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PROTON POMPA iNHIBIiTORLERI YAN ETKILERI

Deniz OGUTMEN KOC!

GIRIS

[k olarak 1989’da onaylanan proton pompa inhibitérleri (PPI), diinyada en
stk kullanilan ilaclar arasindadir. Amerika Birlesik Devletleri Gida ve lag Idaresi
(FDA)tarafindan PPI'lar, gastroozefajial reflii hastaligi ve Barrett 6zefagus semp-
tomlarini kontrol etme ve 6nlemede, nonsteroid antiinflamatuar ilaglar ile iligkili
kanama profilaksisinde, peptik iilser hastaliginda, asir1 mide asit salgisin1 kont-
rol etmek i¢in Zollinger-Ellison sendromunda ve Helicobacter pylori (H. Pylori)
eradikasyonunda onaylanmistir. PPTlar (omeprazol, lansoprazol, pantoprazol,
rabeprazol, esomeprazol) benzimidazol tiirevleridir, gastrik pariyetal hiicrelerde
bulunan hidrojen/potasyum ATPaz (H+/K+-ATPaz) enzimine irreversibl olarak
baglanarak gastrik asit {iretimini doz bagimli olarak azaltirlar(1). PPT'lar hepatik
sitokrom P450 enzim sisteminden CYP2C19 ve CYP3A4 tarafindan metabolize
olurlar. Rabeprazol, agirlikli olarak non-enzimatik yol ile ve az oranda da CYP
2C19 ve CYP3A4 ile metabolize olur (2). PPI metabolizmasinda baskin role sahip
CYP2C19 enzimi igin iki inaktive edici mutasyon tanimlanmigstir ve mutasyona
sahip bireylerde PPI'larin metabolizmas: gecikebilir (yavas metabolizorler) (3).
CYP2C19 enzimi yavas metabolize edenlerde, standart doz PPI ile daha giiglii asit
inhibisyonu elde edilirken, hizli metabolize edenlerde asit inhibisyonu yapilamaz
ve PPI'larin belirli araliklarla yiiksek doz verilmesi gerekir (2). PPTlarin hepatik
sitokrom P450 enzimleri ile metabolize edilmesi bazi kisilerde spesifik ilag etkile-
simlerine yol agabilir. Son ¢aligmalar, PPI ila¢larinin uzun siireli kullanima ile ilgili
olumsuz etkileri oldugunu gostermistir. PPT’lara bagli minér yan etki riski yakla-
sik %1-3 olup, klinik ¢alismalarda yan etkiler nedeniyle ilac1 birakma orani %1-2
olarak saptanmustir ve yan etkiler acisindan PPT’lar arasinda fark bulunmamistir
(1). En sik goriilen yan etkileri bag agrisi, bulant, ishal, kabizlik, bas donmesi ve
dokiintidiir (3). PPT'lar genellikle iyi tolere edilir ve ¢ogu zaman uygun endi-
kasyon yoklugunda uzun siireli, bazen yasam boyu recete edilmektedir. Ayrica
bir¢ok hasta bu ilaglar1 tibbi yardim ve recete istemeden 6zgiirce ve uzun siireli
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