmrmairion, ':"“"““"‘“

Bl en uzun 5-HT, reseptdr bloksridor. b e urkerteine

ALOSETRON

VAZOAKTIF PEPTITLER
» 5.HT, reseptrlerini bloke eder. Kndin hastada diyare
dominat irritabl kolon sendromunda yararid,

ENDOTELINLER

LASMIDITAN « Damardte kasin an glgld kusan maddeler endotelin-1

5 ve Grotensindir. Etkilerini G-protein kenetli ET, ve ET,

® 5.HI, reseptdrlerine agonist etld yoparok migren reseplorlerini aktive ederek yoparlor ET, reseptoreri

krizlerinin tedavisinde orol ve intravendz yoldan
kullarulir. Migren profilaksisinde kullanimaz.

Endotelin Antagonistleri
Mekanizma Endikasyon

* Pulmoner hipertansiyon

vazokonstriksiyon ve mitoz arlg, ET, reseptdrer

Bag

* Bosenton / Masitentan * ETA ve ETD reseptér blokeji

e E—
| + Ambrisentan * ETA reseptér blokaiji | [ e e ——
+ Spamentan * ETAve AT] reseptér biokai | « Ig A nefropfisi
* Agrositentan * ETA ve ETB resepior blokaji | * Hipertansiyon
* Atrasentan | * ETA reseptbr blokaji | * Ig A nefropatisi
|+ Daglewit , + Endotslin konverting anzim ve neprilisin inhibitsri | * Kalp yetmezligi ve fip 2 diycbete bagh nefropat
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Soru koku ve coziimi: Temel Bilimler 91

91. Hangisi miyokard enfarkttsu oykusu olan hastada atriyal fibrilasyon profilaksisinde digerlerine gore daha uygundur?

ILGILI NOTLAR

FARMAKOLOJI TUSEM

Do s
IVABRADIN SINIF |

# Sinoafrial nod ve retinada bulunan hiperpolarizasyonla  «  Sodyum kanallann bloke ederek foz 0 depolarizasyonunu

akdive |, (I} katyonik sodyum kanahini inhibe eder. Pir yavaglatidar. 1A grubu aym da potasyum k Il
bradikardik ajandw (negatif kronotropik etki). inhibe ederek oksiyon potansiyel sDresini uzatrlor. QT
Kronik stabil anjina, kolp yetmeazligi ve sinis tugika rdisinde vzamas: ve torsades de pointes yaparlar.

oral yoldan kullarwhr. Parlak 13k uyansina verilen retinal « 1B grubu yalnezca sodyum kanallanm bloke eder ve kalple
yonti engelleyerek gérme fle iligkili yan tesirlere bazi dokulardo aksiyon potansiyel siresini kisaltirlon
neden olur. QT uzamas ve torsades de pointes yopmazlar. Sodyum

kanalim bloke etme siresi Trec en kisa olon gruptur.
RANOLAZIN

I€ grubu petasyum konallarm bloke etmelerine karsin
QT uzamasi yapmaz. Sodyum kanalini bloke etme slresi
= Geg sodyum konalm inhibe ederek Mao/Co defigk Trec en uzun olon gruptur.
pompas Uzerinden hicrede kalsiyum miktanm azolbr.
Megatif inotropik etki ve diyastolik basingta azolma yopor. KiNiDIN
Kronik stabil anjinada ol yoldan kullandir
« Potasyum kanollonm bloke ederek QT intervalini uzotw. ~ * S 1A antiritmiktis. Sodyum ve potasyum kanallanm: bloke
Uzun QT sendromu olanlard d e - s a—
kullarimi uygun degildir.

ve karaciger

TRIMETAZIDIN

= Miyokartta 3-ketoacil CoA tiolon inhibe ederek yof PROKAINAMID
asitlerinin oksidasyon yolagini (pFOX) kismen énleyen | o sinf 1o antiritmildic. Sodyum ve potosyum kanollonm
metabolik medilatérdir. Glukez oksidosyonunu armr, bloke eder. QT uzamasi ve forsades de pointes yopar.
Anti-iskemik etkisi ile stabil anjinada kullard. Uzun GT sendromu olonlarda kullamimaz.

« ilacin kesilmesi ile dizelen Park benzeri bulgul . N ansferaz [NAT-2) ile metabolize edilir. NAT-2
huzursuz sendromu ve ; yan s olan boli genetik polimorfizm gésterir. NAT.
tesirlere neden olabilin. MAD inhibitard ilaclarla birlikde 2 ile olusan metaboliti potasyum kanallarni bloke ettigi
kullanidmos: uygun degildic icin hal heh asetilleyicilerde torsades de pointes riski

artar. MAT-2 enzimini oz icerenlerde lupus benzeri yan
< o tesir riski arfar.
ANTIARITMIK ILACLAR

DISOPIRAMID

« Sinf 1A antiritmikdic. Sodyum ve potasyum kanallann
bloke eder. QT uzamasi ve torsades de pointes yopar.
Uzun QT sendromu olanlarda kullomimaz

o Agiz kurulugu, Driner retansiyon, konstipasyon, midriyazis,
siklopleji ve gérme bulanildign gibi belirgin antimuskarinik
yan tesirlere neden olur. Kalbin kosidma gicOni azalhe
Dar agh glokom, benign prostat hipetrofisi veya
konjestif kalp yetmezligi olanlarda tercih edilmez.

LIDOKAIN

« Sind IB antiritmildi. Sodyum kanallanni inhibe ederek
faz 0 depolarizasyonu Bnler. Aritmi tedovisinde yalnzea
intravendz yoldan kullaniir.. QT uzamas: ve torsades
de pointes yopmaz.

= Sinootrial nod hizm, AV nodda refrokier periyodu ve
AY iletimi defistirmez. Normal sinDs ritmi EKG'sinda
belirgin degisiklik yopmaz. Yalnzca ventrikiler aritmilerde
kullanlr.  Atrial  fibrilasyon ve supraventrikiler
tasikardide kullamimaz.

Sakil: Aliyon Potanaiyal MEKSILETIN

« Sind 1B antiritmiklic. Sodyum kanallanm inhibe ederek faz
0 depolarizasyonu &nler. Aritmi tedavisinde oral yoldan
kullanili. QT vzamasi ve torsades de polntes yapmaz.
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Soru kokii ve ¢coziimii: Temel Bilimler 91

91. Hangisi miyokard enfarktiist oykusu olan hastada atriyal fibrilasyon profilaksisinde digerlerine gore daha uygundur?

TUSEM

FARMAKOLOJI
R
IVABRADIN SINIF |

+ Sinoatrial nod ve retinada bulunan hiperpolarizasyonla
aktive | {I__) kotyonik sodyum konalin inhibe eder. Por
brodikardik ajandir (negotif kronotroplk etki).
Kronik stabil anjina, kalp yetmezligi ve sinds tasikardisinde
omal yoldan kullorli. Parlok ik uyansina verilen retinal
yanih engelleyerek gorme ile iligidli yan tesiriere
neden olur.

RANOLAZIN

+ Geg sodyum kanohni inhibe ederek Mo/Ca degigik
pompasi Dzerinden hicrede kalsiyum miklanm azalhr,
HNegatif inotropik etki ve diyastolik basinglo azalma yopar.
Kronik stabil anjinada oral yoldan kullanir.

» Potasyum konallanm bloke ederek QT intervalini uzatr.
Uzun QT sendromu olanlarda ve karaciger sirozunda
kullarumi uygun degildir.

TRIMETAZIDIN

» Miyokartta 3-ketoagil CoA tiolan inhibe ederek yog
ositlerinin oksidasyon yolagim (pFOX) kismen &nleyen
metobolik modilotérdir. Glukez oksidasyonunu artinr.
Anti-iskemik etkisi ile stabil anjinada kullarlr.

+ llacin kesilmesi ile dizelen Parkinson benzeri bulgular,
huzursuz bacakdar sendromu ve ekstrapiramidol yon
tesidera neden olabilic. MAO inhibiterh ilaclarda bidilde
kullandmas: uygun deildir.

ANTIARITMIK ILAGLAR

Sodyum kanallanm bloke ederek faz 0 depolarizasyonunu
yevaglatirar. 1A grubu ayni zamanda potasyum kanallarm
inhibe ederek aksiyon potansiyel stresini uzatwlar. QT
wzamasi ve torsades de poimtes yapariar.

IB grubu yalneca sodyum kanollanm bloke eder ve kalple
boni dokularda aksiyon potansiyel siresini kisaltloc
QT uramas ve forsades de pointes yapmazlar. Sodyum
kanalire bloke etme siresi Trec en kisa olan gruptur.

I€ grubu potasyum konallanm bloke etmelerine kargin
QT uzamas yopmaz. Sodyum kanalim bloke etme siresi
Trec en uzun clan gruptur,

KINIDIN

o SuvfIA antiritmikdic Sodyum ve polosyum kanallonm bloks
eder QT uramasi ve dozo bagiml olmayan forsades de
pointes yapor. Uzun QT sendromu olanlarda kullorilmaz.

Brugada sendromunda garilen ventrikiler aritmilerin
medikal tedavisinde tercih edilir.

PROKAINAMID

o Sind IA onfiritmikéin. Sodyum ve potasyum knnallann
bloke eder. QT uzamast ve lorsades de pointes yapar.
Uzun QT sendromu olanlarda kullomimoz.
MN-asetiltransferaz (NAT-2) ile metabolize edilir. NAT-2
ile olon metaboli genetik polimorfizm gasterir, NAT-
2 ile olusan metaboliti polasyum kanallarmi bloke eftigi
icin hzh heh asefilleyicllerde torsodes de pointes riski
artar. NAT-2 enzimini az icerenlerde lupus benzeri yan
tesir riski arfar.

DisOPIRAMID
e Sind IA antiritmiklic. Sedyum ve potasyum kanallanm

bloke eder. QT uzamas ve torsades de pointes yapar.
Uzun QT sendromu olanlarda kullanilmaz

Agz kurulugu, Driner retansiyon, kenstipasyen, midriyazis,
sikloplej ve gbrmve bulonikdig gibi belingin animuskarindk

Sind 1B antiritmildir. Sodyum kanallanm inhibe ederek
faz 0 depolarizasyonu &nlec Aritmi tedavisinde yalnzoa
intravendz yoldan kullanihe.. QT uzamas: ve lorsades
de polntes yapmaz.

Sinoatrial nod hzi, AV nodda refrokler periyodu ve

AY iletimi de
belirgin degisiklik yapmaz. Yalnzea ventrikiler aritmilerde
kullalw. Atrlal  fibrilasyen ve supravemtrikiler
tagikardide kullarmimaz.

rmez. Normal sinis ritmi  EKG'sinde

MEKSILETIN

¢ Sind IB antiritmiktic, Sodyum kanallanim inhibe ederek foz
0 depolarizasyonu &nler. Aritmi tedavisinde oral yoldan
kullanli. QT uzamas: ve torsades de pointes yapmaz.
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92. Dogrudan faktor Xa inhibitoru olan edoksaban gibi ilaclara bagh kanamalarin tedavisinde hangisi en uygundur?

TUSEM

=

FARMAKOLOJI

PCSK9 ANTIKORLARI
(ALIROKUMAB / EVELOKUMAB)

DUSUK MOLEKULLU HEPARINLER
(ENOKSAPARIN / FRAKSAPARIN / PARINLER)

» PCSK?'u inhibe ederek karucigerde LDL reseptdrierinin
ylloruni azalrlar. Homozigot  familyal
hiperkolesterolemide  LDL-koh i dosormek  iin

» Anfitrombin-3'on  etkinligini artarak faktér Xa'ys
indirekt yolla inhibe ederler. Gebelerde ve lokinsyonda

subkutan kullandirlar.

EVINAKUMAB

* Anjiopolefin-like 3 (ANGPTL-3) antikorudur LDL-

kolesterold %50 cvannda diglrir. Homozigot fomiliyal
hiperkolesterolemi tedavisinde kullarlir.

BEMPEDOQIK ASIT

» Komcigerde koleslerol biyosentezinde ol olon ATP
sitrat liyaz: inhibe eder. LDL-kolesterold digiirmek icin
kullanihr,

VOLANESORSEN / OLEZARSEN

# Apo C-lll inhibe eden antissnse oligonikleotidlerdic
Trigliserit  dizeyini  belirgin  ozalwlor.  Fomiliyal
hipergilomikronemi sendromunda trigliseridi digrmek
igin kullonibrar.

ANTIKOAGULAN ILAGLAR

HEPARIN

g lidider. Dislk lekOllo  heparinlere  bogl
kanamada protamin solfat kismen etkilidin Protamin
siifat ile birikte taze donmusg plazma da verilir.

FONDAPARINUKS

RIVAROKSABAN / APIKSABAN
EDOKSABAN / BETRIKSABAN / SABANLAR

» Anfitrombin-3' gereksinim duymadan faksér Xe'y) direkt
inhibe eden oral antikeagulan ilaglardm: Etkinliklerini
veya yan tesir risklerini izlemek icin takibe gerek yoktur.
Men-valviiler atrial iy olanh lord bolinin
dnlenmesinde oral yoldan kullarwbrlar.  Sabanlaro
bagh kanamalarda rekombinant fokior Xa derivesi
andeksanat alfa intravensz infiizyon yoluyla kullarslir.

HIRUDIN / LEPIRUDIN / BIVALIRUDIN /
DESIRUDIN / ARGATROBAN

+ Antitrombin-3"On etkinligini artirarak fokisr lla
frombin) ve fakidr Xa'yr Indirekt yolla inhibe eden
ikoogulan ik koagulan etki igin antitrombin-'a
gereksinim duyar. Gebelerde ve lakiasyonda gOvenlidir
Retikiloendotelyal sistem farafindan metabolize edilir.
Yan &mri doza baghdic

* Ensikgdrilen yan tesii kanamadir. Heparine baghyasami
tehdit eden kanamalor 100 Unite heparine karsi 1 mg
intravenaz protamin silfal verilmesiyle dizelir

HEPARINE BAGLI TROMBOSITOPENI (HIT)

= Heparin tedovisinden en erken 1 hafia sonm vendz
trombis gibl frombotlk olaylaria birfikie alan lmmuen

. A Je bsinim  duymad, bininaldif
bélgesine baglanarak trombini direld inhibe ederlor.
intravensz yoldan kullanulwlar. Etkinlikderi oPTT ile takip

adilir.

DABIGATRAN

s Anti bin-3'e ksinim duy trombini direlct
inhibe eden oral antikoagulan Hlachr. Etkinligini veyn
yon tesir riskini lemek igin takibe gerek yokiur

+ Dabigatrana bagh kanamalarda dabigatrom baglayarak
antikeagulan etkisini 8nleyen Idarusizumab adh antikor

kullanir.

VARFARIN

leynalkdl nedenlere bagh ortoya gikar. Gebe kodnlard:
daha fazla olmak Gzere kadinlarda doha sikhr. Heparin
kullanm d bosit says takip edilmelid

* HIT geligtiginde hasta ik ! ksinimi d
ediyorsa dofrudan trombini inhibe eden argotroban
(Intravenéaz) veya antitrombin-3 araalifaktér Xa'y inhibe
eden fondaparinuks (subkutan) gibi antikoagulankara
gecilmelidir,

www.tusemportal.com

+ Vitlamin K epoksit reduktazi (VKOR) inhibe ederek
vitamin Knin rejenerasyonunu dnler. Protrombin, fakiar
VII, IX, X, protein C ile protein § gibi K vilaminine baglh
&n pibtilagma fokisrierinin y-karbolsilosyonunu engeller.
VKORC1 ve CYP2CY polimorfizmine bagh gOnlik doz
gereksinimi degisir

En sik gorilen yan tesii kanomadir. Varforine bogl

da vitamin K_(fi fi

taze donmus plazma,

protrombin kompleksi veya vitamin K bagimh faktdr II, VI,
IX, X kompleksi kullarhr.

ILGILI NOTLAR
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93. Hangi sefalosporin Staphylococcus aureus enfeksiyonlarinin tedavisinde digerlerine gore daha az etkilidir?

ILGILI NOTLAR

TUSE_M FARMAKOLOJI |

o o o

ANTIMIKROBIYAL ILACLAR

y , METISILIN / NAFSILIN / OKSASILIN /
HUCRE DUVARINA ETKILI KLOKSASILIN / DIKLOKSASILIN
ANTIBIYOTIKLER

Beta-laktanaza direngli penisilinlerdir. Beta-laklamaz
ureten stafilokok enfeksiyonlaninda  kullaniiror.
GENEL BILGILER Streptokok ve pndmokoka da etkili olmalarna korgin
psddomanos enfeksiyonlannda etkinlik gastermezler.
Bakteri duvanna etki eden antibiyolikler zamana bagl Metisiline veyn nafsiline direndli S.oureus (MRSA)
balterisid etki yaparlar. Birkag istisno disnda babrekdler tedavisinde seftarolin ve seftobiprol diginda beto-
yoluyla elimine edilider. Bébrek yetmezligi olanlorda laktam anfibiyotikler kullanimaz.

dozlarini oyarlamak gereldr.

PIPERASILIN / AZLOSILIN / MEZLOSILIN /
PENISILINLER KARBENISILIN / TIKARSILIN

* Psidomanas we klebsiella enfeksiyonlannda

Penisilin boglayan proteine [PBF) kovalent boglanarak
bakteri hilcre duvanndo transpeptidaz reaksiyonun
inhibe ederler. Zamana bagl bakterisid etki yaparlar.
Amolksisilin digindakilerin oral absorpsiyonu besinl | ]
tarafindan azaltdi. Mébetlere neden olabilecekleri icig
Intratekal verilmezler.

s BiyDk oronda bobrekler yoluyla elimine edilirle
Mafsilin primer olarak safra ile elimine edilir. Oksasilin
kdoksasilin ve dikloksasilinin hem babrek hem de safrg
ile itrah edilic. Babrek yetmezliginde bu ilaglann dozlanr|
ayarlomaya gerek yoktur.

= Beta-laktam anfibiyotilderdir. Bakteri hixre duwannda
transpepfidaz reaksiyonunu inhibe ederder Zomona
bogh bolderisid etld yaparlar. Listerioyo, mikoplozma,
Kamidya ve legionella gibi atipik bokterilere, metisiline
direncli Soureusa ve enferokoklora (LAME) etki

o yapmazlar.
PENISILN & e Yalizea 5.kusaldo bulunan seftarolin ve seftobiprol
s Streptokoldara bagh tonsillofaraniit, pnémoni, kil w MRSA ve enterokeldara yeterli etkinfik gosterir.
erizipeloid ile sfiliz, oldinomikoz, gazh gongren, difter] .
tetanoz, leptospiroz ve deri sarbonunda ancelikle teri Sefalosporinlerin Farmakokinetik Ozellikleri
edilir Farmakokinetil Gzellik Sefalosporin
+ Primer clarok safra ite elimine + Sefuperazon ve
* Pnomokoklara ve meningokoklara bagh menenjitte ill adilenler safriakson
tercih onfibiyotiktic  Promokoksik menenjitte diren] | -
varliginda vankomisin + seftriakson veya vankomisig * Batmk el iode e » ek parczonye
+ sefotaksim kullarilw, Meningokok meneniitte direnf | CYorianmeyaniar . — o
varkgnda seftrialson veya sefotalsim verilic * Yan omid en vzun olon * Sefiriakson
a . i —_— * 2 kugakia bulunup kan-beyin + Sefuroksim
AMINOPENISILINLER (AMPISILIN / Pl
AMOKSISILIN) " ™
* Menenjitte en fazla tercih * Seftriakson ve
s Streptokok, E.coli, H.influenza, salmonella, sigella edilenler sefotoksim

listeria enfeksiyonlannda sikiikla kullandidar. Paeruginosd
Kebsiella serratic ve asinetobakler gibi gram( e . =
aerobik bakterilers bodh nazokomiyal enfeksiyonlardd 1.KUSAK (SEFALOTIN / SEFAZOLIN / SEFALEKSIN

etidsizdirler. / SEFRADIN)

* Ampisilin + gentamisin listeria meneniitle 3ncelll | gyocikol pnomakok ve stafilokok gibi gram(+]
tercih edilic. Listeria meneniitle penisilinere alerji vars{ bk, ity forkiln: Paotlosincé. v Bfesglhi
ko-trimoksazel verili enfeksiyontarnda kullandmazkir Meneniit tedavisinde

+ Amoksisilin tama yokin absorbe edilir ve yalnezca ord verilmezler, Kemiklere iyi penetre olurlar
yoldan kullondic. Amplsilin yokiagk %50 absorbe odilll | goplonin ve sefazolin diginda oral yoldon akaiftider
ol ys psrtoral prwot vanhe Sefazolin cerrahi profilaksilerde en fazla tercih edi

antibiyotikfic
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93. Hangi sefalosporin Staphylococcus aureus enfeksiyonlarinin tedavisinde digerlerine gore daha az etkilidir?

SEFOTETAN / SEFMETAZOL)

» Sefuroksim disinda kan-beyin engelini gecemezler
ve menenjit tedavisinde kullaiimaziar Sefoksitin,
sefotetan ve sefmetazol B.fragilis gibi ancorobik
balderilere en etkili sefalosporinlerdir.

3.KUSAK (SEFAPERAZON / SEFTAZIDIM /
SEFTRIAKSON / SEFOTAKSIM)

= Sefaperazon ve seftrickson primer olarok safra ile

elimine edilir. Seftriakson en uzun yor Bmre sohip en

2.KUSAK (SEFUROKSIM / SEFOKSITIN /

« Bfagilis gity onaerch
baokiarilers en stkili olanlar

« Antipsedomanal efkinligi

sefmetazol

i + Sefiazidim, sefaperazon,
yuksek olanlar sefepim va seflolazan

= MRSA tedavizinde etki olanlar * Sefiorolin ve sefiobiprol

[l Vitamin K ile bidikie alinmas: + Sefoperazen ve sefoleton
gereken ve varfarinin kanama

riskini arhranlar

I+ Alkolle disiifiram reaksiyonu | + Sefoperazon ve sefotetan

yapaniar

fazla safra camuru yapan indir ]
yeni doganda indirekt bilirubini albbminden kovarak
kernikterus yapabilir.

Seftriakson we sefotaksi dmokole, ingokok

ARBAPENEMLER (IMIPENEM / MEROPENEM
DORIPENEM / PANIPENEM / PENEMLER)

ve Hinfluenza menenjitinde lercih edilin. Pnémokokl
bagh menenjifte vankomisin fle kombine kullonthrdar.
Listeria menenjitte kullamimaziar

Seftazidimin onfipsddomonal etkinkigi yUksektir Meneniit
dahil psod bagh birqak enfelsiy i 5

Beto-laktom ontibiyotiderdir. Bakteri hicre duvannda
transpeptidaz reaksiyonunu inhibe ederler. Zamana
bogh bakterisid etki yaparlar Sp cok genig olan
verilen ilaclardir. Metisiline direncli §.oureus

yoldan kullanilir, Mon-beto-loktom kas € bato-loktamaz
inhibitrl avibaktam ile kombine ediliz. Psodomonas
pnémonisi kin inhale formu da vardir.

= Sefaperazon parenternl verilmesine karsm kan-beyin
bariyerini Menenjit tedavisinde lkullonidmaz.
Antipsodomonal etkinik gastarir,

enfeksiyonlanndo kullanilmazlar

Gram(-} basillere, gram(+) ve Bfragilis gibi anearob
bakterilere  yeteri etkinlk gésterider Ertapenem
diginda 1 ve bakter enfeksiyonlannda
kullanlrlor. Ertapenem psodomonas ve osinetobaktera
etki yapmaz.

B

KUSAK (SEFEPIM / SEFPIROM)

.

PRaeruginesa, slofilokek, pnomokok, H.influenza ve
gonore enfelsiyonlonnda porenteral kullanibrlar. Beyin.
omuriik sivsing yeteri dizeyde gegarler,

5.KUSAK (SEFTAROLIN / SEFTOBIPROL /
SEFTOLOZAN / SEFIDEREKOL)

= Seftarolin ve seftoblprol; mefisiline direncli stafilokok
aureusa (MRSA) yeterli efkinlik gasterirler.

= Seftolozan; seftazidime direngli psodomonas ve
E.colive bogh Oriner enfeksiyonlar ile toplumdan
kazamlan pndmoni tedavisinde infravendz kullanilic

= Sefiderekol; gram(-) bakterilerde demir iyonuna
baglanarak demir tagima sistemini ve hicre duvan
sentezini inhibe eden ilk siderofor antibiyotildir
Komplike idrar yolu enfeksiyonlonnda intravendz inflzyon
yoluyla kullaml.

YAN TESIRLERI

= Metiltiotetrazol tirevi sefoperazon, sefmetazol,
sefotetan ve sefomandel K vitemini ile dizelen
konamaya neden olurar ve alkolle alindiklannda
disiifirom reaksiyonu yoparlor  Varforin gibi  oral
antikoogulanlann kanama riskini arhne. Bu ilaglor vitamin
K ile alirwrlar.

www.tusemportal.com

MONOBAKTAMLAR (AZTREONAM)

Monobaklam ailesinin tek yedir. Kimyosal yopisi
seftazidime benzer. Bakteri hiicre duvannda franspeptidaz
reaksiyonunu inhibe ederek zomona bajh bokterisid
etki yapor. Belo-laklam yapisinda olmayan ks C beta-
ok inhibitd & avibalktam ile kombine preparat da
vardir. Seftazidim digindakd beta-laktom antibiyotilkderle
quproz alerji géstermez.

Yalzen psadamonas, E.coli ve Hinfluenza gibi gram (-)
aerobik bakterilere etkilidin. Gram (+) ve aneorch
bakterilere etki yopmaz.

Intravendiz ve intromuskisler yoldon lullamihr Kistik
fibroziste gérilen psodomonaos pnémenisi icin
seftazidim gibl Inhale formu da vardir.

BETA-LAKTAMAZ INHIBITORLERI

s Beta-loklom yapsindoki sulbaktom, tazobaktam ve
klovulonik ast kias A bela-loklamaz  inhibitdrieridic
Nonbeto-laktam  Kas C  beto-laktomaz  inhibitdri

ibal fazidim ve ile kombine edilir.

GLIKOPEPTITLER (VANKOMISIN /
TEIKOPLANIN)

» Bakleri hicre duvennda D-ala-D-ala  terminaline
boglenarak duvar sentezini inhibe ederler. Zamana bagh
bakierisid etk yaparlar. Bsbrekler yoluyla elimine edilirler.
Gram{-) bakterilere etki yapmazlar.
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Soru kokii ve ¢coziimi: Temel Bilimler 94

94. Hangi antifungal ila¢ mantar hiicre membraninda ergosterole baglanarak por acar?

FARMAKOLOJI

TUSEM

TUBERKULOZ TEDAVISI

GENEL BILGILER

PIRAZINAMID

. i hixcre 1 bolizmasini ve transport
fonksiyonlanm bozar. Notr pH'da inaktif asit pH'da
(pH 5.5) etkilidirn. Yalmzca tiberkilox tedavisinde

by

Taberkiiloz Jovisinde  Tzoniazid pin,

ve rifampine direng coklu ilag dirend olarak adlandinkbr.
Goklu ilag direncinde 2.sira ilaglar kullamilir. Gebelerde en
givenilir iloglar zoniozid ve etombutoldur.
* Streplomisi, ikasin, & e 2
Rolot  lavololeask it ol

P \
ip X linezolid,
sikloserin, efionamid, PAS ve tiberkiloz basilinde ATP
sentazi inhibe eden bedakuilin 2.sira ilaglardir.

IZONIAZID (INH)

Kataloz-peroksidaz (kotG) ile akliflesic Mikolik asit
sentezini inhibe eder. Hem hikre igindeki hem hicre
digindaki hem de makrafojlardald tOberkiloz basillerine
etkilidic Toberkiloz profilaksiinde tek bagina kullanilabil
Lepra ve MAK tedavisinde kullanimaz.

Genetik polimorfizm gosteren N-osetitransferaz
(NAT-2) tarofindan metabolize edilin CYP enzimlerini
inhibe ederek fenitoin, korbomazepin, teofilin ve
benzodiazepinlenn plozma dizeyini artwr

tesirlere neden olur, En ciddi yan fesiri hepatittir. Yavag
asefilleyicilerde doha fozlo olmok Gzere piridoksin
eksikligine bagh periferik noropatiye neden olur.
Piridoksin ile birlikte kullarilie,

.

Konvilsiyon, nobet, psikoz, anemi, glukoz-6-fosfut
dehidrogenaz eksildiginde hemolitik anemiyopar. Pariferik
néropati, anemi, psikoz ve komvilsiyon yan tesiderini
piridoksin énler.

RIFAMPIN

DHNA bagimh RNA polimerazin [ alt birimini inhibe eder.
Konsantrasyona bagh bakderisid efki yopar. Hem hiicre
icindeki hem hikcre digindaki hem de mokrafojlardaki
tiberkilloz basillerine etkilidir. Lepro fedavisinde dapson
ve klofazimin ile kombine edilerek kullanbr.

CYP enzimlerini indildeyerek birgok ilocon etkinligini
azalti. AIDS'li hastalarda rfampin yerine doho az enzim
indOksiyonu yapan rifabutin fercih edilir.

idrarda, terde ve gézlerde turuncu renk degisiigi
yapar. Kolestatik sanlik, hepatit ve siklikla hafif zincir
proteiniriye neden olur. influenza A benzeri bulgular (flu=
Nlce) ortaya crkabilir

ETAMBUTOL

* Mikobokterilerin hicre duvar sentezi iin gerekli olan
arabinozil transferaz inhibe eder. TOberkiloz ve MAK
tedavisinde kullanili. En sik grilen ciddi yan tesirleri
tek veya cift tarafli retrobulber nérit, gérme kayb: ve
yesil-larmiz diskromatopsidir, Gérme alan festleri
takibi yapilmalidir.

Primer yon fesirleri hepatctoksisite ve
hiperbrisemidir. Hiperrisemiye bogh gut artritini
provake eder.

MIKOBAKTERIUM AVIUM KOMPLEKS (MAK)
TEDAVISI

Klaritromisin veyo azitromisin gibi makrolidler ile
etambutol ve rifabutin kombine kullamhr Rifobutin
yerine Kofozimin de kullonilabilic. MAK tedavisinde
aynca amikasin ve moksifloksasin de verilir. lzoniazid ve
pirazinamid MAK tedavisinde kullaniimaz.

LEPRA TEDAVISI

+ Dapson, rifampin ve klofazimin kombinasyonu & ay
kullarilw. Direnliolgularda kombis florekinolonlar,
inesiklin veya kiar bilir. Izonlazid

ve pirazinamid lepra tedavisinde kullaruimar.

i

DAPSON

« Dihidropterool sentozi inhibe eder. lepro tedavisinde
rifampin ve klofazimin ile kembine edilerek kullarlir.

. infl uvar i dolayt it
herpetifarmis, pemfigoid ve akne tedavisinde lokol de
kullanile.  Glukoz-6-fosfat dehidrogennz  eksikdiginde
hemolitik anemi ve methemoglobinemi yapar

KLOFAZIMIN

s Bokieri DMNAsinda guanine  boglonamak

DA

AMFOTERISIN B

e Mantar hicre membroninda ergostercle baglanarak
poragar. Sistemik etki igin yalnzca introvendz infizyonla
verilir. Beyin-omurilik srsina %2.3 gedigi icin mantar
menenjitinde Intratekal kullomilir.

Fungal pndmeoni, C.neoformans meneniiti, C.immifis
enfeksigonlonnda Gncelikle tercih edili. C.necformans
menenjitinde cogunlukle  flusitozin  ile  kombine
kullandr.

Mukormikoz ve zigomikozda llk tercibtir. Mukormikoz
va zigomikozda allernatf ilog olorak peosakenazol
veya isavulonazol verili. Kandido albilans ve invaziv
aspergillos tedavisinde de lkullarilir. Invaziv aspergillosta
ilk tercih vorikonazoldur

ILGILI NOTLAR
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95, Hangisi BRAF V600E mutasyonu tagiyan melanomun tedavisinde kullanilan bir BRAF kinaz inhibitoradar?

ILGILI NOTLAR

>4 £
BLINATUMOMAB VEMURAFENIB / DABRAFENIB

ENKORAFENIB

® Tlenfositlerde C€D3'e ve B-lenfositlerde CD19'a
baglanan bifazik antikordur. Philadelphia k
akut lenfoblastik l6semi (ALL) tedavisinde kullanih.

= BRAF kinaz inhibitérleridir. BRAF V600F mutasyonlu
metastatik malign melanom tedavisinde oral yoldan
kullarilirlar,

TRASTUZUMAEB / PERTUZUMAB

TRAMETINIB / KOBIMETINIB / BINIMETINIB
» HER-2 antikorlandi. HER-2/neu{+) meme konserinin
tedavisinde  kullamhrdar.  Trastuzumab ~ HER-2{+)
mide ad i dovisinde de

verilebilir. Kardiyomo pati ve konjestif kalp yetmezligi

o Mitojen-akivite ekstroseloler sinyal-regBle kinaz (MEK1
ve MEKZ) inhibitirleridin. BRAFY 600E veya V600K

a i ted

de oral

malign

yoldan kullambirdar.

LAPATINIB / NERATINIB BORTEZOMIB / KARFILZOMIB / IKSAZOMIB

= HER-2(ErbB2)ve EGFR(ErbB1 tirozin kinazinhibitdrleridir.
HER-2/neu(+) metastatik meme kanserinin fedavisinde
oral yoldan kullaniliclar.

« 268 proteczomu Inhibe edorler. Takrarlayan veya
refrakter mulfipl myelom tedavisinde kullaniidar. Mantle
hivcreli konserde de yororhdirlar. Iksazomib orol yoldan

akiftic.
PALBOSIKLIB / RIBOSIKLIB / ABEMASIKLIB
SIKLIBLER
= Sil bogimli kinaz CDK4 ve CDK&y1 inhibe ederer.

Ostrojen reseptori pozitif ve HER-2 negatif meme
kanserinde oral yoldan kullanihiar.

OLAPARIB / NIRAPARIB / RUKAPARIB
TALAZOPARIB

= Poli ADP riboz polimeraz (PARP) inhibitdreridir. BRCA1
ve BRCA2 mutasyonlu boz over, meme ve prosiol
kanserinin tedavisinde kullaruhrlar.

Immun Chekpoint Antikarlar

Antlcor Mololcil | Endikasyon Grnelderi |
* ipilimumab * CTLA-4 | » Melanem i
+ Tremslimumab * CTLA4 | * Hepatoselaler kansee |
+ Pembrolizumab | + PD-1 | * Melanom, okeiger |
kanseri
|
= Nivelumab = PD-1 * Melanom, renal korser |
+ Dostorlimab . PO - Endometiomborsed |
* Teripalimab * PD-1 * Nazoforenks kansei |
] | |
+ Atezolizumob » PDL1 |« Uretelyal kanser
melanom, okeiger
kanseri
- o POL1 | o Merkel hicreli kormer |
1
* Dunvalumab * POL1 | » Urstelyol kanser, |
akeiger konseri |
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96. Hangisi prostat kanseri tedavisinde GnRH agonistleriyle kombine kullanilabilen nonsteroid yapili bir androjen reseptor blokorudur?

ILGILI NOTLAR

TUSEM FARMAKOLOJI |

] 53

ABIRATERON

¢ 17 a-hidroksilaz ve 17-20 liyazi inhibe ederek kortizol
ile odrenal ve gonadal testosteron sentezini ozolan
n ilaghr. Refrakter prostat kanserinde orol yoldan
kullanihr.

FiINASTERID

‘..-—__1.& GaRt antagonistier

‘l‘_‘e[w

» Tip 2 So-redikiazi inhibe ederek festosteronun
dibidrotestosterona  donigiminG  engeller. Benign  Adenchipofiz
prostat hipertrofisinde oral yoklan kullaruls. Eriesk 1
tipl sag dokilmesine kars da daha disik dozda oral [ta]
yoldan verilir ¥

DUTASTERID

+ Tip 1 ve fip 2 Sa-rediktaz: inhibe sdersk testostercnun
dihidrotestosterona  dénisDmini  engeller. Benign
prostat hipertrofisinde oral yoldan kullanir.

SiPROTERON

» Progesteron benzeri etkiye sahip steroid yapil androjen
reseptér blokéridir. Kadinlarda polikistik over sendromu
ve hirgitizm tedavisinde oral yoldan kullanihe.

SPIRONOLAKTON

» Aldosteron ve androjen reseplor blokird steroid yapih
ajandic. Kadwnlorda polikistik over sendromu ve hirgitizm
tedavisinde kullanie

[ilag Mekanizma

« Loprolid / Gosaralin / + GnRH ressptérierine agonist
ket | MNafarelin / Relinler e'lﬂ_yam
FLUTAMID / NILUTAMID / BIKALUTAMID / + Dagarsids / Absreliks l GnRH reseptérlerine
ENZALUTAMID / TAMIDLER I | entagenist et yapme
= s 17 a-hidroksilaz ve 17-20
» Flutamid, nilvtomid,  bikalutamid,  enzalutamid, g iyt inhibe aima
id ve darol id idal androjen » Flutamid / Nilutarmid /  Androjen reseptérerini bloke
Prostat kanserl, polikistik over Tamidler etrme
sendromu ve hirsitizm ledavisinde kullarvhrl
ilag Grubu | ilag Ornekdori
+ Antihipertonsifier | = Ticzidler / Beta blokarler / Rezerpin /
Metildopa
= Antid ! | = S5RI / Venlafoksin / Trisiklik
ontidepresaniar
- kotikl  Halopenidel / Klorprom

Risperiden / Olanzapin

/ Flutamid

« Digerleri | « Testosteran / Kalgsin
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98. Hangisi postkoital korunmada digerlerine gore daha uygundur?

FARMAKOLOJI

TUSEM

OSTROJEN VE PROGESTERON

TAMOKSIFEN

Kemik, korocifer ve endometriumda Sstrojen reseptor
agonisti, memade &strojen reseptdr anfagonisti etkiye
sahip nonsteroidal yapih SERM dir.

Ostrojen  reseptérd.  pozitif meme  kanserinin
tedavisinde 2-5 yil siireyle orol yoldan kullamhir. Meme
konseri riski yiksek olon kadnlorda meme kanserinin
profilaksisinde de verilir.

« Endometrium hiperplazisi ve endometrium kanseri
riskinde arhg yopor. Bulanh.kusmo, sicak basmas:
yapar ve tromboemboli riskini artinr.

FULVESTRANT

Sal Bstrojen reseptsr blokaridir. Agonist efkisi yoldur.
Tamaksifone direncli Bstrojen reseptéri pozitif meme
kanserinin tedavi e parenteral yoldan lkullanilir
Meme kanseri profiloksisinde verilmez.

ELASESTRANT

Ostrojen reseptor-alfayi (ERa) bloke eder. Pastmenapozal
kadmlarda ve yetiskin erkeklorde 6strojen reseptiris pozitif
HER-2 negatf meme konserinin tedovisinde orol yoldon
kullanilir.

AROMATAZ INHIBITORLER! (EKSEMESTAN /
ANASTRAZOL / LETROZOL)

Tamoksifena direncli dstrojen reseptord pozitif meme
kanseri tedavisinde ve meme konseri riski yOksek olan
kodnlorda meme kanserinin profilaksisinde oral
yeldan kullanihrar.

= Formestan ve eksemestan steroid yopili ireversibl
aromataz inhibitérd anastrazol, letrozel, vorozol ve
fadrazel idal reversibl inhibitaderidi

KLOMIFEN

» Ostrojen reseptdrierine parsiyel ogonist/ontogonist etk
yaparak dstrojenin negatif feedback etkisini nler. FSH
ile LH salgisim artine Polikistik over sendromuna bagh
ovilasyonu olmayon infertil kadinlarda ovilasyenu
Indiklemel igin ilk tercihtir.

| Meme Kanserinde Anti-Ostrofenik i

DROSPIRENON

s« MNomal dozlarda progesteron yiksek dozlarda
glukokortikold reseptorlerini bloke eder Gebelilderi
sonlandirmak  Igin  PGE, analogu gemeprost veya
mizoprostol ils birlikde kullanbr.

* Yiksek dozda adrenal konser veyn ekiopik ACTH
salgilanmasina bogh geligen Cushing sendremunda
oral yoldan kullanihr.

ULIPRISTAL

s Progesteron reseptbrerine hem anfogonist hem de
parsiyel agonist etki yapan selektif progesteron reseptor
modilatéridir (SPRM). Acil postkoital kentrasepsiyon
igin cinsel iliskiden sonra orol yoldan kullamihic

HIPOFIZ VE HIPOTALAMUS HORMONLARI

BUYUME HORMONU

* JAK/STAT reseptor sistemini kullanan etkilerini IGF-1
[somaotomedin C) arocibif ile yapan peptit yapil &n hipofiz
hormonudur.

TESAMORELIN

s GHRH preparahdir. Hem bisyOme hormonu hem de IGF-1
dizeyini arhnr. BiyDdme hormonunu dipepfidil peptidaz-4
fle ykima direncli hale gefiir. HIV-iliskili lipodistrofi
tedovisinde kullonde. Blyime hormonu  eksikliginde
kullanilmaz.

BUYUME HORMONU EKSIKLIGI TEDAVISI

SOMATOTROPIN / SOMATROGON /
SOMAPASITAN

« BiyOme hormonu Moonan

www.tusemportal.com

{ 0 ve laron sendromu gibi biyome hormonu tedavisine
log . | gereksinim  duyulan durumlarda  subkutan  yoldan
* Tamoksifen * Selekfif dstrojen reseplér modilatérd kullamilwlar.
* Fulvestrant = Sof éstrojen reseptr blokdnk
* Elassstront + Ostrojen reseptéri-cifa (ERa) bloksrd MEKASERMIN
o B ami g 5::'::; :"P"' irreversibi aromatoz » IGF-1 preparahidin Biyime hormonu reseptdrlerinde
mutasyona  veya [IGF-1 eksilkdigine bagh biyOme
* Anastrazol / * Nonsteroid yapili reversibl oromataz hormonuna yanit biyGme h kil nd
Latrozol inhititon: subkutan kullanir.
* Gosarelin /
T P L

ILGILI NOTLAR
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Soru kokii ve ¢coziimi: Temel Bilimler 99

99. Hangisi bobrek yoluyla elimine olmadigi icin idrar yolu enfeksiyonu tedavisinde kullaniimaz?

+ Babrekler yaluyla elimine edilirer. Eliminasyon hizlon
dogrudan kreatinin klerensine bagldr.  Bobrek
fonksiyonlon bozuk olan hostalordo dozlon mwtlaka
azabtilmealidr.

STREPTOMISIN

Toberkiloz tedavisinde ikinci sira ilaclardandir. Veba
ve tularemide fek bagna veya doksisiklin ile kombine
edilerek ilk tercih anfibiyofiktir. Brusella

soksisilin basanls

yararhdr.
Bebekte Vil kraniyal sinir defeldine baglh sagirhik yaphg
igin gebelerde kullariimaz.

TOBRAMISIN

» Antipsodomonal efkinligi yDksektir. Kistik fibrozisli
hastialarda P aeruginosaya bagh pnémeni tedavisinde
Iinhalasyonla kullanihr.

NEOMISIN

= Koloreldal cemohilerde veyn hepatik komada aerobik
balderi florasim azaltmok icin oral yoldan tercih edilir.

YAN TESIRLERI

s TOm
yiksek dozda nérotoksiktin Aler
neden olabilirler. Babekte sadirhk yoptiklon igin gebelerde
kullandmaoziar. Hepatotoksisite ve psédomembranas
enterokolit yapmazlar

Yiksek dozda néromuskiiler kovsalkta asetilkelin salgsin
azaltarak nérotoksik yan tesir yaparlar. Myastenia
gravisi olan | larda tercih edil ler. Narotoksik
yon tesirderinin tedavisinde kalsiyum glukonat veya
neostigmin kullaruli,

ok geligtirilen nalidiksik asit lle norfloksasin sistemik

kan dozeyine uk fikdart igin yal alt triner
sistem enfebsiyonlaninda kullarr.
o Blprolickaank L N,

ofloksasin ve levofloksasin gibi ikind grupta bulunanlar
gram{-} baklerilere gram{+) baklerilerden doha gicld
etkinlik gosteric

« Gatifloksasin, gemifioksasin ve moksifloksasin gibi
Ogimeh grupta bulunanlar gram(+) bakderilere gram(-)
bakterilerden daha gicli etkinlik gasterir.

FARMAKOKINETIK OZELLIKLERI

Molsifloksasin  disinda  tubDler sekresyon veya
glomeriler filtrasyonla elimine edilirler. Moksiflolsasin
diginda kreatinin Merensi 50mL/dakikanin altinda olan
hastalorda dozlan ayarlonmahdir.

Tt

Molsifloksasin  koraciger yetmezligi olon  hastolarda

Molcifloksasin dginda E.coli ve psodomonas gibi
gram(-} bakferilere bagh idrar yolu enfelsiyonlannda
kullamilwlar.

G .
profilaksisinde tercih edilir. Inhale antraks profilaksisinde
tetrosildin, roksibacumab ve obiltoksasimab da

verilebilir.
Aribiporiider & Slorefioknaalry Wevofiokamii vamolaftclsatncokli
ilag direncli tOberldiloz ve MAK tedavisinde kullanihi.
Breltike Antibiyotik | W e o = B
= K { . L ve g gibi
« [ntratekal veya | * Amincglikezidier / Yankomisin / respiratuvar  kinolonlar  gram(+)  bakterilere,
intraventrikiler |  Tetkoplanin / Kuinopristin / Dalfopristin okl wil o T i bagh alt
/ Dop / Az 1 Polimilsin B . .
4 Dokt | o) v ol avilalatpoiarto alk Nolkerbion Hilonde
* Diyalizile = Eritromisin / Azitromisin / Klindamisin / YAN TESIRLERI
elimine Keramfenikel / Doksisikin / Minesiklin
edilmeysn / Nefisilin / Seftrioksen / Kuinopristin = Hipoglisemi wveya hiperglisemi yopobilider QT
"MD:":W""MR""’"“L‘”KI"M'”"" uwzamas: ve torsades de pointes yapabilirier
sflokin

FLOROKINOLONLAR /
NIiTROIMIDAZOLLER / SULFONAMIDLER

FLOROKINOLONLAR

+ Topaizomeraz Iyl (DNA giraz) ve fopoizomeraz IV'G
inhibe ederek DNA sentezini engellerler. Konsantrasyona
bagh bakterisid efki yopariar.

Artropati, kendropati ve tendinit yapariar. Asil tendon
riptird en spesifik yan tesirleridir.

llac: kestikten oylar-yillar sonra devam eden ve bazen geri
dénmeyen periferik noropatiye neden olabilider

s GABAmin GABA, reseplorierine boglonmasini  inhibe
edarek | Ulsly tremor, halisi psikoz,
anksiyete wve Insomnia yoparlar Bernzodiazepin
yoksunluk krizine neden olurlar.

Epilepsi, vzun QT sendromu ve myastenia gravisi
olanlarda kullarimazlar. 18 yagin altindaki hastalara,
gebelere ve emziren kadnlara verilmezler.

ILGILI NOTLAR
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Soru kokii ve ¢c6ziimii: Temel Bilimler 100

100.Erain ve morfin gibi narkotik madde zehirlenmelerinin tedavisinde hangi ilac en uygundur?

Tu SEM FARMAKOLOJI 1 l

]

bk ve solunum depresyonu riskini  azaltmak
icin butarfonol ve nalbufin gibl koppa agonistler

listirilmistin I ve daha az il
etki yapar ve disforik yan tesirlere neden olur.

* Morin gibi narkotik ilaglann myozis, kenstipasyon ve
kenvillsan etkilerine tolerans geligmez.

SANTRAL ETKILERI

Analiezik etkilerine i1, & ve « reseptrlerinin katkis vardir.
Sikhlda &fori yapmalanna kargn bazen disforiye neden
olurlar Hallsinasyon yopmazior.

Amnezi yapmodaon sedasyon yopardar. MO reseptdr
vyansina bagh solunum merkezini deprese ederder
Santral 8ksOrlik merkezini inhibe ederek antitusif etki
yaparlar.

Santral efki ile bilateral myozise neden oludar. Géze
domlahididarinda myozis olusturmeozior. Myozis yoma

etkilerine tolerans gelismez. Zehirlenmelerinde en
spesifilkc bulgu toplu igne bag pupildic GABA diszeyini

arak | lstyon yapardar Konvilsh yapic
etkilerine tolerans gelismez.

PERIFERIK ETKILERI

hi

Opiyat Bag mnda Kullarulan llaglar

ilag | Mekanizma
* Metadon * ui reseptérlenini aktive eder
* ji rasaptorarine parsiyel agonist & va «
By oh
s e et reseptdrierine amogonist etk yapar.
< Mlicakan * 4,5 ve & reseptérlerine anfogonist etki

A

« En spesifik bulgu ileri derecede bilateral myozistir (toplu
igne bagy pupil). Bulanti-kusmo, sedosyon, hipotansiyon,

brodikordi b

" Uriner
T iyon, Ortiker, k Olsiyon, ktivite ve kemao
gibi semptom ve bulgular gdrolor. Olom nedeni solunum
depresyonudur.

s Tedavide p, || ve « reseptbrlerine anfogonist efki yapan
naloksan veya nalmafen intravendz yoldan kullanihe
Maloksan nazal sprey olarak da verilehilin

KONTRENDIKASYONLARI VE DIKKATLI
KULLANIMLARI

= Histamin salgisin artrarak ip Iy
bronkokonstrikslyon, flushing ve kagint yoparlar
Kappa reseptdrlerine agonist mi  resaptdrlerine
antagonist etki yapan nalbufin ban Olkelerde kagintinin
Bnlenmaesinde ve tedavisinde kullanili: Ashmi olonlard

Morfin ve eroin gibi tam ogonistler pemtazosin,
buprenodin, nalorfin veya butarfonol gibi parsiyel
agonistlerle birikte verildiklerinde analjezik etkileri azalr;

kullamimaziar,

* Kalp hizim azalrdar. Meperidin antimuskarinik etkisine
bagh tagikardi yapar Akut miyokart enfaldisinde
bradikardl varh@inda morfin yerine meperidin
tercih edilie.

» Barsakloki m0 reseptorlerini vyorarok konstipasyon
yaparlar.  Konstiposyon yopici  etkilerine  tolerans
gelismez.

« Uterus diiz kosimi gevseterek dogum eylemini gecikfiriler.
Meperidin uterus diz kaslarim belirgin gevgetmed i
dogum ognlannda kullandic

NARKOTIK BAGIMLILIGI VE YOKSUNLUGU

= Opiyat yoksunluk krizinde; pilomotor ereksiyon, rinore,
lokrimasyon, esneme, hiperventilasyon,  hiperfermi,
hipertansiyon, togikardi, midriyazis, diyare ve anksiyete
gibi bulgu ve semptomlar gérilir.

» Bogimlilk ve yoksunluk tedavisi naltrekson disinda
berzerdir.  Opiyat reseptér blokéri nolirekson  tam
remizl den sonra  bogimlikk davisinde yararh

olmasina kargin yoksunluk krizlerinde kullanilmaz.

www.tusemportal.com

ki istah azall tagikardi, hipertermi ve kannda
kramp gibi yoksunluk krizi bulgularina neden olurlar.
Meperidin, tramadol ve tapendataol gibl narkotik
llaglann MAO inhibitdrderi ile birlilde verilmeleri
hiperpreksik koma ve hipertansiyon riskinden dolayi nispi
kontrendikedir.

METADON

Opioid y drierine agonist etki yapon fenilheptilamin
torevidir. Glutamat NMDA reseptérlerini ve monoominlerin
geri alimini inhibe eder. Kronik agn, opliyat yoksunluk
krizi ve ercin bagimlilanmin detoksifikasyonunda

kullanilir. Diger opiyatlardan daha fazla QT vzamas ve
torsades de paintes yapabilir.

FENTANIL / ALFENTANIL / SUFENTANIL
REMIFENTANIL

« Analjezik etki gicleri yOksek analjezik etki sireleri
Iasadir, Esit analiezik etk icin en d ik dozda kullanilan
ilaglardi. Suf il 1, Gve x arlerine agonist etki
yopar,

* Remifentanil doku ve plazma esterazlon tarofindan
metabolze edilir ve yalnzca introvendz infizyonla
kullorlir. Analjezik etki sdresi en kisa opiyat
remifentanil daha sonra alfentanil

ILGILI NOTLAR
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Soru koku ve coziimii: Temel Bilimler 21

21. Mesane diiz kasinda kalsiyumu baglayan protein hangisidir?

Kalmodulin

FARMAKOLOJI

TUSEM

RESEPTORLER VE ILAG ETKILESMELER|

HUCRE ICI RESEPTORLER

® Bu moddeler ikinci hoberciye gereksinim duymadan
dogrudan  nOkleusta gen transkripsiyonu yaparlar
Reseptérl hicre icinde olan maddelerin etkileri yeni
protein sentezine gereksinim duyduldan igin latent bir
periyottan sonra baslar. Etkilerine araclik eden proteinlerin
tumaoverleri yovas elduju igin plozma derisimleri sifir
oldugu zoman bile etkileri devam eder.

» Glkokortikoidler, oldosteron, &strojen, progesteron,
testosteran, tiroid hormonlan, A ve D vitamini reseptord
hicre icinde olan maddelere drnek gasterilebilir.

Gs KENETLI RESEPTORLER

Adenilat siklazi oldive ederek ATP'den cAMP olusumuny
arhinrlar. ¢AME profein kinoz Ay oklive eder. Betm

deler; d in-1 &rd, 5-HT, Grleri, TSH,
FSH, LH, glukagon ve parathormon resepirleri drnek
gésterilebilir.

Gi KENETLI RESEPTORLER

= Adenilat sikdazi inhibe ederek ATP'den cAMP olugumunu
azaltwlor. ¢AMP azolmasi, protein kinaz A enzimini
inhibe eder. Alfo, reseplsr, muskorinik-2-4 reseplérleri,

= Fosfolipaz C'yi aldive ederek fosfeditil inositol 4-5-bifosfah
paralardar. Inazitol-3 fosfat (IP,) ve diaikglisers! (DAG)
artar. DAG membranda kolsiyum duyarh  protein
kinon C'yi okfive edec IP, endoplazmik retikulumdaki

SITOKIN RESEPTORLERI (JAK/STAT)

Sitokinler, interferonlar, biyime hormonu,
prolaktin, eritropoletin, leptin ve G-CSF JAK/STAT
(janus kinaz) reseptdr sistemini kullanan &nemli endojen
maddelerdir

LIGAND BAGIMLI iYON KANALI
RESEPTORLERI

e Etlonin en hizh bagladig reseptdderdic GABA, ve glisin
reseptirler hicreye Kor (anyen) girsini arhinr Nikotinik,
5-HT., N-mstil-D-aspariai (MMDA), AMPA va KA resepidrian
Kkatyonik iyon kanall ile kenstlidir

KADEMELI DOZ-YANIT GRAFIGI

s Artan konsantrasyonlarda ilog verilerek ogonistin etkisi
in vitro olarak dlcolor. Agonist ilaglann E_ ve EC,
degerleri kademeli doz-yant grafiklerinden bulunur.

KUVANTAL DOZ-YANIT GRAFIGI

« Popilasyonda “ya hep ya hic” sekiindeki ilag etkileri icin
in vivo yapile ilaglann popilasyonda olusturduldan
etkilerini, yanttaki varyasyonlan, median ferapétik etki
{ED, ), median toksik etki (TD, ), median &ldiric etld
(LD, ), terapdtik indeksleri (LD, /ED. ) ve selektivitelerinin
frekansini belidemek icin kullarilie Kuvantal dez yand
grafilderiile E_,_ belirflenemexz.

FULL (TAM) AGONIST

Reseptdrierin yopisal (bozal) akfivitesini artirorak %100 etk
olugturan ilaclardir

PARSIYEL AGONIST

reseptdrlerini uyararak kalsiyum arhnr.
AHa-1 reseptord, muskorinik-1-3-5 reseplbreri ve
5.HT, reseptérd srmek gasterilebilir

GUANILAT SIKLAL KESEFTOKLEK]

= ANP ve BNP hicre membraminda guanilat siklazn
vyararok hicrede ¢cGMP mikiarim arhnr. cGMP de protein
kinaz G'yi akfive eder.

Reseptrlerin yapisal aldivitesini artirarak %100'den daha
az etki elugtururdar. Full agonist ile bidikte verildikerinde
full agonistle | if i girerek
anfagonist etki yaparlar ve full agonistin etkisini azaltlar.

NOTRAL (FARMAKOLOJIK) ANTAGONIST

« Reseptdrlern yopisal akivitesini degistirmedikler icin tek

 Nitrik oksit (NO) siteplozma bulunan solubl g
siklazy okfive ederek hicrede ¢GMP mildanm orhnr
cGMP protein kinaz G'yi aklive edet.

TIROZIN KINAZ RESEPTORLERI

+ Reseptdr ve enzimatik aklivite aym yerde gerceMesic
Insilin, 1GF-1, EGE. VEGF ve PDGF firozin kinaz
reseptdr sistemini kullanon maddelere Srnek gasterilebilir.

www.tusem.com.tr
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etki olug far.

INVERS (TERS) AGONIST

® Reseptdrlerin  yopisal (bozal) okdivitesini  ozoltorak
agonistin yophiji etkinin tersini yopariar. Parsiyel agonist,
nétral anfagonist ve invers (ters) agonistin ortal azelligi
full {tam) ageonistlerin etkilerini azalkmalandic

iLGILi NOTLAR
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Soru koku ve cozimii: Temel Bilimler 26

26. Noron aksiyon potansiyelinin basamaklari ile ilgili hangisi dogrudur?

Hiperpolarizasyonda bir kisim potasyum kanallari héla aciktir ve sodyum kanallan dinlenim durumundadir.

+ M, reseptbrieri: Bellek ve grenme fonksiyonkan arhir,
Area postremadaki M. reseptdr uyansing boglh Szellikle
vestibller knynakh bulonh-kusma olur.

M, reseptiorleri: Kalpteki M resepior aktivasyonu ile
adenilot sikloz inhibisyonuna boglh cAMP azalir. Brodikordi
ve AV iletimde yavaglama ontaya gikar.

M, reseptorleri: Brons, barsak, siliyer ve sirkiler kas gibi
diz kaslan kosar. Salgilan aine Géz ici basinani azalti.
M. rasaptbrlerini aktive aden ilaclor domar endatelinden
nitrik oksit solglonmaosin arinr ve cGMP-bagimh indirekt
etki ile vazodilatasyon yaparlar.

TUSEM

NORADRENALIN ETKISININ SONLANMASI

MNoradrenalinin  etkisinin  sonlondinimasinda  primer
mekanizma noradrenalin transporter (MET) ile salindig
nérona presinaptik geri alimdir (re-uptake 1). Kokain,
bazi antid lar ve amdf, inler re-uplake 1'i
inhibe ederler

MNoradrenalinin kisxgOk bir kismu sinaptik aralidan gevre
dokulara posif difizyenla alinic Bu oloya ekstrandronal
re-uptoke veya re-uplake 2 odh verilir. Glukokortikoidler
re-uptake-2'yi inhibe eder. Fenoksibenzamin re-uptake-1
ve re-uptake-2'yi inhibe eder.

Noradrenalin Re-uptake inhibitarleri

Re-uptake-1 | Re-uptake-2 |
*_Kokain | = Glukokortikoidier

+ Amfstamin + Fenoksibenzomin
+ Anfidepresanlar
+ Fencksibenzamin

i Katekolamin Reseptarieri
Roseptor | Mekanizma ]
* Fesfolipaz C akfivasyonuna bagl [P, DAG

hibsisyenuna bagl cAMP

arclmas

| * Adenilat sikloz akiivasyonuna bagh cAMP

* BirPyve P,
i artip

PARASEMPATOMIMETIK (KOLINERJIK)
iLACLAR

GENEL BILGILER

» Muskarinik ve/veya nikofinik reseptorleri kendisi uyaran
iloglora direld etkili osefilkolinesterazi inhibe eden
iloglara indirekt etkdli kolinerjik ilog ads verilir.

Indirekt ilaclor hem nikotinik hem de muskarinik etki
yaparlar. Indirekt ilacn antimuskarinik etkii atropin ile
verilmesi sonucu yalnizea nikotinik etkl elde edilir
Ormefin dnceden afropin verilen hastoya neostigmin
verildiginde saf nikotinik etk olur.

www.tusemportal.com

» Aselilkolin glog olmayan denerve dokularda indirekd
iloglar etk yopmoz. Meostigmin ve pridosfigmin
illoo i 1 inhibe lerinin yaninda nikotinilc
reseptorieri dofrudan da aktive effikleri icin denerve
dokularda bu iki ac etki yapmaya devam eder,

| organ veya doku IC
. Géz + Sirkoler knun kaslmesina | M,
bogh myoais
* Siliyer kasn kesdlmasing
boglh ckomedosyen spazmi
+ Akéz humor drenajindaki
artmaya bogl goz igi
bosincinda azalmo |
* Kalp * Brodikardi ve AY iletide .M
yavaslama
Bronkekenstriksiyon s
Trakeobrongial salgilorda |
artmo
NO arach pulmoner
2 4 SSwifckuy s |
* Gastrointestinal * Mide-borsak hareketlerinde | = M, |

[+ Akeiger

sistem artma
» Ter-tokirk solgwinda ortma
= Genitodniner * ldror gilaginda artma =M |
sistem
| = Penis + Ereksiyon .M

DIREKT ETKILI KOLINERJIK iLACLAR

BETANEKOL

Yalnizea muskarinik  resaptdreri  akfive  eden
asetillolinesteraza direncll kolin esteridic Santral
sinir sistemine gecemez. Marojenik mesane, paralitik
fleus ve diyabetik gastrop: i tedavisinde oral yoldan
kullarulw.

KARBAKOL

s Muskarinik ve nikofinik reseptéreri aktive eden
asetilkolinesteraza direncli kolin esteridic. Glokom
tedavisinde lokal kullarli.

PILOKARPIN
* Yolwzca muskarinik  resepiorleri  aklive  eden
ilk direncli alkaloiddir. Santral sinir
gecer. Nikofinik prarleri uyarmaz. TikOrik

bezleri Gzerinde belirgin etk yapar. Akéz humor drenajimi
artine. Sigren sendromu ile radyoterapiye bagh ag:
kurulugunda (kserostomi) oral ve glokom tedavisinde
ve presbiyopide lokal kullanir.

SEVIMELIN
= Asefilkolinesternza dirench santral sinir sistemine gecen
selekif M, reseptor agonistidir. Sjsgren sendromu ile

radyoteropiye bogh afiz kurvlugunda (kserastomi)
oral yoldan lkullanihe:

ILGILI NOTLAR
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33. 5-Florourasil hangi enzimi inhibe eder?

TUSEM

e

Soru koku ve cozimii: Temel Bilimler 33

FARMAKOLOJ|

ANTINEOPLASTIK ILAGLAR

KLASIK ANTINEOPLASTIK iLACLAR

ALKILLEYICI ILACLAR

Antimetabolit Antineaplastik lladar

Folik Asit Pisrin Primidin
Antimetaboliti Anfimetaboliti Antimetabolifi

= G-merkoptoplrin * S-florouncsil

romatoid artrit, lupus, Wegener, vaskilit, hemolitik anemi,
nefrotik sendrom ve Behget hastahgindo immunsupreson
etki icin de kullanihr
» Gec doénemde en dnemli yon tesirleri kemik iligi
depresyonudur. AML en fazla olmok (zere sekonder
kanser gelisimine neden olurlar
Siklofosfamid akut hemorajik sistite neden olur
Hemorajik sistiti nlemek igin bol hidrasyen ve mesna
adh antidot ile birlikte kullanili.

SISPLATIN / KARBOPLATIN / OKSALIPLATIN

o Alkilleyici ilaglar gibi DNA Gzerinde N7 pozisyonundaki
guanine kovolent boglamidor.  Hicre bdlonmesinin
dénemlerine spesifik etki yapmazlar Solid timér
tedavisinde tercih edililer. Bobrek yetmezlijinde dozlan
ayarlanmalidic

« Sisplatin bulanti-kusma yapies ethisi en fozla olan anti-
kanser ilaghr. Doz yan tesiri nefrotoksisitedi
Nefrotoksisiteyl &nlemek igin bol hidrasyon,
furosemid veya mannitol ile birlikte amifostin
kullarilr,

» Sisplatinin ototoksik ve nérotoksik yan tesirleri de vardw.
Ototoksik yan tesirlerini énlemek icin sodyum fiosiifat
kullarulir,

ANTIMETABOLITLER

# Folik asit, pirin veya primidin sentezini inhibe ederek
DNA biy inde spesilik b Kion boskiaria:
Hiscre balimmasinda $ fazina selakdif etk yoparlor. Kemik
iligi depresyonuna neden olurlar,

www.tusem.com.tr

00000

tusemegitim

) i, ki I, busulfs b . P } . B .
karmusfin, lomustin, temozolomid, prokarbazin | T T
ve dakarbazin N7 pozisyonundaki guanin en farde | - Foidieisat | “ Fludarobin | < Shombin
olmak Gzere DNA bazlanno kovalent boglanidar. Hilere * Raltitraksat * Kladribin * Gemsitabin
balanmesinin dénemlerine spesifik etki yopmazlar.
® Meme ve over konseri gibi solid tOmader ile IBsemi
gibi hematolojik kansererin tedavisinde kullanulirlac METOTREKSAT
Rarncatn, lownatiny temonolomid ve: prokotad . o soior reduicoms kil asdensk: ol yopan follk
beyin timérerinin tedavisinde de verilic T R B
asit ant Hocre de § faxina
Sildofosfamid ve Idorambusil doha disik dorlarda SO arl i

» Oral, parenteral ve intratekal kullonde. Direng
gelisiminde p-glikoprotein pompann rold
minimaldir. Narolojik ve nefrotolsisite digmdoki yan
tesirleri lkovorin (kalsiyum folinat) tarafindan Gnlenic.

6-MERKAPTOPURIN / 6-TIOGUANIN

= Pirin antimetabolitleridir. § fazina selektif etki yaparlar
Hipoksantin guanin fosforibozil transferaz (HGPRT) ile
oMiflesen 8n ilaglardir. Lesch-Nyhan sendromunda
kil lerini HGPRT iminin eksildin

i glay

bagh etkinlikleri azalr.

s Tiyopirin metiltransferaz enzimi (TPMT) genetik
olarak ksmi veya tam eksik olanlarda kemik iligi
depresyonu ve gastrointestinal yan tesir riskleri arfar.

FLUDARABIN / KLADRIBiN

« Primidin onfi-metobolitidic. $ fazina selekdif etki yapor

Timidilat sentazi inhibe ederek timinsiz 8lime neden

olur. Yon &mrd 10-15 dokika oldugu icin intravensz
yoldan kullandir. Bazal deri kanseri icin lekal formu da
vardir.

Solid tomérlere etkinligi yOkseldir. Dihidropirimidin
dehidrogenaz (DFYD) eksik olanlarda daha fazlo olmak
Ozere kemik iligi depresy ve koroner di fard.
vazosparm yapar.

KAPESITABIN

e Primidin anti-metabolitidir. S fazina selelif etki yapar.
5-florourasile donigen &n iloghr. Oral yoldan kullonihr.
Timidilat sentazi inhibe ederek timinsiz olum yopar
Solid timbdrlere etkinligi yDksektir.

ILGILIi NOTLAR
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Soru kokii ve ¢coziimi: Temel Bilimler 58

58. Kan sekeri 475 mg/dL olarak saptanan hastada Paranazal sinus bilgisayarli tomografi goruntulemesinde etmoid sinuslerde opasite
gozlenmesi mikroskopik incelemesinde, septasiz hif yapilar gozleniyor. Tedavide tercih edilmesi gereken antifungal hangisidir?

TU SEM FARMAKOLOJI

ot L8 AR

FLUSITOZIN

NISTATIN

* Sitozin permeaz enzimi ile mantar hicresine girerek
5l ile ddn0sir. Oral ve oz yoldan kullarle
Nikleusta timidilat sentan be eder. Amfolerisin
B'nin achg porlardan hiicre icine girisi kolaylagir.

s C.neoformans menenjitinde amfoterisin B ile kombine

- =

/ VORIKONAZOL

TFLC
POSAKONAZOL)

® Hicre membroninda 14-u-sterol d ilazi inhibe

= = =

Mantar hicre wa ergostercle bagl k
por asar, Orofarangeal ve vajinal kandida gibi lokalize
kandida enfeksiyonlarinda yalmzca lokal kullanihr
Dermatofitozr we sistemik mantarlara etkd yopmoz.
Gebelerde uygundur.

ederek ergosterol sentezinl dnleder. Oral ve intravendz
yoldan kullanilirlar, Santral sinir sistemine en fazlo gecen

fluk | daha sonra verik idur.
Triazollerin Onemii Ozellikieri

Ozellik | Triazol |
+ Invaziv cspargillos tedavisinde illcfercih | * Veriksnazol |

+ Inveziv cepergillosta efkili clmayan « Flukenazol

* Mukermikez tedavisinde kullomianiar * Posakonazel ve
mavukonatol

+ Immunsuprass hastalarda « Flukonazol

C.necformans menenjit profilaksisinds

en farla kullomlan

Tetinain | S .r/—\ O st |
EFEd
= —
| Maarrar hcre duvan
PM!“I‘

Sekil- Antiungdl llogann Btk Mekonames

ANTIPROTOZOAL ILAGLAR

INTIMALARYAL ILACLAR

o Sima tedavisinde kullordlan laclar karacijerde hipnozoid
forma etkili olan doku sizontosidleri, eritrositlerdeki

ERINURKANUINLEK (KASPUFUNGIN
/ MIKAFUNGIN / ANIDULAFUNGIN
REZAFUNGIN)

B (1-3) glukan sentezini inhibe ederek mantar hiicre
duvar sentezini bloke eden peptillerdir Yalmzea
invaziv aspergillas ve lkandida enfelsiyonlarnnda
intravendz yoldon kullamlirar.

GRISEOFULVIN

Beta-tubuline boglanorok mitozu inhibe eder. Yalnzea
dermatofitoz tedavisinde oral yoldon kullanuhe Keratinden
zengin dokulara sekestre olarak soglom deride mantar
enfeksiyonu olusmasini nler. Sistemik mantarlara ve
kandidaya etkinlik gastermez.

ALILAMINLER (TERBINAFIN)

* Hicre membraninda skuvalen epoksidan inhibe ederek
ergosterol sentezinin erken basamo@ini bloke eder ve
skualen birikimine eden olur Dematofitoz tedovisinde
oral veya lokal kullaniir. Sistemik mantarlora ve kandidaya
etkinlik g3stermez.

www.tusemportal.com

itlere etkili olon kan gizontosidleri ve seksiel
formlanm &ldGrerek bulogmayr nleyen g
olarok sinflandinlabilir.

Primakin diginda antimalaryal ilaglar kan sizontosididir.
Primakin Pvivax ve Povalenin karacigerdeki hipnozoid
formiarma etkili tek laryal ilachr. G ith
etkili ilaglar artemisinin, atovakuon ve primakindir.

KLOROKIN

» Antimalaryol, iamibik ve  antii rar  etkili
bir ilochr. Kon sizontosididic. Koracijerdeki hipnozoid
formlara ve ! etki yopmeoz. Her lobi:

(hem) metabolizmasine inhibe eder.

Refina gibi melaninden zengin dokulara sekestre
olur. Bvivax ve Povale tedavisinde radikal tedovi icin
koracigerdeki hipnozoid forma etkii  primakin  lle
kombine kullani.

Karacigerdeki amip apsesinde, romaioid arril, SLE ve

Sidgren sendromunda da yorardi. Tam ve hizla emildigi
isin kolonik amibiyasis tedavisinde kullormimez.
Pigmenter refinopati yapar; gSrme keskinlifi takip
adilmelidir.

ILGILI NOTLAR

24
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Soru kokii ve ¢c6ziimii: Klinik Bilimler 101

101.Topikal permetrin uygulanamayan uyuz hastasinda en uygun tedavi segenedi hangisidir?

TUSEM

e i 8T

FARMAKOLOJI

GENETIK POLIMORFIZM

PLAZMA KOLINESTERAZ POLIMORFiZMi

+ Eksikliginde siksinilkolinin  uvzamis apne  ve
mivakiiryumun paralizi yopior etkisinde artg olur

CYP2D6 POLIMORFIZMI

» Genetik olorak olmaoyanlorda veya elsik olonlarda
kodein morfine donigemeyecegi isin analjezik etkisi
ozahr. CYP2D6 enzimi fazla olanlarda daha fazlo morfine
dénisecegi igin solunum depresyonu riski arfar.

CYP2C19 POLIMORFIZMI

s Genetik olorak olmoyonlorda veya elsik olonlarda
Idopidogrel akiif ilag haline gelemeyecedi icin etkinligi
azahr.

DiHIDROPRIMIDIN DEHIDROGENAZ (DPYD)
POLIMORFIZMI

» Genefik olorok olmoyanlordo veya eksik olonlorda
S-florourasilin metabolizmas:
myelosupresyon, ndroloksisite, el-ayok sendromu ve

koroner damarlarda vazospazm gibi yon tesirleri artar.

TiYOPURIN METILTRANSFERAZ POLIMORFIZMI
(TPMT)

Azotioprin, b-merkaptopirin ve & for
Il metabolizmasinda rol alic Tiyoplrin mefiltransferaz
enzimi genetik olarak eksik olanlorda bu iloglinn yan
tesirleri artar.

URIDIN 5'-DIFOSFOGLUKURONIZIL
TRANSFERAZ-1 (UGT1A1) POLIMORFIZMI

* UGTIA1 eksikliginin oldugu Gilbert sendromunda
irinotelcanin nétropeni ve diyare riski artar

GLUKOZ 6-FOSFAT DEHIDROGENAZ
POLIMORFIZMI

»  Glukoz b-fosfot dehidroge noz eksikligi olonlardao Ideroldn,
primakin, kinin, rasburikaz, dapson, sulfonamid,
k k nitrofurantin  ve
nalidilsik asit gibi bazi ilaclar hemolifik anemi yopar.

POLIGENIK POLIMORFIZM (CYP2C9 VE VKORC1)

s Varfarinin doz gereksinimi VKORC1 ve CYP2C9
enzimlerindelki genetik farklilga bagh olarak bireyler
arasinda 20 kattan fazla farkilik gostere bilic. Varfarin dozu
VKORC1 ve CYP2C® enzim dizeyine gire ayarlanmaldic

ORGANIK KATYON TRANSPORTER (OCT1)
POLIMORFIZMI

» OCT1 polimodizminde metforminin laktik asidoz riski
artar.

azolocagn  igin |

RYANODIN (RYA) RESEPTORLERINDE MUTASYON

* Halotan wve siksinilkolin ryanodin reseptorlerinde
mutasyon varginda ates ve konwilksiyon bulgulan ile
karalterize malign hipertermi yopar. Tedavide ryanodin

ploilerini bloke eden d len kullanilic

POTASYUM KANALLARINDA POLIMORFIZM

s Malkrolidler, florokinolonlar ile sinf 1A ve sinf 1l
antiaritmik iloglann QT wzamosi (torsodes de pointes)
yapma riski doha da artar.

GENETIK iLisKiLi HIPERSENSITIVITE
REAKSIYONLARI

HLA-B (15:02) polimorfizminde karbamazepin, HLA-B
(58:01) polimorfizminde allopurinal, HLA-B (57:01)
polimorfizminde abakavirin deri reaksiyonu ve Stevens
Johnson sendromu riski artar.

EKTOPARAZITLERE KARSI KULLANILAN
iLagLAR

Permetrin bitlenme ve uyuz tedavisinde lokal kullanihr.
Ivermeldin GABA ve glutamaot arackh Korinr kanallarm
aktive eder. Uyuz tedavisinde oral, bitlenme ve akne
rosacae tedavisinde lokal kullarlr,

IMMUNMODULATORLER

imikuimon

+ Immunmodilatér etkili anti-viral ilaghr. Human papillom
virise bojh kondiloma akiminata tedavisinde lokal
kullandir.

TAKROLIMUS / PIMEKROLIMUS

» Kolsindrin fosfotozi inhibe ederler. Alopik dermatit ve

pabriyazis tedavisinde lokal kullaniirlar.

AKNE TEDAVISI

* Benzoil peroksit ve azelaik asit, retinoik asit derivesi

d len ve 1akne ted de lokal kullanihr.

izotretinoin kistik akne tedavisinde oral ve lokal yoldan
kullandan vitamin A analogud ur.

ORAL iZOTRETINOIN

* Cilt kurulugu, kasinh, korneal opasite, psdotOmar serebri,
alopesi, inflamatuvar barsak hastalig ve anoreksi gibi yan
tesirlere neden olur. Korocijer transaminazlanm, LDL-
kolesteroll ve trighiseridi arhine. Gebelik kategorisi X dir.
ilacs birakhldan sonra en az 1 ay hamile kalinmomahdur.

iLGILI NOTLAR
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AKROMEGALI TEDAVISI

OKTREOTID / LANREOTID / PASIREOTID /
REOTIDLER

.5 i . Biylme b salgisim

Soru koki ve coziimii: Klinik Bilimler 111

111.Kilo kaybi ve BT'de ince bagirsakta kitle saptanan, kitlede GA-68 Dota tutulumu gorulen hastada en uygun tedavi nedir ?

ILGILI NOTLAR

Hiperprolaktinemi Yapan Onemili liaglar

ilog Grubu ilog Grnekdert
* Antihipsrtansif ilaglar * Rezerpin / Metildopa / Kalsyum
konal Blokérleri
* Halopericlel / Klorpromezin /
Risparidon / Olanzapin

= Anfipsikotik ilaglar

o o
dizinda karsinoid sendrom, ACTH-salgilayan tomér
(Cushing hastaligi), gestrinoma ve Szefogus vars
kanamosnda subkuton yoldan kullondrlor.

BROMOKRIPTIN / KABERGOLIN

Dopamin-2 reseptdrlerine ogonist etki yopon sentetik
ergol torevi ilaglardw. BiyOme hormonu ve prolaktin
salgsim azaltrlar. Parkinson hastalg, akromegali ve
hiperprololdinemi tedovisinde kullorhrdor.

PEGVISOMANT

& BiyUme hormonu reseptdramagonistidic Akromegoli
tedavisinde subkutan kullarshr. Adenomun biybmesine
neden olur. BiyOme h Il i
aksine artirabilir.

GnRH AGONISTLERI (LOPROLID
GOSARELIN / NAFARELIN / RELINLER)

» GnRH reseptérlerine agonist etki yaparak ik 7-10 gin
i aikacies vac bl sllerivin solai
arhinrlar. 10 gimden sonro reseptérlerde duyarsizlogmaya

bogh

steroidlennin
1 yaparlar.
Santral erken puberta, kontrolli over stimilasyonu,
endomelriyozis, wlerus miyomlannin  kicGiilmesi,
prostat karseri ve meme kanserinde parenteral yolla
kullanillar:

gonadotropinlerin = ve  sels
Marok hbbi

.

GnRH RESEPTOR ANTAGONISTLERI
(GANIRELIKS / SETRORELIKS / DEGARELIKS /
ABARELIKS)

* GnRH reseptdrerini bloke ederek kullanidiklon andan
itibaren gonadotropinlerin  ve seks steroidlerinin
salgilanmosine baskilarkae Elogoliks endometriyozis ve
ulerus miyomunun kigiblmesi, relugoliks prostat konseri
tedavisinde oral yoldan kullanilie

# Ganireliks fle setroreliks erken LH piki olan infertil
o e lik

kodlarda o over @
ve obareliks llerlemis prostat konserinde doho fozlo
tercih edilir

PROLAKTIN

® JAK/STAT reseptdr sistemini  kullanan peptit yopil
&n hipofiz h dur. Dopamin in salgsim
azaltirken TRH artine.

* Antideprssan ilaglar

* Ssleltif sarctonin re-uptake

oklopramid / Domperidan /
Proton pompa inhibitéreri

* Gaostrointestinal sistem
laglan

+ Diger ilaglar

* Ostrojenler / Narkotik
anchezkler

HIPERPROLAKTINEMI TEDAVISI

BROMOKRIPTIN / KABERGOLIN

« Dopamin-2 reseplarlerine agonist etki yapan senfelik
ergot torevi iloclordir. Blydme hormonu ve prolaksin
salgesin azabirlar. Parkinson hastaligi, akromegall ve
hiperprolaktinemi tedavisinde kullaniirlar.

KiNAGOLID
» Dopamin-2 reseplirlerine ngonist etki yapan non-ergol

iloghr. Prolo kinve ACTH sak i, Jok
ve Cushing hastahginda kullanibe

ATOSIBAN

* Oksitasin reseptdrlerini bloke eder. Erken dogum eylemini
anlemek (lokolitik etki) icin intravendz infizyon yoluyla
kullonihr.

VAZOPRESIN VE ANALOGLARININ KULLANIMI

* Vazopresin ve analoglan Minikte diz koslardaki V,
babrekieki V, ve bibrek digindaki V, reseptérerini uyarmak
igin ol Vozepresin ve loglari nefrojenik
diabetes insipldus tedavisinde kullarimaziar.
Nefrojenik diabetes insipidus tedavisinde tlazidler tercih
edili, indometazin ve ibuprofen gibi NSAl ilaclar da
yararhdr.

Vazepresin ve Analoglannin
i Onemli Kullammiar I

V, Uyans: Renal V, Uyans: | Ekstrarenal V,
Uy

* Ozefogus vans * Santrol diabates |« Hemofili A

kanamas: nsipadus
* Divertikile * Primer enurezis | * Tip 1 von
bogl kanama noktuma Willsbrond
hastelig
* Septik ok

Hemorgjik sistit

* Postoperstif
ileus

www.tusemportal.com
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Soru kokii ve ¢co6ziimii: Klinik Bilimler 118

118.Tekrarlayan ates, karin agnsi, gogus agrsi ve eklem agrisi ile gelen ve FMF tanisi konulan hastaya kolsisin baslaniyor. Maksimum
doz diuzenh kolsisin altinda ataklar devam eden hastaya verilmesi gereken tedavi hangisidir?

ILGILI NOTLAR

FARMAKOLOJI TUSEM

42 = e r=r

SELEKTIF COX-2 INHIBITORLERI

COX2 seleMivitesi arasindo selekoksib = diklofenak =
loks lok < voldekolsib fakoksib

es-cqtbendd K < <

PROBENESID / SULFINPIRAZON
BENIBROMARON / LESINURAD

lumarikoksib = etorikoksib iligkisi vardir
Gostrik yon tesirleri cok disikior, Prostasikin santezini
azaltarak kalp yetmezligi, miyokart enforktish ve tromboz

GENEL BILGILER

Cofunluklo akut atokla MNSAI llaglar, kolsksin ve)
intraortikiler glukokortikoidler kullarulr. Bu iloglara
direncli akut g ut ataklannd kel ve k

gibi IL-1 yolagint inhibe eden ilaglar verilir. Kolgisin ayn
zamanda gut profilaksisinde kullarlabilir.

B

atciging

e Bitkisel bir iloghr Kan Ork asit dizeyini
digirmez. Tublline boflanorok mikrotubillerin
polimerizasyonunu, mitozu, |5kosit migresyanunu ve
fagositozu inhibe eder.

e Bobrederden Orik asidin geri olimini inhibe ederek

Orikozirik atki yoparlor. Antimflomatuvar etkileri yolkdur
Akut atakion 2-3 hafta senra baglarrdar.

« Lesinurad ik asit transporter-1 (URAT-1) ve organik
anyonik fransporter-4'6 (OAT-4] inhibe ederek idrar ile
Orik asit frabim arhran Grilozdrik bir ilachr.

ALLOPURINOL / FEBUKSOSTAT

« Ksantin oksidon inhibe ederek Orik asit sentezini
azaltwlar. Allopurinel plrin yapida, febulsostat non-piirin
yapidadir, Gut profilaksisinde kullandrlar, Gut ataklannd
verilmezler. HLA-B polimorfizmi clanlarda daha fazla
olmak izere Steven Johnson sendromu yopabilider.

RASBURIKAZ / PEGLOTIKAZ

« Urik asidi allontoine pargalayon plazma Grat oksidar
enziminin rekombinant formlandir. Urik asit dizeyi

Guiun hem okul atoklarnda hem de profilaksisinde
kullandi.  Familyal Akdeniz ategi (FMF), Behget
hostabg, perikardit ve miyokart enfarkiisi, stroke ve
kardiyovaskiler 8lom riskini azaltmak igin de verilir.

www.tusem.com.tr
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Anakinra IL-1 reseptdrinG inhibe eder. Kanakinumab IL-
1P antikorudur. Rilonasept IL-1[] fizyon proteinidit. Urik
asit boli dogrudan etkils Z
dizeyini azaltmazlar.

IL-1  yolaguww inhibe eden ilaclar,  nonstercidal
anfiinflomatuvar ve kokisin kembinasyonuna direncli
akut gut ataklannda kullandrlar. Gut profiloksisinde de
yararh olabilider. Romatoid artrit, FMF ve psdriyatik artrit
tedavisinde kullarwlabilidec

Kon Orik asit

www.tusemportal.com
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Soru kokii ve ¢co6ziimii: Klinik Bilimler 119

119.Romatoid artrit tedavisinde kullanilan ajanlardan hangisinin etki mekanizmasi farklidir?

ILGILI NOTLAR

Tu SEM FARMAKOLOJI

TERIFLUNOMID

+ Dihidroorotat dehidrogenazi inhibe eden primidin anfi-
metabolifidir. Mulfipl skleroz fedavisinde oral yoldan
kulla b,

Multipl Skderoz Tedavisinde Antikeriar
.An‘lﬁnr inhibe Etl_lﬂl Molekul

= Natelizumels

= Rituksimob / Ocrelizumab / = CD20

SERTOLIZUMAB / GOLIMUMAB

Elanersept  TNF,

on proteini digerleri TNF,_
3 id artrit,  infl barsak
hostahMdan, psBriyasis, psériyatik artrit ve ankilozan
spondilit tedavisinde kullanihdar. Chron hastali§inda fistol
varl§inda ilk tercih ilaclardir.

Toberkdloz reaktivasyonu yopabilirler. Multipl skerozda
kullarumlan uygun degildie

TOSILIZUMAB / SARILUMAB

® -6 reseptér (IL-6R) antikorlardiz.  Primer
endikasyonlan romatoid artritfic

TAN = N RoIMAD / AU

TEToURTTYRY

s -4 onfikorudur. HIV ve HHV-8 negalif idiopatik
Castleman hastalgmnda kullarlr

RITUKSIMAB

s B-lenfosit yozeyinde bulunon CD20  proteinine
baglk ikordur. id artrit, SLE, multipl skleroz,
€020 poritif KLL ve non-Hodgkin lenfoma tedavisinde
parenteral kullonii. Hepatit B reaktivasyonuna en sik
neden olan biyolojik molekillerdendir.

OCRELIZUMAB

BELIMUMAB

» B-lenfosit stimGlatér (BlyS) antikorudur. SLE tedavisinde
intravendz infizyonka kullonih

USTEKINUMAB

s IL-12 ve IL-23 antikorudur Psériyasis, Obseratif kolit ve
Chron hastaliginda kullanilir.

BIMEKIZUMAB

® IL-17A ve IL-17F anfikorudur. Plok psriyazis, psriyatik
artrit ve ankilozan spondilit tedavisinde kullanihr.

APREMILAST

» Fosfodiesteraz-4 enzimini selelif inhibe eder. Psbriyosis,
psdriyatik artrit ve otopik dermatit tedavisinde oral veya
lokal yoldan kullaniic

asis Tedavisinde Kullanilan Antikorlar
Antikor | Baglandign Molekisl
+ Infliksimab, adolimumab, * TNF,,
serelizumab ve gelimumeb
* Ustekinumab * IL-12vell-23
Sekukinumab, bimekizumab | + IL-17A
ve iksekizumab

* Brodalumab = IL17AR

Guselkumab, nsankizumab ve | + IL-23
tildrakizumab

* Spescolimob * [L-36R

inflamatuvar Barsak Hastaliklannda Antikorlar

+ B lenfosit yizeyinde bulunan CD20 proteinine baglanan
ontikordur.  Multipl skleroz tedovisinde kullandw  Akdif
hepatit B gecirenlerde kullanimaz.

ABATASEPT / BELATASEPT

* Endojen ligond CTLA-4 iceren T lenfositte CD8O ve
CD86ya baglanan fizyon proteinleridic. Abatasept
id  artrit davisind b P bébrek

I unda reddi engellemek igin kullaruhr.

www.tusemportal.com

Antikoriar Mekanizma
= infl i A * TNF, onfikorlar
/ Sertelizumab /
Gelimumab
* Natalizumab * Alfa,-integrin onfikoru
* Vedolzumab * Alfo,-beta, -infegrin antilkoru
= Ustek * IL-12 ve IL-23 antikery
* Risankzumab / * IL-23 antikorlon
Minkizumab

BEVACIZUMAB / RANIBIZUMAB
BROLUCIZUMARB / AFLIBERSEPT

Aflibersept VEGF fizyon proteinl digerleri VEGF-A
antikorudur. Yaglanmaya bogh makbler dejenerasyon,
diyabetik retinopati ve mokil &deminde intravitreal
verilifer. Bevacizumab ve aflibersept aym zomanda
kolorekiul kanser gibi birgok kanser tedavisinde sistemik
Keullarahir.

www.tusem.com.tr
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Soru kokii ve ¢6ziimii: Klinik Bilimler 132

132.Ylksekten disme sonrasi iki kostada kirik olan hastaya bupivakain sonrasi kardiyak arrest gelisiyor.
Bu hastada sonraki en uygun yaklasim hangisidir?

iLGILI NOTLAR

FARMAKOLOJI TU SE M’

T3z - v wusns

DEKSMEDETOMIDIN LiDOKAIN

* Sanfral sinir sisteminde klonidin gibi adrenerjik o -
reseptorlere oagonist etki yopor Hipnosedatif ve
jezik etkisinden dolay) p i dik d
parenteral kullarihr. Yiksek dozda bile tam bir narkez
hali elugturmaz, Sedatif ve analjezik etkisini o, -ressptdr

Orta etkili soreli amid yapi lokal anestezikir. infiltrasyon
anestezisi, intravendz rejionel anestezi (RIVA) ve yizeyel
onestezi gibi lokol onestezinin hemen hemen tim
tiplerinde kullandir.

antagonisti yohimbin énler
PRILOKAIN

LOKAL ANESTEZIKLER

GENEL BILGILER

BUPIVAKAIN

» Kimyosal yapilanna gére amid yopida olanlar ve eser
yapda clonlor olmok izere 2 gruba aynbrdar. Adinda
tek *i" harfi olanlar ester yapili, “2i" harfi olanlor omid
yapihdir.

Uzun etkili duyusal sinirlere daha selektif amid yapih lokal
anesteziklir. Aritmi ve kardiyok arrest gibi kardiyotolesik
yan ftesirlerd en fozlo yopan lokal anestezikir.
Kardiyotoksik ve nérolojik yon fesirlerini geri gevirmek igin
intravendz lipit inflzyonu kullanlic

FARMAKOKINETIK OZELLIKLERI

« Ester yapih olanlar plozmada esteroz enzimler ETIDOKAIN
tarafindan hzk metabolize edili. Tetrakain diginda ester
yoink lohuil cnauelbduiinn ol oGoesl knadic Oriefln: | ‘i Vbl anesteathlesiben forkd dlasak; mobo: skidert
ester yopili olon prokain ve klorprokainin plazma yon dioyusal sinatare g dloha: gOGD bloks: edes {ters
Bmirleri 1 dokikadan kisadur. diferansiyel blok).

« Ester yopih lokal anestezikler akiif karaciger hastaligi
olanlorda  uygundur, tetrakain dignda ksa ve zoyf MEPIVAKAIN
etkilidiler ve prokaln en faxla olmak Ozere daha
fazla alerfi yoparar. Amid yopih arfikain aym zamanda
plazmada esterazlar ile metabolize olan ester yapisina da

+ Fetis tarafindan yavas metabolize edildigi igin obstetrik
icin yapilan epidural anestezide tercih edilmez.

sahiptir.
PROKAIN Lokal Anestexikierin Onemil er
| Gnemii azellik Lokal Anestezikier
o Etki siresi en kisa, etki gicd en zayif ve en fazla * Yani Smril en uzun olanlar * Levebupivalain,
alerii yapan ester yapih lokal anesteziktir, Fp—
bupivokain,
tetralcain
KOKAIN * Intravende rejione| anesteride = Prilekain, lidoknin
(RIVA) en fozlo tercih edilenler
« Vazokonstrikidr zelliginden dolay: icerisine adrenalin
katiimadan topikal kullanilan orta etkili ve potensi digik
water yopsh loknl ansatelistc NARKOTIK (OPiOID) ANALJEZIKLER

BENZOKAIN GENEL BILGILER

» Asityapilyalmzea yizeyel anestezide kullonilan ester

i i « FEtkilerini mb, delio, kappa, sigma ve epsilon resepidrleri
yapil lokal anestezikdir,

Uzerinden yoparkoc Opiyal doclr g [mi), & (dela)
ve % (kuppa) resspiBrierine agonisl, parsiyel ogonist
TETRAKAIN ankagonit ey loamea ofk yopebildes

+ Ester yopili olmasina karsin giighs ve uzun etkili lokal  FARMAKODINAMIK OZELLIKLERI
anesteziktic

= Opiyatilaclann i {mii), & (delia) ve . (kappa) reseptarlerine
bogh ortak etkiler analjezidic Ofori, bagimhiik,
konstiposyon ve solunum depresyonu mi  reseptor
uvyansing bagh dnemli efkilerdir.

www.tusemportal.com
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Soru kokii ve ¢co6ziimii: Klinik Bilimler 142

142.Diskisinda Strongyloides stercoralis ve Giardia intestinalis saptanan hastada en uygun tedavi hangisidir?

FARMAKOLOJI

88

TUSEM

ARTEMISININ / ARTESUNAT

® Yari &mobrleri 30 dokike ile 2-3 saol orosinda degisir
Bu yOzden sitma profilaksisinde tercih edilinezl
Kandoki gizontosid ve gametositlere etki yopmalanna
karpn karacigerdeki hipnozoid formlora  etkisizdider:
Komplike olmayan PBfolciparum tedavisinde oncelikle
tercih edilirer.

KiNiN / KiNiDIN
« Kan sizontosidirler. Karacigerdeki hipnozeid formlara
kisizdirler. Siddetli Pfolci dovisinde kullandiror.
Profilakik amoch verilmezler.

MEFLOKIN

w Kan sizontosidin.  Korocijerdeld  hipnozoid formiom

o=

s Diloksunid fureat, lyodokinol, paromomisin,

GIARDIYASIS TEDAVISI

ik tercih metranidazel, emldazol veya tinidazoldur
Hosta gebeyse oral paramomisin verilir. Metronidazole
direncli  olgulorda  nitazoksanid  tercih  edilic
Nitazoksanid ayn zomonda AIDS'li hastalarda gérilen
C.parvum tedavisinde de llk tercih ilachr.

AKUT TOKSOPLAZMA TEDAVISI

P el

etkisizdir. Yan &mri yaklasik 20 gin oldugu igin Koroki
direncli Pfalciparum profilaksisinde sik kullondan

iloglardan biridir.

PRIMAKIN

= Karocijerdeki hipnozeld forma etldli tek llaghir. Kanda
sizontosid formlara etkili degildir oma gametositiere
etki yopar. Primer olorak Pvivax ve Bovalenin radikal
tedavisinde kullanilir. Klorokine direnli Rfalciparum
tedavisinde kullamimaz.

ATOVAKUON

= Mitokondriyal elektron transportunu inhibe eden
ubikinon benzeri etkiye sahip bir ilaghr. Kan gizontosidir.
Karocigerdeki hipnozoid forma etkili degildic Atovakuon
+ proguanil klarokine direncli Plolciparum profilaksisinde
kullanihr.

FOLAT ANTAGONISTLERI
(PROGUANIL / PRIMETAMIN / SULFADOKSIN)

+ Primetamin il 5n ilac olon proguanil dikidrotolat
reduldazi ve sulfadoksin dihidrop inhibe
ederek folik osit sentezini basklor. Kondaki sizontosid
formlara etkili olmalanne lomin karocigerdeki hipnozoid
formlara etki yapmazlor.

DOKSISiKLIN
= Kon sizonlositidic. Klorokine direndli siddelli Plolciporum

siima tedavisinde ve profilaksisinde kullanibr. Gebelerde
ve 8 yasin oindoki hastalorda kullondmaz.

AMIBIYASIS TEDAVISI

a Pri in + in + folinik asit veya primetamin
+ Kindamisin + folinik asit kombinasyonu ilk tercibtic
Hasta gebeyse spiramisin, AIDS'l ise ko-trimoksazol
+ klindamisin verili. Toksoplozma profilaksisinde ko-
trimoksazol kullarulir.

PNOMOSISTIS JIROVECI PNOMONISI

e CD4+ 200/mm*nin oltindoki  AIDSli  hastalarda
pndmosistis jiroveci profilaksisinde ve tedavisinde ilk tercih
ko-trimoksazol’dur.

LAYSMANIYASIS TEDAVISI

Visseral veyo kutanz laysmaniyosis tedavisinda ilk tercih
sodyum stiboglukonat ve meglimin animanyat
glbl 5 degerll anfimon bilegikleridir. Bes degerli
antimonlora direngli kutondz ve visseral loygmoniyasis
javicinde eval tok ilag miltefosindi

Visseral laysmaniyasis tedavisinde 5 degeri antimonlara
direng varlginda veya bu ilaglann yan tesir yapmasi
durumunda 1 | amfoterisin B, pa isi

veya pentamidin kullanidabilir.

BATI AFRIKA UYKU HASTALIGI
(TRIPANOSOMIYASIS)

» Tbrucei gombiense bogh Bah Afrika wyku hastalignin
erken doénemlerinde pentamidin veya suramin
kullaruli.

Ornitin dekarbolsilaz: inhibe eden eflornitin T.brucei
gambiense bogh Bah Afrika wyku hastaligmin hem
erken hem de santral sinir sistemi tutulumu olan geg

dé 1o

etkilidic. Eflomitin ayni zamanda fasiyal

« Maetrenldazol, ornidazol ve tinidazol E. Histolytica'ya
bagl hem amibik kolit hem de amibik karaciger opsesinde
kullanilmasing  kargn amibik kolitte etkileri smirhdi.
Amibik kolitte kolona (lomene) etkili ilagla kombine
kullanirlar.

www.tusemportal.com

hirgitizm tedavisinde lokal kullanilir.

Bah Afrika uyku hastaliginin geg daneminde melarsaprol
ve nifurtimols da kullanilr. Felsinidazol Bah Afrika
uyku hastabigimn hem erken hem de santral sinir sistemni
tutulumu olan geg déneminde etkili olan oral yoldan
kullarslon ilk ilochr.

ILGILIi NOTLAR
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Soru koku ve ¢cozimii: Klinik Bilimler 142

142.Diskisinda Strongyloides stercoralis ve Giardia intestinalis saptanan hastada en uygun tedavi hangisidir?

TUSEM

FARMAKOLOJ|

ot 181 b

* Melarsaprol aym zamando Thrucei rhodense bogh
Dogu Afrika uyku hastalifimin santral sinir sistemi
tutulumu olan gec doneminde de kullonilir.

DOGU AFRIKA UYKU HASTALIGI
(TRIPANOSOMIYASIS)

Tbrucei rhodense bagh Dogu Afrikn uyku hastalgmin
erken dénemlerinde veya i

TRIKLABENDAZOL

* MikrotubDl sentezini inhibe eder. Ehepatica tedavisinde
ke tercihtic Fhepafica tedavisinde allematif ilag
bithinoldur.

PIRANTEL PAMOAT

kullarul.

Dogu Afrika uyku hastalij nin santral sinirsistemi tutulumu
olan gec dbnemlerinde melarsaprol fercih edilic
Melarsaprol ayr zamanda Bah Afrika uyku hastalginin
geg doneminde de verilic

AMERIKAN TRIPANOZOMIYASISI (CHAGAS
HASTALIGI)

. in salgsini artinr ve asetilkolinesteraziinhibe eder.
Arfan ilkalin, kolinerjik r leri aktive ed: k
depolarizasyona bagh spastik felg yapar Asetilkolin
reseptdrlerini bloke ederek flask felc yapan piperazin ile
bidildte kullamimaz.

IVERMEKTIN

® Lecruzi'nin neden oldugu Chagas 9
it boollorillon Bovkr Bevaidozol v slturilinol
Nafurtiimioks oy sxiveide: gag dansin Bow Alitka iyl
hastali§inda da kullandir,

Protozoa Hastaliklarnin Tedavisi

en

Etken / ik Sira fiaclar Abternatif llaclar
Hastahk
* Bumicrofi * Klindarmsin + * Azitromisin +

kinin atovakuon
* Beoli * Tetrosildin * Metronidozol |
+ Cparvum * Poramomisin * Azitromisin

* Nitazoksanid
ANTIHELMINTIK iLACLAR
MEBENDAZOL

& Beto-tubuline boglanarok mikrotubdl semezind inhibe
eder. Askaris, Tirichiura, Aduodenale, N.americanus,
Tspiralis ve E.vermicularis gibi nematotlann tedavisinde
ik tercih llaglar mebendazol veya albendazoldur.

ALBENDAZOL

& Befo-tubuline baglanarak mikrotubil sentezini inhibe
eder. Askaoris, Tirichiura, Aduodenale, N.aomaricanus,
Lspiralis ve Evermicularis gibi nematotlarn tedavisinde
ik tercih Tlaglar zol veya Idur.
Kist hidatik ve Tsoliuma bagh sistiserkozis tedavisinde
il tercibtir. Tsoliuma bogh sistserkozis ve kist hidatik
tedavisinde alermatifi prazikuanteldir.

GABA ve glutamat-aracih klor kanallanm aktive eder.
MNematot, filarya ve uyuz fedavisinde oral bitlenme
tedavisinde lokal kullorul.

O.volvulus ve S.stercoralis tedavisinde Ik tercihtin.
W.bancrofti, loa loo, B.malayi ve tropikol eoziofili
tedavisinde dietilikarbamazinin alternatifidir.

Uyuz tedavisinde oral verilen telc ilachr. Bitlenme ve
akne rosacoe tedavisi igin lokal kullanlie.

NIKLOZAMID

Oksidatif fosforlasyonu inhibe ve ATP' az alivitesini stimile
eder. Helmintin glukoz olmim do engeller. Tsaginata,
T.solium, Dlatum ve H.nano gibi sestotlann fedavisinde
Hke tercih llaclar niklozamid ve prazikuameldir.

PRAZIKUANTEL

* Helmint membroninin kalsiyuma gegirgenligini armine
Kalsiyum girisinde artmaya bah parolizi yapor. Tsaginota,
T.solium, Dlatum ve H.nana gibi sestotlann tedavisinde
ik tercih llaglar niklozamid ve prazikuameldir.

» §istozomiyasisin tOm fiplerinin tedavisinde il rercihwic.
C sinensis ve Pwestermani gibi trematotioro korsi Sncelikle
tercih edilir. Fhepatica ve nematotlaro etki yopmaz.

DIETILKARBAMAZIN

= Filaryalarda sidonik  osit masin  inhibe
ederek paraziti immun afaklara duyorh duruma getirir
W.bancroft, Loa lea, Brugia malayl ve tropikal
eozinofill tedavisinde ilk tercihtir.

www.tusemportal.com
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Soru koki ve ¢cozimii: Klinik Bilimler 182

182.Depolarizan etkili noromuskuler blokér hangisidir?

FARMAKOLOJI

TUSEM

RAMELTEON / TASIMELTEON

Melatonin MT, ve MT, reseptdrlerine agonist etki yapariar.
Uykwya dolmoda sorunu olan hastalarda Insominia
tedavisinde kullanilirlar.

SUVOREKSANT /
DARIDOREKSANT

EMBOREKSANT

s Orelsinin OX, ve OX, reseptdrerini inhibe ederer.
Uykunun baslatimas: ve srdurilmesi sorunu olonlarda
Insomnia tedavisinde oral yoldan kullanihrlar.

BARBITURATLAR

* GABA, reseptorleri ile pozitif allosterik ethilesmeye girarek
Cl iyon kanallannin agk kalma siresini uzotirdar. Otamda
GABA olmaosa da GABA, reseptérerini aldive ederler.
GABA, reseptdrlerini uyarmazlar. Doz-yandt egriler dik,
g'wen-\ik indeksleri dar, bagimhilik ve yoksunluk krizi
riskleri yiksektir. Porfifyada kontrendikedirler.

| daha sonro fiyope .
Yan &mrl en uzun borbitirat fenobarbitaldir.
Fenobarbital zehirlenmesinde idran olkoli yapmak icin
sodyum bikarbonat kullanihi

Yan &mri) en lasa

iSKELET KASLARINI GEVSETEN ILAGLAR

NOROMUSKULER BLOKOR iLACLAR

Iskele! koslanndoki nikofinik resepldreri kompetetif
(non-depolarizan) veyo depelarizan bloke ederler. Genel
onestezide izgili kaslar fel etmek igin intravendz yoldan
kullaniirlar.

KOMPETETIF (NON-DEPOLARIZAN)
NOROMUSKULER BLOKORLER

iskelet kaslanndaki  niketinik reseptbrleri  bloke

=

SUGAMMEDEKS

« Rokironyum ve vekironyum gibi aminosteroid yapili
nromuskiler blokér ilackida sslasyon yaparak kimyasal
anfagonzmaya girer. Ofonomik yan tesir yapmadan
steroid yapil ilaclann etkisini geri gevirir.

ATRAKURYUM

* Kon pH'sinda Hoffman reaksiyonu ile uvzun etkili
ladonazin  metabolitine spontan  metabolize olur
Metabolifi laudonozin sanfrol sinir sistemine gecerek

korwdlsiyon yapar.

MivAKORYUM

¢ Plazma kolinesterazion tarofindon metobolize  edilin
Kolinesterazi olmayanlarda uzamis opne yopar Etkd
sUresi lasadir.

PANKURONYUM / ROKURONYUM /
VEKURONYUM

* Histamin solgidanmasina neden olmayan ominosteroid
yapili lackrdir. Rokironyumun etkisi cok hizh baslar
Pankironyum uzun etkili olup kolpteki M, reseptarieri
bloke ederek (vogolitik etki) tagikardi yopar.

GANTAKURYUM

® Mon-enzimatik sistein aminoosidine metabolize olue

Ulira-kisa_etki _baslal

ok _lasa etk siresine

o lskelet kaslarndoki nikofinik reseptideri uyornr, Hicreye
sodyum girigini orhrarok depolarizan blok yapar
Neostigmin etkisini gerl ceviremez. Koslarda 8nce
fosikidosyon sonro felc yopar Plozmo kolinesterazlan
torafindan  metobolize edilin.  Plazma  kolinesteraz
olmayanlarda uzamis apne yopor Etkisi en huzh
boglayon ve en kasa siren ndromuskiiler blokBrdin.

5 i k " kotinic

ederek periferik etki ile iskelet koslanm g 3
Pankiéronyum, vekironyum, rokUronyum ve
i dtid i i

pipekiironyum
yapih olanlar histamin salgilanmasina neden olmaz.
Aminosteroid yapih ilaglann yaphi feld sugammadels
selosyonla geri gevirir.

KOMPETETIF NOROMUSKULER BLOKORLERIN

ETKILERININ GERI GEVRILMESI

e Yaplklon ikelet kasi gevsemesini neostigmin ve
edroforyum gibi beyne gecmeyen anfikolinesterazlar
geri gevirir,

= Gantakiryumun yaphfi iskelet kasi felcini neostigmin
diginda L-sistein uygulamas: da geri cevirir

www.tusemportal.com

ve kalpteki muskarinik reseptdrleri akfive ederek negatif
inotrapik ve negatif kranotropik etki yapar. Yoksek dozda
adrenal medulladali nikotinik reseptdrleri uyararak pozitif
inotropik etki, pozitif kronotropik etki ve hipertansiyon
yapar.

Kas afgnsi, kreatin kinaz arhsi ve hiperkalemiye neden olue
Hiperkalemiye bagh aritmi gelisebilic Yorld, kapal
kafa travmasi veya nSromuskDler hastalid olanlarda
kulla rlmoz.

ILGILI NOTLAR
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188.Kirk yedi yasindaki kadin hastada ani idrar yapma hissi, sik idrara cikma ve kafeinle artan sikayetler olup, enfeksiyon veya bagka

organik neden saptanmamaktadir.

Bu hastada en olasi tani ve ilk basamak medikal tedavi agagidakilerden hangisidir?

FARMAKOLOJI

TUSEM

SAVAS GAZI PROFILAKSISI

« Kolinesteraz inhibitdrl kimyosal sovas gazlan ile
profilakside  pridostigmin  kullandir.  Pridostigmin
asetilkolinesteran reversibl inhibe ettigi igin savag gazinin
irreversibl inhibisyonunu geciktirir.

ANTIMUSKARINIK ILAGLAR

GENEL BILGILER

« Atropin ve skopolamin gibi fersiyer amin yopsinda
alanlann oral veya transd
santral sinir sistemine gecislen yUkseldir. Kuvaterner amin
yapsinda olanlar santral sinir sistemine gecmezler.

1 Antimuskarinik llaglarin Erkileri

Doleu / Organ ‘(ﬁi ‘

I verildiginde emilimleri ve

- Géz = Midriyazis, siklopleji, gérme
bulanikligy, fotofobi ve goz kurulugu

- Kolp - Tasikardi ve AV ilefide hizlanma

* Sslunum sistami * Bronkadilatasyen, trokesbrongial
salgilarda azalma va mukssiliysr
harcketlerda azalma

TROPIKAMID / SIKLOPENTOLAT
HOMATROPIN

Gézde sirkler kastaki muskorinik reseptdrieni bloke ederek
midriyozis, siliyer kastoli muskorinik reseptérad bloks
adarek siklopleji (yolin g&rme bezuklugu) yoparlar
Tropikamid en lisa olmok lzere gozdeki etkileri
kisodir Siklopleji va midriyozis istenen durumlardo refina
muayenesinde kullanilrar

Antimuskarinikderin Gézdekd Etld Streleri h

[ Antimuskarinik itag Gézdeki Erki Stresi
[ * Afropin IE 5-6 gin

[+ Skopotamin |'= 27 gon

"' Tropikamid | - l&‘bG dakika

[ = Siklopeniolal | * 3-6 300

[ Hometropin = 2240

IPRATROPIUM / TIOTROPIUM / AKLIDINYUM
/ GLIKOPIRONYUM / UMEKLIDINYUM

s Beyne gecmeyen antimuskarinik iloglardie Atrepinden
forkh olorok mukasiliyer hareketleri bosklamaziar.

OKSIBUTININ DARIFENASI 4
SOLIFENASIN / TROSPIUM / PROPANTELIN

- G | | ¢ Barsok azalma ve mide
sistam osit solgminda czalma

* Uriner sistem * Idrar retansiyonu

* Salg bezlen = Agz kurulugu, eknn solgilorda

azalma, hipartermi ve sicak-kuru deri

* Santral sinir * Sedasyon, hal leorrvilsi

sistemi ve deliryum
ATROPIN

« Digik dozda (0.5 mg) vagusa gelen presinaplik M,
reseptdeleri bloke ederek asefilkolin salgsini artine ve
bradikardiye neden olur. Normal dozlarda tasikardi ve
AY iletide hizlanma yapar.

« Midriyazis yopici etkisi 1-2 gin ve sikloplejik etkisi 5-6
gin sirdigi igin retine muoyenesinde fozlo fercih
edilmez.

# Sinis brodikardisi, AV blok, okut miyokort enforktis,
preanestezik medikasyon, diyare, organcfosfat, sovas
gazi ve akut baslangich mantar zehidenmesinde kullanilir

SKOPOLAMIN (HYOZIN)

« Afropinden forkh olarak belirgin sedasyon ve amneziye
neden olur. Sedatif ve antiemetik etkisinden dolay) tagi
tutmasinin dnlenmesinde transdermal kullanir.

www.tusem.com.tr
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Muskarinik-3 reseptérl en fazla olmak Dzere muskarinik
raseptirleri bloke ederek idrar clusini azaltiar. Agim
aktif mesane, idrar inkontinans: ve enurezis noktuma
tedovisinde kullamlrlor.  Trospium ve propantelin
hidrofilik olup santral sinir sistemine gecmez; bu ilaclor
demansl hastalarda agin akt# mesanede tercih edilider

HYOZIN N-BUTILEROMUR

» Kuvaterner amin yopsinda hidrofilik beyne gecmeyen
imuskarinik ilaglordir. G
tedavisinde yararlidic

| ve Griner spazm

BENZTROPIN / BIPERIDEN
TRIHEKSIFENIDIL

« Santral etkii  entimuskarinik  dloclordi.  Parkinson
hastalfinda gérilen tremor ve hipersalivasyon ile
iloglora bogh Porkinson'da &ncellkde tercih edilider
floglara bagh Parkinson hostah@inda antimuskarinik etkisi
olan amantadin de kullanlabilir

Santral yan tesirl ylksek olan antimuskarinik
Naglardi. Agiz kurulugu, scak-kuru deri, hipertermi,
midriyazis, siklopleji, izeme zorufu, holisinasyon ve
konvikivon gibi atropin benzeri yan tesirlere neden
olurlar. Hallsinojen olarak kitUye kullandabilirder.

iLGILI NOTLAR

www.tusemportal.com
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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

AN

@tusemegitim

@tusemegitim

@tusemegitim

@tusemegitim

@tusemegitim

74

Online Satis Sitemiz

. www.tusem.com.tr

N

www.tusemportal.com

<



