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Farmakoloji;
» |lag molekdillerinin canli organizmaya

* Organizmanin ilagc molekullerine ne
yaptigini inceleyen ve

 Biyoloji ile tedavi arasinda kopru gorevi
yapan bir bilim dalidir.




FARMAKOLOJI,

A llaclarin etkilerini

3 llaglarin 6zelliklerini

 Tedavide kullaniliglarini

1 Molekuler dlzeyde ilac etkilerini

inceleyen bilim dalidir.



Tarihce

- Insanlar ilk Cag’dan beri farkinda
olmadan farmakoloji bilimine ilgi
duymustur.

 Dogadaki bazi bitkilerin ciceklerini,
yapraklarini, koklerini kullanarak
hastalik ve agridan kurtulmuslardir.



« Koka yapraklarini cigneyerek calisma gucunu
artiran Guney Amerikalilar, agrisini hafifletmek
Icin afyon kullanan insanlar, bilingsiz olarak
farmakolojinin temelini atmiglardir.




« llaclar hakkindaki ilk sistematik bilgiler
M.O Misir'da yazilmis Ebers
papiruslerinden cikariimistir.

« Sumer ve Misir donemlerinden kalma
tablet ve yazitlarda da opium ve diger
sifali bitkiler hakkinda bilgiler
bulunmaktadir.

« M.S. |. Yuzyilda Dioscorides o gune
kadar bilinen ilaglari bir kitapta
toplayarak ilk farmakope (Materia
Medica) sayilabilecek kitabi
hazirlamistir.

Ebers Papirusi



* Farmakolojiye yonelim bizzat klinikten gelmistir.

* Hekimlerin klinik tani ve gozlemde basaril
olmalarina karsin, tedavide yetersiz kalmalari ve
buna bagli olarak tedavi sonuclarini iyilestirmeye
ihtiya¢ duymalari, farmakolojiye yonelimi
koruklemistir.




Farmakolojinin Tarihsel Gelisimi

M.O. 2000 Al, bu kokii ye.

M.S.
M.S.
M.S.
M.S.

1000
1850
1940
1985

M.S. 2013

ye.

O kok kotu. Gel, bu duayi oku.

O dua batil inang. Al, bu iksiri ic.

O iksir yilan yagi. Al, bu hapi yut.

O hap etkisiz. Gel, bu antidepresani al.
O antidepresan ise yaramaz. Al, bu koku



FARMAKOLOJININ
BOLUMLERI

» Farmakoterapi

» Farmakokinetik

» Farmakodinami

» Klinik farmakoloji

» Toksikoloji

» Blyofarmasi

» Farmakope (Kodeks)




Farmakoterapi

» llaglarin hastaliklarin profilaksisi ve
tedavisinde kullanilmasi ve klinikte
uygulanmasiyla ugrasan bilim daldir.




» Birkac cesit tedavi sekli bulunmaktadir. Bunlar;

» Ampirik tedavi; hastaligin nedeninin ve ilacin
etkisinin bilinmeden yapildigi tedavidir.gozlem-
deneme

» Semptomatik (palyatif) tedavi; ilaclar ile
hastaligin nedeninin kaldirilmadan
semptomlarini gidermek icin yapilan tedavidir




Profilaktik tedavi; hastaliklardan korunmak icin
yapilan ilag uygulamalaridir.

lkame tedavi (yerine koyma); viicutta eksikligi
gorulen maddelerin eksikligini gidermek icin ilag
uygulamasidir.

Radikal tedavi (rasyonel); ilagla hastaligin
nedeninin tamamen ortadan kaldirilmasidir.



Klinik farmakoloji:

» Yeni ilaclarin bulunmasi ve gelistiriimesi
amaclyla deney hayvanlarinda incelenmis
kimyasal maddelerin; normal ve hasta
iInsanlarda uygulanmasini ve sonuglarin
degerlendirilmesini inceleyen bilim dalidir.




 Normal ya da patolojik bir insanda ilaglarin
etkilerini ve sonlanimini daha iyi ortaya
koyabilmek icin klinik farmakoloji

gelismistir.




Toksikoloji:

» |laclarla veya diger kimyasal maddelerle
olusan zehirlenmeleri, zehirli maddelerin
yvapisini, ozelliklerini, etki mekanizmalarini,
zehirlenme belirtilerini ve tedavilerini
inceleyen bilim dalidir.



FARMAKOKINETIK:

dOrganizmanin ilag molekulune ne yaptiginin
iIncelenmesidir.

» Absorbsiyon
» Dagilim

» Metabolizma
» Eliminasyon

Absorptionsfasen

Eliminatlonsfasen
Udski II

1t




FARKODINAMI:

Qllacin organizmaya ne yaptiginin
Incelenmesidir.

> ilacin etkisi, gucu, suresi




* Farmakokinetik ve farmakodinamik
analizler sonucu, yeni bir ilacin tedaviye
girisi ve uygun bir tedavi semasi
olusturulmasi saglantr.




BIYOFARMASI:

* Organizmaya alinan ilaclarin
absorbsiyonuna(emilimine) etki eden
faktorleri inceler.




Farmakope- Kodeks

» |lac Uretiminde kullanilan etkin ve yardimci
maddelerin nitel ve nicel cozimleme
yontemlerinin yer aldigi yasal ve bilimsel
olarak uyulmasi gereken ulusal ve
uluslararasi kurallari ve yontemleri iceren
resmi kitap

'DONESIA

EDISIV




ILAC

"Her tlag zehivdiv, highir madde yoktur kL zehir olmasin; ilact
zehirden ayLran dozduy, "
Paracelsus

DSO (WHO:Diinya Saglik Orguti) ilaci su sekilde
tanimlar;
"Fizyolojik sistemleri veya patolojik durumlari

alanin yarari icin degistirmek veya incelemek
amaciyla kullanilabilen bir maddedir."




dBir ila¢c molekllt, organizmada bulunan bir
norotransmitter ya da hormon taklidi yaparak
etkisini gosterir.




Plasebo

* Renk, sekil ve koku gibi ozellikleri
bakimindan aktif ilaca benzeyen fakat aktif
madde icermeyen ve farmakolojik etkisi
bulunmayan ilag seklidir.

placebo




YOO,

YALNIZ BEN 28 YILDIR
BU iLACLAR KULLANIYORUM,
ALISKANLIK HiC ALISKANLIK

YAPAR.. YAPMADI . .




ILACLARIN ELDE EDILDIGI
KAYNAKLAR

FLAE I{ATHI{LARI]

—

[ Dogal Kaynaklar ] [ Sentetik Maddeler ] {DEAWM]

Teknolojisi
( Bitkiler ‘ | ‘ Hayvanlar ve I'nsanlatj




ILACLARIN FARMASOTIK
SEKILLERI




Tablet Kapsiil Siispansiyon

ELSEVIER’IN GOZDEN GECIRILMi$S ENTEGRE FARMAKOLOJISi

M.KESTER, K.EVRANA, K.D.KARPA.



KATI ILAC SEKILLERI

d Toz

J Kase
1 Kapsul
 Tablet
d Draje
d Piltl-tozun balla sekle dns
J Supozituvar

d Sabunlar




SIVI ILAC SEKILLERI

Solusyon
Tentlr
Ekstre
Surup
Posyon
Iksir/Eliksir
Suspansiyon
Lavman
Gargara
Losyon
 Aerosol

d Sprey

\ duphalac

o000 000 0



YARI KATI ILAC SEKILLERI

d Pomat ya da merhem
 Lapalar

d Yakilar
d Transdermal terapotik sistem(TTS)

o — —

|1 'BEPANTHENE i T |} 'BEPANTHENE (o
| @ il o ]




Kullanim amacina gore tedavi
siniflamasi

1. Koruyucu(profilaktik) tedavi: Olasi bir
hastaliktan korunmak ya da fizyolojik bir
olayi gecici olarak degistirmek amaciyla
saglam bir insana ila¢ uygulanmasidir.




2. TamamIay|C|(repIasman)“tedai \
Organizmada ki bir eksiklikten "\
kaynaklanan eksikligi tamamlayacak hé‘g%

—



Hastaligin
nedenine
yonelik 1lac
uygulamasidir




4. Semptomatik tedavi(palyatif tedavi):
Hastaligin nedenini ortadan kaldirmadan,
sadece patolojik bozukluklari azaltmak i¢in
yapilan ilag uygulamalarldlr




llac ile ilgili temel kavramlar

Doz: Bir defada verilen ilac
miktaridir.

Drog: Tedavi amaci ile kullanilan tek
bir maddedir. llac ham maddesi

Gunluk doz: Gun boyunca verilmesi
tavsiye edilen ilac miktaridir.

Yan etki: llaclarin olagan dozlarinda
bile istenilen tesirlerine ilaveten
yaptiklari istenmeyen etkileridir.




- Endikasyon: llacin, kullanim amacina
yonelik etkilerine denir.

- Kontrendikasyon: llacin, kullanilmamasi
gereken durumlara denir.




Gunluk doz birimleri

g Gram Inhal Inhalasyon

mg Miligram N Nazal

mcg Microgram O Oral

U Unit P Parenteral

TU Thousand units | R Rektal

MU Million units SL Sublingual/bukk
al

mmol Milimole D Transdermal

ml mililitre V Vajinal




ILAC UYGULAMA HATALARININ
BASLICA NEDENLERI

 Doktor&hemsire iletisim eksikligi nedeni ile
(yazili order olmamasi nedeni ile)

> llac
» doz
» uygulama yolu vb. yanlis anlasilabillir.

 Hazirlanan ilaca yanlis etiket yapistiriimasi
veya etiketin yanlis yazilmasi

A Steriliteye dikkat edilmemesi



ILACLARIN VERILIS YOLLARI

1. LOKAL (TOPIKAL) UYGULAMA

Etki yapacagi bolgeye dogrudan..

Derl Uzerine (perkitan)uygulama

Derl icine (intradermik,intrakttan) enjeksiyon
Intratekal uygulama-BOS

Okdler (oftalmik) uygulama

Kulak icl, intranazal uygulamalar

Bogaz (farenks) enf. lokal uygulamalar
Intraartikiler uygulamalar

Ser0z zarlar icine uygulamalar

YV V V V V VY VYV V



2. SISTEMIK UYGULAMA YOLLARI
» Oral(Per os) yol

» Sublingual

» Rektal- Stpozituvar

» Parenteral
v Deri altl (SC. Subcutan6z)
v'Kas ici (IM. Intramuscular)
v' Damar ici (IV. Intravenoz)**
v’ Arter ici (Intraarteriyel)
v Kemik ili§i ici (introdssedz)
» Transdermal- flaster
> Inhalasyon yolu



u 1-5 DAMAR-iCI UYGULAMALI £v/) TAJLAR

°Iag hemen dolaglma girer

llac hizli olarak dokulara dagulir
Hizli yanit
Hemen doz tltrasyonuna olana
Eger ilag mide iceriginde:

ile ieri derecede met
Sabit kan seviyel
Uzun siire boy
Kan tarafindan
Her zaman ulasila ESEVERIN GOZDEN GECHILUIS ENTEGRE ARMAGLOIS

M.KESTER, K.EVRANA, K.D.KARPA.



llaclarin Siniflandiriimasi ve
Adlandiriimasi

*Tedavide kullanilisina gore:

Ornek: Antiaritmik (kalpte diizensiz atimlari
onleyen ilag), analjezik (agriyi geciren ilag), v.b.

* Ancak bircok drog terapotik olarak kullaniimaz,
bunlar ilag etkisinin temel kavramlarini
aydinlatmak ve elde edilen sonuclarla
hastaliklarin tedavisine yeni yaklasimlar
getirmeye yardimci olurlar.



Etki yerine ve sekline gore;
Molekuler etkilesim.
 Ornek: Enzim inhibit6rleri, reseptor blokerleri v.b.

Fizyolojik sistemler Gzerine etkilerine gore
- Ornek: Antikoagulanlar, vazodilator v.b.

Kimyasal (molekuler) yapisina gore:
- Ornek: Alkoloid, steroid, barbittirat v.b.



llaclarin en az Uc adi vardir:

1. Genel ad (jenerik=uluslararasi ortak
adlandirma):
Saglik alaninda uluslar arasi bilimsel ortaklik

saglamak ve bilimsel yayinlarin kolay anlasilir
olmasi icin genel ad kullantlir.

Ornek: Acetylcystein (mukolitik=mukusu
sivilastiran, sulandiran)



2. Ticari ad (marka veya mustahzar adi)

llaci bulan firmanin veya ilaci iceren etken
maddeleri yapan firmalarin kendi urunlerine
verdikleri ozel addir. Tek bir ilacin degisik adda
bircok mustahzari vardir.

- Ornek: Dikloron, Difenak, Voltaren, Miyadren v.b.
llaclarin hepsi analjezik, antienflamatuar,
antiromatizmal olarak kullanilan ilaclardir




3. Kimyasal ad

llaca Uluslararasi Kimya Birligi tarafindan
verilen addir. llacin kimyasal bilesimini
gosterir.

* o Ornek: N-asetil-p-aminofenol






 Insanin ilaca olan etkisi?
Farmakokinetik faz

e |lacin insana olan etkisi?
FarmakoDinamik faz



Farmakokinetik,

llaclarin:

* Absorbsiyon (emilim),

* Dagilim,

* Metabolizma (Biyotransformasyon) ve

* Eliminasyonunu (ADME) kantitatif(nicel)
olarak ve ozellikle zaman boyutlari icinde
Inceler.



1. EMILIM-ABSORBSIYON

llac molekdillerinin organizmaya girdikten sonra
kan dolasimina ulasma hizi, buyuk olgude verilis
yoluna gore degisir.

Oral —

Cilt (perkutan)

Rektal __ Epitelyum dokusunu asip, ekstrasellller siviya
dagildiktan sonra kapiller geperi gecip, genel

AkCiger kan dolagimina ulasir.

Enjeksiyon |
IV- direkt kan doiagiming=rte! dokuyok



Gastrointestinal EMILIM

» Oral ya da rektal alindiktan sonra GIS ile
temasa gecerler. Emilim en fazla
duodenumda olmaktadir.

Stomach T! 1

Duodenum ———""



llac sindirim kanalindan-
membranlardan:

 Pasif diftizyon
 Aktif transport

 Kolaylastiriimis difuzyon

J Pinositoz

d Reseptor aracili endositoz

Aktif tagima

Yag Pinositoz cebi
|
O-O-0-©

mekanizmalari ile emilir.



Oral yoldan alinan bir tablet,
mide-barsak yolunu yaklasik 5 -6
saatte gecer.

Bu surenin yaklasik 0,5-1 saati
midede, geri kalan barsaklarda
gecer.



Ik gecis olayi

» llag molekulleri genel dolasima ulasmadan 6nce
genellikle karacigere ulasirlar ve ilacin bir kKismi
metabolitlere donugurken bir kismi eliminasyona

ugrayabilir. (dilalti ve rektumdan uygulanan
ilaclar haric)



' Y Agiz(barsak)
i uygulamas;
/ Dil-alt
- > ,.-4’ uygulamas:
Yanak 4

u } —d

Pl ,\ Yanak boslugundan vends= doSnas
S ——

Karaciger veni

——— &

T — Safra kanah

—

Lenfatikler

Vena kava

e ————

an (makat) uygulanan
na” ugramaz



* Hepatik ilk gegisten sonra safra yoluyla elimine
olan ilaclar barsakta metabolize olabilirler ve
fecesle atilmadan once, barsak ceperlerinden
tekrar absorbe olabilirler.

* Bu sekilde ilag molekulunun tekrar dolasima
girmesine enterohepatik siklus adi verilir.
(digitoksin, steroid, morfin)



Biyoyararlanim

 Bir ilacg, besin ya da toksik maddenin hedef
hucreye, dolasim yoluyla degismemis
sekilde ulasan miktarinin yuzde olarak
belirtiimesidir.

IV enjeksiyonda
%100 emilim - %100 biyoyararlanim



Dagilim

 Bir ilacin kan dolasimindan onun etkisine
ihtiyac duyulan dokuya gecme surecl




Dagilim

llaclarin dagildiklar fizyolojik sivi kompartimanlari

« Plazma : Kan hacminin yaklasik yarisi ve Vucut
agirliginin %4t , 3- 3.5 litre

» Interstisyel sivi (hiicreler arasi sivi + BOS)

Kompartimani: Vucut agirliginin %13°0,9 litre,

» Intraseliler sivi kompartimani : Vicut agirhginin
%41'1, 29 litre,

Plazma + interstisyel siviya birlikte ekstraselller
sivl kompartimani da denir.




Plazma proteinlerine baglanma(baglanilan
kompleks, dokulara ulasip farmakolojik etkisini
gOsteremez)

Dokulara dagilim(ilag hucre membranini
gecmeli)
Santral sinir sistemine dagilim
Feto-plasenter dagilim




Eliminasyon

Bobreklerden eliminasyon

Sindirim yoluyla eliminasyon

Akciger yoluyla eliminasyon

Sut yoluyla eliminasyon(emzirenler icin)
Ter yoluyla eliminasyon

Vucuttaki tum salgilarla(gozyasi, genital
salgilar..)



ILACLARIN
ORGANIZMAYA OLAN
ETKILERINI INCELER

farmakodinamik

» |lagc molekiilleri organizmaya girerek
Istenilen (terapotik) ve istenmeyen etkiler
(yan etkiler ve toksik etkiler)
olusturmaktadir.



Advers etk

llagta istenilen en 6nemli 6zellik,
sadece hastalikli yapilari
etkileyip, vucudun diger
bolumlerine en az ya da hig etki
gostermemesidir.
Boyle bir ilac yok denecek kadar
azdir.



« Parasetamolun asiri dozda olusturdugu krc
nekrozu, nefrit ve pankreatit toksik etki olarak
adlandirilmasina karsin,

 Daha az zararli olan cilt dokuntuleri ve
hematolojik degisiklikler yan etki olarak
adlandirilabilir.



ILACLARIN ETKIiSiNi DEGISTIREN
FAKTORLER |

d Agirlik

d Yas

1 Bobrek yetmezligi
1 Karaciger yetmezligi

A

d Cinsiyet
 Verilis yolu ve zamani
Hali Kadinlar genellikle
d Hamilelik kol ve SES
J Tolerans depresanlarina karsi
O Baglmmlk daha duyarhdir.
- Besml_er Yagh besinler
1 Genetik ilaglarin emilmelerini

Q Baska ilaglarin viicutta bulunmas) ~ 9eciktirmektedir.



ILACLARIN ETKI MEKANIZMALARI

1 Reseptorler Gzerine olan etki
» Cekirdek reseptorleri

» Membran reseptorler

 Bir enzim Uzerine etki
 Transit sistemleri Gzerine etki
 Fiziko-kimyasal etk

1 Makromolekullerin(DNA, RNA ve
proteinler) sentezi Uzerine etk




ILAC ETKILESIMLERI

1. Farmakodinamik etkilesmeler

Farmakodinamik etkilesmeler ayni reseptor
uzerinden etkilerini gosteren ilaglar arasinda
meydana gelir.

Bir ilac diger ilacin etkisini etki yerinde

deqistirerek azaltabilir veya arttirabilir.

Buna gOre antagonizma veya sinerjizma diye iki
durum ortaya cikabillir.



ILAC ETKILESIMLERI

1 Ayni yonde etkilesimler
» Aditif etki(Sumasyon)
» Sinerjizma ve potansiyalizasyon

1 Zit yonde etkilesimler
» Antagonizma

= Kimyasal
* Fizyolojik
= Farmakolojik

» Farmasotik gecimsizlik



Antagonizma:

 Bir ila¢ (antagonist) diger bir ilacin
(agonist) etkisini Onler veya ortadan
kaldirirsa bu duruma antagonizma adi
verilir.

» Cesitli ilac ve zehirlerle maddelerle
meydana gelen zehirlenme olaylarinda bu
reaksiyondan yararlanilir.
(antidot,panzehir)




Sinerjizma:

» |ki ilacin birlikte kullanildigindaki etkisi,
yalniz kullanildigindaki etkisinden daha
fazla olmasina sinerjizma denir.

 Bu etkiden tiberkiloz tedavisinde
yararlaniimaktadir.




ki tGrG vardir:

Sumasyon (aditif

etkileme):

* Ayni turde etki
gosteren iki ilag bir
arada verildikleri
zaman her birinin
ayri ayri gosterdikleri
etkinin toplami kadar
etki olusmasidir.
(2+2=4)

Potansiyalizasyon
sinerjizma:

Birlikte kullanilan iki
ilacin olusturduklari
etkinin miktari, onlarin
bireysel etkilerinin
toplamindan daha
fazladir.

Ornek: Kokain ile birlikte
hastaya noradrenalin
verilirse noradrenalinin
etkileri kademeli olarak
artar. (2+2=17)




2. Farmakokinetik etkilesmeler

 Bir ilacin diger ilacin absorbsiyon, dagilim,
metabolizma ve itrahini degistirmesine
farmakokinetik ilac etkilesimi denir.

» Ornegin Tetrasiklin ve ampisilin tedavisi
sirasinda oral kontraseptif (gebelik onleyici)
ilaclarin etkisi azalir ve istenmeyen gebelik
olusabillir.



3. Farmasotik etkilesmeler

» llaglar daha viicuda girmeden 6nce viicut
disinda etkilesebilir. Buna gecimsizlik de denir.

 Ornek: Sivi halde bulunan iki ilacin
karistirildiginda ¢okelti olmasi veya renk
degisikligi olmasidir.

* Bu tip ilaclar birlikte ayni anda
uygulanmamali ve ayni enjektorde iki ilacin

karistirilarak uygulanmasindan
kaciniimalidir.



ILAC ETKILESIMLERINI ETKILEYEN
FAKTORLER

d Doz
1 Verilis yolu
1 Birlikte kullanilan ilaglarin ozelligi

1 Hastayla ilgili 6zellikler



Acll serviste kullanim sonucu etkilesime en
sik neden olan ilaglar:

 Teofilin

1 Makrolid grubu antibiyotikler
1 Dijital glikozidler

J Nonsteroid antienflamatuarlar
J ACE inhibitorler

1 Kalsiyum kanal blokerleri




ILAC}LARA KARSI DUYARLILIK
DEGISIKLIKLERI

J Tolerans

 Tasiflaksi
d Bagimlihk

3 llac alerjisi




TOLERANS:

Bir ilacin belli bir sure kullanildiktan sonra,
etki gucunun giderek azalmasina ya da
bireylerin dogustan (konjenital) bir ilaca

karsi duyarsiz olmasina denir.




TASIFLAKSI:

Toleransin cabuk ortaya cikmasi durumudur.
llac dozlarinin pes pese uygulanmasiyla,
dakikalarla olculen bir stre icinde ortaya

cikar.




BAGIMLILIK:

agimlilik olusturma potansiyeli olan ilaglarin ya
da maddelerin surekli ya da periyodik olarak
alinmasiyla, kiside o ilag/maddeye karsi onune

gecilmez fiziksel ya da psisik bir istek duyulmasi
ve ilacin yoklugunda, kesilme/cekilme

belirtilerinin olusmasina «madde bagimlhhgi»
denir.




ILAC ALERJISI:

Organizmaya giren bir ilacin immunolojik
reaksiyonlar sonucu, kiside alisiimisin
disinda etkiler meydana getirmesidir.

llac alerjisi uygu
deqi

anan doz ile ilgili
dir!!

Kisisel duyarlilik ve |

ac yapisinin alerjide

onemli rolu vardir.



Enyitedaviicin:

UYGUN

LAC

Hastada
Dozda

[ama
Arallk

Yol Ile

13

arla

Hastallk i¢in

KULLANILMALIDIR



