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Antihistaminikler

¢ Hj-reseptor blokerleri

Birinci jenerasyon
antihistaminikler

Buklizin (Longifene)
Difenhidramin (Benadryl)
Dimenhidrinat (Dramamine)
Doksilamin (Unisom)
Hidroksizin (Vistaril)
Pirilamin (Peditus)
Prometazin (Artu)
Siproheptadin (Sipraktin)
Akrivastin (Semprex)
Feksofenadin (Telfast)
Loratadin (Claritine)
Setrizin (Zyrtec)

ikinci jenerasyon
antihistaminikler

Famotidin (Famodin)
Nizatidin (Axid)
Ranitidin (Ranitab)

* H,-reseptor blokerleri
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Serotonin agonistleri, antagonistleri,
ergot alkaloidleri

Buspiron (Buspon)
Eletriptan (Relpax)
Metoklopramid (Metpamid)
Sumatriptan (Tmigran)

« Serotonin agonistleri

Granisetron (Kytril)
Ketotifen (Zaditen)
Ondansetron (Zofran)
Pizotifen (Sandomigran)
Siproheptadin (Sipraktin)
Tropisetron (Navoban)

* Serotonin antagonistleri

« Ergot alkaloidleri Bromokriptin (Parlodel)
Ergotamin (Cafergot)

Metilergonovin (Methergine)
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Otakaidler

e Latince "autos" kendi, "akos" etkili ilag.

e Prostaglandinler, histamin ve serotonini iceren bir grup
endojen madde otakoidler olarak adlandirilir.

e Yapilari ve farmakolojik etkileri birbirlerinden gok farkli
olan bu maddelerin ortak 6zelligi etkilerini sentezlendikleri
dokuda etkilerini géstermeleridir.

e Otakoidlerin kan dolagimindaki hormonlardan bagka bir
farki da belirli bir endokrin organdan salgilanmayarak pek
cok doku tarafindan sentezlenebiliyor olmalaridir.




Histamin

e Histidinden histidin dekarboksilaz etkisiyle olusur. Pratikte bittn
dokularda bulunur, fakat vicutta diizenli olarak dagiimamistir.

e Histamin salgilanmasini soguk, bakteriyel toksin, travma,
immunolojik olaylar gibi bircok patolojik olay veya uyaran
baslatabilir. Bunlardan en dnemlisi imminolojik olaylardir. Mast
hicresi tGzerindeki IgE reseptéri ilgili antijenle kargilaginca mast
hiucresi histamin salgilar. Tip | alerjik reaksiyonda olay glinler
hatta haftalarca surebilir.

e Histaminin inflamasyonunda ve immun cevabin modulasyonunda
onemli roll vardir.

e Doku yaralanmasi sonrasinda histamin salgilanir ve bunun
sonucunda lokal vazodilatasyon olugur, akut inflamasyonun
mediatorleri ve antikorlar aciga ¢ikar ve notrofil, eozinofil, bazofil,
monosit ve lenfosit invaze olur.

Doku ve organlarda histaminin etkisi |

e Etkilerini H;- ve H,-reseptdrler araciligiyla gosterir.

e Kardiyovaskuler sistem: Vazodilatasyon yapar, sistolik ve
diastolik basinci dustrir, kalp atim hizini arttirir. Kalpte
refleks tagikardi, arteriyel dilatasyona bagli bas agrisi,
sicaklik hissi olabilir.

e Gis duz kaslari: ileum duz kasinda H,-reseptér aracili
kasilma yapar.

e Brons duz kasi: Hy-reseptor araciligiyla
bronkokonstriksiyon yapar.

e Uterus kasi: Hamilelerde anaflaksi olugursa histamine bagl
kontraksiyonla abortus meydana gelebilir.




Doku ve organlarda histaminin etkisi Il

e Sinir uclari: Gagla bir sinir ucu uyaranidir. H;- ve H,-
reseptorler aracilidir, Urtikerde ve bécek sokmalarinda
onemli bir komponenttir.

e Salgi bezleri: Mide paryetal hiicrelerinde, H,-reseptor
araciligiyla, asit salgilanmasini arttirir.

e Lewis’in uclu cevabi: Histaminin deri igine enjeksiyonu
sonucu tipik bir cevap ortaya ¢ikar. Enjeksiyon yerinde
kiclik damarlarin geniglemesiyle bir kizariklik olugur. Bunu
kisa sirede enjeksiyon yerinde kabariklik ve bu 6demi
cevreleyen dizensiz kirmizi renkli bir alan izler. Bu olayda
sirastyla ug tipte hticre etkilenir: kiicik damarlarin diiz kasi
(kizariklik), kapiller ve ventz endotel (6dem) ve duyusal
sinir uclari (akson refleksi).

H,-reseptdr antagonistlerinin etkileri
(antihistaminikler)

e Antialerjik

e Sedatif

e Antiemetik

e Antiparkinson

e Antikolinerjik

e Adrenerjik reseptor blokeri
e Serotonin reseptdr blokeri
e Lokal anestetik

e Uterus diz kas gevsetici




H,-reseptdr antagonistlerinin klinik
kullanimlari

e Alerjik reaksiyonlar

e Urtiker

® Bocek sokmalari

e ilac hipersensitivitesine karsi

e Soguk alginhiginin semptomlarinin giderilmesi
e Antiemetik
e Sedatif/hipnotik

H,-reseptdr antagonistlerinin etkileri

® Asit sekresyonu ve gastrik motilite:
H,-reseptdr blokerlerinin en 6nemli etkisi gastrik asit
salgilanmasini azaltmalaridir.

® H,-reseptor blokajina bagli diger etkiler:
Anafilaktik gsok gibi ciddi kardiyovaskuler acil durumlarda
H,- ve H,-blokerlerinin birlikte kullanimi 6nerilmektedir.
Urtiker gibi alerjik reaksiyonlarda famotidin gibi H,-reseptor
blokerlerinin de faydali olabilecegi gosterilmistir.
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H,-reseptdr antagonistlerinin klinik
kullanimlari

e Duodenal ve gastrik Ulser
e Zollinger Ellison sendromu

e Mide asit sekresyonu artiginin yol actigi diger hastaliklar
(6rn. asit aspirasyon sendromu, gastroozefajiel refld,
mastositozis)

e Alerji tedavisinde H, reseptor antagonistlerine yardimci
olarak.
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Serotonin

e Serotonin triptofandan sentez edilir. Serotonin, gastrointestinal
sistemde (kromaffin hiicrelerde), trombositlerde ve santral sinir
sisteminde bulunur.

e Gastrointestinal sistem motilitesini arttirir.

e Uterus ve brong diz kasini kasar

e Serotonin buyuk arter ve venlerde genellikle vazokonstriksiyon
yapar.

e Trombosit aggregasyonu yapar.

e Agriduyumunu saglar. Deriye enjekte edildiginde agri olusur.

e Santral sinir sisteminde dnemli bir transmitterdir. Santral sinir
sistemindeki etkileri karmasiktir. Bazi néronlari uyarip bazilarini
ise inhibe eder. Bazi 6nemli antipsikotik ve antidepresan ilaclar
etkilerini serotonin Gzerinden gdsterirler.
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Serotonin reseptorleri ve etkileyen ilaclar (devam)

5-HT;'Un periferde nosiseptif aferentler, enterik néronlar ve santral sinir sisteminde
eksitatuar etkileri vardir. 5-HTs-reseptéri beyinde, kusma (area postremada kusma
refleksiyle iligkili etkileriyle), davranig, heyecan, uyku, uyaniklik, duyusal yollar, viicut
sicakhd kontrolinden sorumludur. 5-HT;-reseptér antagonistleri ondansetron,
granisentron ve tropisetron 6zellikle kanser kemoterapisinde antiemetik olarak kul-
lanilirlar. Metoklopramid de 5-HTs-reseptér antagonistidir.

6-HT,4, 5-HT3'Un bir alt grubu olarak da kabul edilebilir. Beyin, gastrointestinal sistem,
safra kesesi ve kalpte bulunur. Adenilat siklaz! arttirarak etki eder. 5-HT4-agonistleri
metoklopramid ve sisaprid gastrointestinal sistem hastaliklarinda (antiemetik olarak
ve gastrointestinal sistem motilitesini arttirmak yani prokinetik etkileri igin) kullanilir.
Her ikisi de kolinomimetik etkilidir. Metoklopramid ayni zamanda santral etkili dopamin
ve 5-HT;-reseptdr antagonistidir.

Selektif serotonin reuptake inhibitorleri (SSRI) fluoksetin, fluvoksamin, paroksetin
ve sertralin antidepresan olarak kullanilir.
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Tesekkdurler
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