Orijinal Soru: Temel Bilimler 51

91. Yirmi yasindaki erkek hasta yluksek dozda parasetamol icme oykusu ile acil servise getiriliyor.

Antidot tedavisi baslanan bu hastaya uygulanan antidotun asagidaki metabolitlerden hangisinin seviyesini arttirmasi
beklenir?

A) Glutatyon

B) N-asetil-p-benzoquinon imin (NAPQI)
C) Benzoat

D) Hippirik asit

E) Dimerkaprol

Dogru Cevap:A

HIZL| TEKRAR NOTLARIMIZDAN REFERANSLAR ILGILI NOTLAR

Bazen Oyle kritik bir
bilgi yazarsiniz ki nota...

B [vusoara) :
s i FARMAKOLOJI HIZLI TEKRAR

* Yavas metabolize edicilerde normal ve &n ilaglarin
etkinligi.. Normal ilaglarin etkinligi yikilamadigi igin
artar, on ilaglarin etkinligi ise aktif formuna dénemedigi
icin azalir.

Hizli metabolize edicilerde normal ve &n ilaglarin
etkinligi.. Normal ilaglarin etkinligi yikildigi igin azalir,
n ilaglarin etkinligi ise aktif metabolitine déndiigii igin
artar.

Galisma hi1zina gore CYP enzimleri

Mikrozomal enzimlerde hem indilksiyon hem de inhibisyon
olugturabilen ilaglar kimlerdir... Alkol, Ritonavir,
Izoniazid, Fenilbutazon, Omeprazol (ARIF -0)

CYP'yi inhibe edenler.. Pgp inhibitérleri (verapamil,
diltiazem, amiodaron, kinidin, eritromisin, ketokonazol,
itrakonazol), simetidin, greyfurt suyu (Naringin,
Furanokumarin), Antibiyotiklerin gogu (rifampin harig),
antiepileptiklerden valproik asit, barbitiiratlardan
sekobarbital, SSRI

Farmakokinetik tolerans (otoindiiksiyon) yapan ilag..
Karbamazepin

Size guvenip bu notu
okuyanlar soruya
baktiginda aninda dogru
yaniti bulurlar ve size
dua ederler.iste bu dua
tim yorgunlugumuza

Yavas metabolize | Normal ilaclar icin etkinlikte artma, on * Suisid inhibitér... Kloramfenikol deger- .
edicl TAAAF TGERTRIrA T WAL - Ikinci faz reaksiyonlari... Konjugasyon (metilasyon,
Hizh (normal) Horiial Hizdi mstaballEma asetilasyon, glukuronidasyon, siilfatasyon, glisin, su,
glutatyon)

Normal ilaglar icin etkinlikte azalma, * Metabolizmada en sik kullanilan ve endoplazmik
Lak By TN Vagiar iein etkinliee arima,. tokslk retikulum diizeyinde (mikrozomal) gergeklegen (digerleri
metabolize edici | metaboliti olanilaclar icin toksik etkilerde sitoplazma) tek Faz 2 reaksiyonu... Glukuronidasyon

artis

* N-asetil transferaz2 ile (N-asetilasyon) metabolize

+ CYP2C9 yavas galiginca yikilamadigi igin etkisi artip
kanama yapan... Varfarin

* CYP2C19'u yavag galisanda aktif metabolitine
donemedigi igin etkisi azalan, hizli galiganda etkisi
artan... Klopidogrel (6n ilag)

CYP2C19'y hizlh c¢aliganda aktif metabolitine
doniistiigi igin etkisi artan, CYP2D6'si yavas galisanda
aktif metabolitine donemedigi igin etkisi azalan..
Tamoksifen

* CYP2D6's1 yavas galisanda yikilamadig: igin etkisi artan
ve uzami§ bradikardi yapan.. Metoprolol

« CYP2D6's1 yavas galisanda morfine dénemedigi igin
analjezik etkisi azalan, hizli galiganda ise morfine
doniisimi arttigi igin solunum depresyonu yapan..
Kodein

Psédokolinesteraz genetik polimorfizminde enzim
gahsmadigi igin yikilamayan ve etkisi artip uzamig
apne yapanlar... Siiksinilkolin ve mivakiiryum

* N-asetilasyon (N-asetil transferaz-2 yavas galisiyor)
genetik polimorfizminde, yavas asetilleyicilerde (N-
asetil transferaz-2 yavag galigiyor) yikilamadigi igin
etkisi artan ve B6 (pridoksin)'y: azaltarak periferik
néropati yapan... Izoniazid (hizl asetilleyicide olugturdugu
metaboliti nedeniyle hepatit yapar.)

* Yavas asetilleyicilerde lupus yapanlar.. Hidralazin,
prokainamid, siilfonamid

* TPMT (tiopiirin-S-metil transferaz) hizh galiganda
hepatotoksisite, yavas galisanda myelotoksisite
olugturan... Azotioplirin ve 6-merkaptopiirin (azotioplirin
on ilagtir ve 6-merkaptopiirine déner)

+ U6T1A1 (UDP glukuronil transferaz) yavas
galiginca yikilamadigi igin birikip toksisite olugturan
antineoplastik.. Irinotekan

* HLA-B*57:01 genetik polimorfizminde deri toksisitesi
yapan... Abakavir

SLCO1B1 genetik polimorfizminde miyopati yapan..
Simvastatin

* GOPDX genetik polimorfizminde hemolitik anemi ve
methemoglobinemi yapan... Rasburikaz

Mikrozomal enzimleri indikleyen ilaglar... Kronik alkolik
(kronik alkolizm), Rifat (rifampin) ve Ferit (fenitoin),
Kaba (karbamazepin), 6ri (griseofulvin) bir Bara
(barbitiiratlar, sekobarbital harig) gitmigler etraf Sigara
dumani (nikotindegil, polisiklik aromatik hidrokarbonlar)
+ 5t. John's Worth (sari1 kant oron)
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Sayfa 009

2N noTralnzasyonunda,

epoksiT InakTivasyonunda

(6rn: asetaminofen toksikasyonu) gérev alan

konjugasyon reaksiyonu...

Glutatyon ile konjugasyon

(glutatyon prekiirsorii: N-asetil sistein)

* Yaghlkta hizi azalan metabolizma reaksiyonu... Faz
* Yasliikta hizi degismeyen metabolizma reaksiyonu..

Faz?

* Hepatik klirensi yilksek olan ve karaciger kan akimin
azaltarak kendi biyoyararlanimini artiran ilag..

Propranolol

Faz | ve |l metabolizma reaksiyonlarinin

ozellikleri

FAZ |

FAZ Il

[lac biyolojik aktivitesini
dedistirir. ilacin kimyasal
aktivitesi, toksisitesi ve bazen
de karsinojenik dzellikleri
artabilir.

Biyolojik aktiviteyi daha az
etkiler.

llacin hidrofilitesini az oranda
artinr, lipofilitesi azalir.

llacin hidrofilitesini yiksek
oranda artinr.

Diiz endoplazmik retikulum
diuzeyinde olusur.

Sitoplazmik reaksiyonlardr.

Tersinirdir.

Bazi reaksi'yunia rda kovalent
bag vardir. Irreversibl olabilir.

Yavas reaksiyonlardir.

Faz 1’ e gore daha mzlidrlar.

Katabolik reaksiyonlardir.

Anabolik reaksiyonlardir.

Lipofilik (nonpolar) ilac¢lar,
polar olanlara gore daha fazla
metabolize olurlar.

llacin molekiil buytikligu
artar.

Yashlikta genelde yavaslar.

Yashliktan genelde
etkilenmez.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.



