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Konusma plani

® Agri iletim yollari ve mediatorleri
e inflamasyon mediatorleri
e Opioid reseptorler
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Sekil 28.1: Agri iletim yollar ve modulatér mekanizmalarin basitlestirilmis semasi (NSAI, nonsteroidal
antiinflamatuar ilaglar; NMDA ant., NMDA antagonistleri; PG'ler, prostaglandinler; CGRP, kalsitonin

geni ile iliskili peptit)
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Analjezik ilaglar

Morfin benzeri ilaglar.

Nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar.

Lokal anestetikler.

Cesitli santral etkili non-opioid ilaglar (6rn. amitriptilin,
imipramin).

NMDA reseptor antagonistleri (ketamin, memantin,
amantadin; metadon, dekstrometorfan, dekstropropoksifen
ve ketobemidon gibi bazi opioidler).

Ozel agrili durumlarda kullanilan ilaglar (trigeminal
nevraljide karbamazepin, migrende ergotamin gibi).
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inflamasyon

e inflamasyon, zedelenme, fiziksel, kimyasal ve biyolojik
ajanlarin yol agtiklari anormal uyari nedeniyle, etkilenmis
kan damarlarinda ve gevre dokularda olusan sitolojik ve
histolojik reaksiyonlardan olusan dinamik kompleksi igeren
bir temel patolojik siiregtir.

e Baslica bulgulari: rubor, kizariklik; calor, 1s1; tumor, sisme
ve dolor, agndir; bazen de besinci bulgu olarak functio
laesa, fonksiyon azalmasi veya kaybi eklenir.

e Bazi durumlarda hepsi birden go6zlenir, ancak hig¢birinin
varhgi mecburi degildir.
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Akut inflamasyonun bazi mediyatorleri ve etkileri

Mediyator Vazodilatasyon Vaskiiler permeabilite Kemotaksis Agn
Bradikinin bt 7 5 wEE
Histamin ++ T = 2
Lokotrienler - et T+ A
NO ++ ++ - +
Prostaglandinler +++ 1 Fi +
Serotonin +/— T - +

6/46




Kronik inflamasyonun bazi mediyatorleri ve etkileri

“GM-CSF (granﬂlsi-mfani

T lenfositler

=
Makrofaj ve graniilos

stimulating faktér) Endotel hiicreleri
Fibroblastlar
Interferonlar Makrofajlar Birgok
Endotel hiicreleri
T lenfositler
Interldkinler Makrofaijlar Lenfosit aktivasyonu, prostaglandin Gretimi
T lenfositler
NO Makrofaijlar Vaskiller permeabilite artisi ve 6dem
Endotel hiicreleri
Sinir hiicreleri
PDGF (platelet derived growth factor, | Makrofajlar Fibroblast kemotaksisi ve proliferasyonu
trombosit kaynakl bliylime faktori) Endotel hicreleri
Fibroblastlar
Trombositler
TNF, Makrofajlar Prostaglandin yapimi
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Opioid analjezik preparatlan |
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Opioid analjezik preparatlari Il
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Opioid analjezik antagonistleri
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Opioid reseptorler |

e 1 (mi, OP;): Opioidlerin analjezik etkilerinin bliyiik
kismindan ve solunum depresyonu, 6fori, sedasyon,
bagimlilik gibi bazi belli bagh istenmeyen etkilerinden
sorumludur. Analjezik opioidlerin cogu p-reseptor
agonistidir. Reseptoriin p, ve p, alttipleri saptanmigtir
ancak alttipleri kodlayan farkh genler bulunamamistir.

® § (delta, OP,): Bu reseptoérler muhtemelen periferde daha
fazla onemlidir. Analjezi olusturmada katkisi vardir, ancak
bagimlilik olusturmada katkisi yoktur. Enkefalinlerin
periferde bu reseptorler lizerinde belirgin etkisi vardir.
Reseptoriin §, ve §, alttipleri saptanmistir, ancak alttipleri
kodlayan farkli genler bulunamamigtir.
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Opioid reseptorler Il

e « (kappa, OP,): Spinal ve periferik diizeyde analjeziye
katkida bulunur, sedasyon ve disfori etkilerine aracilik
edebilir. Ancak, nispeten az yan etkiler olusturur. Bagimlilik
olusturmada katkisi azdir. Reseptoriin k4, «, ve «, alttipleri
saptanmistir ancak alttipleri kodlayan farkli genler
bulunamamistir.

® o (sigma): Fensiklidin gibi psikotomimetik ilaglarin etki
yeridir. Glutamat ile aktive olan iyon kanallarina baghdir.
Opioidlerin halusinasyon ve disforik etkisinden
sorumludur.
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Tablo 29.1: Opioid reseptor alttiplerinin farmakolojik etkileri.

Reseptor tipi
i 3 K
Analjezi
Supraspinal TT = =
Spinal ++ e z
Periferik oy = 7
Solunum depresyonu +++ ++ =
Miyozis ++ ¥ =
Gastrointestinal motilite azalmasi ++ ++ A
Ofori T = =
Disfori = = s
Sedasyon e = e
Fiziksel bagimlilik +++ = 5
Diiz kas spazmi i = =

Kaynak 13 Tablo 37.2 temel alinarak hazirlanmigtir.
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Tesekklirler
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