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a, agonistler

O Apraklonidin

O Klonidin

O Deksmedetomidin
O a-metilnoradrenalin




a, uyariimasinin etkileri

Adrenalin ve noradrenalin salinmasinda azalma
Sinir uglarindan asetilkolin salinmasinda azalma
Sedasyon

Analjezi

Bradikardi

Vazodilatasyon

Gastrointestinal diz kas gevsemesi

Insiilin salinmasinda azalma
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a, reseptorlerin inhibitor etkileri

Sempatik sinir ucu
Parasempatik sinir ucu
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Kaynak: Sltzer Farmakoloji 3. Baski 2005, sayfa 51




Imidazolin reseptdr agonistleri

Deksmedetomidin
Klonidin

Mivazerol
Moksonidin
Rilmenidin
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O Imidazolin tiirevi bir antihipertansif ilactir.

O Periferde adrenerjik sinir uglarinda bulunan o,
adrenerjik reseptoérleri selektif olarak uyarir ve
noradrenalin saliverilmesini azaltir.

O a,/a, affinitesi: 220/1'dir.

O Noradrenerjik sinir uglarindaki presinaptik
imidazol reseptorlerinin klonidinin hipotansif
etkisine aracilik ettigi kanitlanmistir.

O Klonidin, 6n beyindeki a, reseptdérlerin
aktivasyonuna bagli olarak sedatif etki de
gosterir.




Klonidinin opioidlerle iliskisi

O

O

Klonidinin hipotansif etkisine, opioid sistemi
etkilemesi de katkida bulunur.

Nalokson uygulanmasi ile klonidinin etkisinin
kismen antagonize edildigi gosterilmistir.
Omurilik arka boynuzdaki reseptérler ise
klonidinin morfin benzeri (anti-nosiseptif) agri
kesici etkisinde rol oynamaktadir.

Klonidin opioid bagimlihdi tedavisinde de
kullanilir.

Deksmedetomidin
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Selektif o, adrenoreseptdr agonisttir.
Sedasyon ve analjezi amaciyla kullaniimaktadir.

Locus ceruleus, beyin ve spinal kordda bulunan
postsinaptik o, adrenoreseptérler araciligi ile
sedatif ve analjezik etki gosterir.




Kimyasal yapisi
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Klonidin

« HCI

Deksmedetomidin

Kimyasal adi: (+)-4[41-(2,3-dimetilfenil)etil]-1H-imidazol hidroklortr
Abbott-85499

Farmakokinetik 6zellikleri




Farmakokinetik parametreleri

27 6 dakika

typ 1.8-2.5 saat
Total vicut klirensi 35-46 L/saat
Sanal dagihm hacmi 88-102 L
Proteinlere baglanma* | %98

* Karaciger yetmezliginde azalir.
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Metabolizmasi

O Karacigerde N- glukronidasyona, alifatik
hidroksilasyona ve N- metilasyona ugrar.

O CYP2A6 aracihidi ile alifatik hidroksilasyonu
sonucu 3-hidroksi ve 3-karboksi tlrevleri
olusur.

O N-metilasyon sonucu 3-hidroksi-N-metil, 3-
karboksi-N-metil ve N-metil-O-glukronid
tlrevleri olusur.

O CYP2A6 sistemini deksmedetomidin disinda
kumarin antikoagutlanlar da kullanir.

Atilimi

O %95 idrar ve %5 feges yolu ile atilir.
Idrarla atilan tiirevlerinin dagilimi

N-glukronidasyon tlirevi %34
3-hidroksi ve 3-karboksi turevleri %14
3-hidroksi-N-metil, 3-karboksi-N-metil tlrevileri |%18
Tanimlanamayan turevleri %28




Farmakodinamik ozellikleri

Reseptdr selektivitesi

O o,/a4 affinitesi: 1620/1dir.

O Duslk ve orta dizey dozlarda, yavas infizyon
seklinde uygulamalarda o, selektif etki géralur.

O Hizh infGzyon veya ylksek doz uygulamalarda
a, Ve a, etkiler bir arada goralar.

O B-adrenerjik, muskarinik, dopaminerjik, veya
seratoninerjik reseptdrler Gzerine etkisi yoktur.




Endikasyon ve uygulama

O Yogun bakim Unitelerindeki mekanik
ventilasyon uygulanan hastalarda sedasyon
olusturmak amaci ile 24 saati gegmeyecek
sekilde surekli infizyon seklinde uygulanir.

O Istenilen sedasyon diizeyi icin kullanilacak doz,
10 dakika iginde 1.0 ug/kg bolus uygulamayi
takiben, 0.2-0.7 pg/kg/saat inflizyon
seklindedir.

Sedatif etkileri (tek doz uygulama)

n=6 crossover

DEX 0.5 pg/kg

Time (min)

Kaynak: Aantaa R. Pharmacol Toxicol 1991, 68: 394-398




Yan etkileri (>%3)

Yan etkiler DEKS?:Ii%%t%mid L I;"I‘isse?,l;())
Hipotansiyon %28 %13
Hipertansiyon %16 %18
Bulanti %11 %9
Bradikardi %7 %3
Ates %5 %4
Kusma %4 %6
Atrial fibrilasyon %4 %3
Hipoksi %4 %4

Kaynak: www.fda.gov

Yan etkileri (%1-3)

Yan etkiler Deks:':'i‘;‘;‘%midi“ T;igﬁg‘;
| Tasikardi %3 %5
Hemoraji %3 %4
Anemi %3 %2
IA§|2 kurulugu %3 %1
Sertlik (rigor) %2 %3
Ajitasyon %2 %3
Hiperpreksi %2 %3
| Agn %2 %2
Hiperglisemi %2 %2
Asidoz %2 %2
| Plevral efazyon %2 %1
' Oligari %2 Py
Susama hissi %2 %<1

Kaynak: www.fda.gov
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Yan etkileri (£%1)
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Ates, hipovolemi, agri, hafif anestezi

Kan basinci dedisiklikleri, kalp hastaliklari, hipertansiyon
Bas donmesi, bas agrisi, nevralji, nevrit
Abdominal agri, isal, kusma

Ventrikller aritmiler, AV blok, kardiak arrest, atrial
fibrilasyon, tasikardi

GGT, SGOT, SGPT dlizeyinde artis

Asidoz, hiperkalemi

Ajitasyon, deliryum, konflizyon

Anemi

Apne, bronkospazm,hiperventilasyon, hipoksi
Terleme artisi

Kaynak: www.fda.gov

Onemli ilag etkilesimleri

O

O

O

Vasodilatatdr veya negatif kronotrop ajanlarla
birlikte kullanildiginda additif farmakodinamik
etkiler olusturabileceginden dikkatli
olunmahdir.

Kan veya plazma ile ayni kateterden
uygulanmamasi énerilmektedir.

Anestetik, sedatif, hipnotik ve opioid grubu
ajanlarla birlikte kullanildiginda etkileri

artacagindan doz azaltilmalidir.

11



Birlikte kullanilabilecegi ilaglar

O Atraklryum O Mivakiryum
O Atropin O Morfin

O Etomidat O Pankironyum
O Fenilefrin O Suksinilkolin
O Fentanil O Tiyopental

O Glikopirolat O Vekironyum
O Midazolam

Uyarilar

O Deksmedetomidin, bradikardi, sintis durmasi
ve hipotansiyon olusabilecedi icin uygulama
esnasinda hasta monitérize edilmelidir.

O 18 yas alti hastalar igin yeterli galisma
yapilmadigindan kullanimi dnerilmemektedir.

O 65 yas uUstl hastalarda ve bradikardi ve

hipotansiyon riski arttigindan disik dozda
kullaniimahdir.
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Karaciger yetmezliginde klirensi*
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*Child-Pugh siniflamasina gore

Deksmedetomidin preparatlari

O Precedex® (deksmedetomidin hidroklorir)
intraveno6z infuzyon seklinde kullaniimak Gzere
hazirlanmistir.

O 2 mL'lik ampul ve flakon formlar vardir.

O 1 mL Precedex® icinde 118 ug
deksmedetomidin hidroklorir ve 9 mg NaCl
bulunur.

O 2 mL’si 50 mL'ye dilte edilerek kullanilir,
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DilGsyon igin sivilar

Ringer laktat

%5 dekstroz

%0.9 sodyum klorir
%20 mannitol
Sentetik kolloidler
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Tesekkdrler

[0 Sunuyu
WWW.onersuzer.com ve
www.burcakdeniz.com
adreslerinden kopyalayabilirsiniz.
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