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1 1 Farmakodinami

Mine Kadioglu DUMAN

armakodinami, farmakoloji biliminin ilaglarin veya maddelerin viicutta yaptik-

lart etkileri inceleyen alt dalidir. Ilaglarin insan viicudundaki biyolojik veya fiz-
yolojik olaylar iizerindeki temel etkileri ve bunlarin mekanizmalarin: inceler.! Yani
ilacin viicuda ne yaptgini inceler.

[lacin viicutta bir etki gosterebilmesi igin 6nce ilacin viicuda herhangi bir uygu-
lama yolu kullanilarak uygulanmis olmasi gerekir. Uygulanmasinin ardindan ilag,
farmakokinetik siirecler iginde kan dolagimu ile etki gosterecegi dokuya taginir.” Ka-
piller (kilcal) damardan dokuya gegen ilag, ¢ogunlukla hedef hiicrelerinde hiicre
membrani (zar1) veya hiicre icinde bulunan reseptdrlerine baglanarak etkisini goste-
rir. [laglar genellikle yeni yanitlar olugturmaktan ¢ok, intrinsik bir hiicresel yanitin
hizint veya biiyiikliigiinii degistirerek etki ederler. Ilacin ortaya gikan bu etkisinin
biiyiikliigii ilacin o dokuya ulagmig olan miktarina baglidir. Dokudaki ilag miktari
ilacin reseptorler iizerindeki etkisini belirler. Dolayisiyla ila¢ konsantrasyonunun
artmast ilacin etkisini artirir. Ilacin dozu veya konsantrasyonu arttik¢a olusturdugu
etki de artar. Ancak belirli bir diizeyden sonra ilag konsantrasyonu arttig halde etki
daha fazla artmaz, ¢iinkii ilacin etkisini gosterebilecegi bogsta kalmis olan reseptor
yoktur, yani tiim reseptorler ila¢ molekiilleri tarafindan etkilenmektedir. Dolayisiyla
da ilacin dozunun veya konsantrasyonunun artirilmasina ragmen artik daha fazla
biyolojik yanit olugturulamaz. Insanlarda tedavide kullanilan ilaglar genellikle bu
kadar yiiksek dozda uygulanmazlar.

Birgok ila¢ reseptorii, normalde endojen maddelerin reseptorii gorevini yapan
proteinlerdir.’ Bu ilag hedefleri fizyolojik reseptirler olarak adlandirilir.® Fizyolojik
reseptorlere baglanan ve endojen molekiiliin etkisini taklit eder gekilde ayni yanit
olusturan ilaglara agonist ilag denir. Ilag reseptor ile etkilestiginde herhangi bir ya-
nit olusturmuyor veya endojen maddenin de reseptor ile etkileserek yanit olugtur-
masini engelliyorsa bu ilaca da antagonist ilag ad1 verilir.
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Kimyasal antagonizmada ilag ve kimyasal antagonistin ayni reseptdr iizerinden et-
kilesimi soz konusu degildir. Genelde ilag ve agir metal zehirlenmeleri tedavisinde
kullanilan maddeler kimyasal antagonizma yoluyla etkilerini ortaya gikartirlar. Bu
tip antagonizmaya 6rnek olarak; Desterroksamin-Demir, heparin- Protamin siilfat,
pralidoksim-organik fosfat, digoksin- digibind (digoksine spesifik antikor) ve di-

merkaprol- civa, altin, bizmut, arsenik verilebilir.

Fizyolojik Antagonizma: Bir ilag ya da maddenin etkisinin tamamen farkl: re-
septor veya mekanizmalar araciligi ile tersine gevrilmesine “Fizyolojik antagonizma”
denir. Ornegin; noradrenalin o adrenerjik reseptorler araciligs ile damarlari kasarak
tansiyonu yiikseltir. Diiiretikler ise, su ve tuz atlimini arturarak ve prostaglandin
sentezini stimiile ederek damarlari gevsetir ve tansiyonu diisiiriir. Noradrenalin ve
ditiretikler arasindaki iligki fizyolojik antagonizma 6rnegidir. Ayrica bu antagoniz-
maya ornek olarak; 1nsiilin—glukagon, barbitiiratlar-kafein, Asetilkolin- Adrenalin
verilebilir.

Kaynaklar

1. Kayaalp SO. Farmakolojiye giris. Kayaalp SO, editor. Akilcil Tedavi Yéniinden Tibbi
Farmakoloji. 13. Baski. Ankara: Pelikan Yayincilik; 2012. p.3-9.

2. Kayaalp SO. flaglarin Dagilimi. Kayaalp SO, editor. Akilcil Tedavi Yoniinden Tibbi
Farmakoloji. 13. Baski. Ankara: Pelikan Yayincilik; 2012. p.32-39.

3. Hilal-Dandan R ve Brunton LL. Ceviri editérii Prof. Dr. Remzi Erdem. Farmakodi-
nami: Ilag etkisinin molekiiler mekanizmasi. Goodman & Gilman’in Farmakoloji ve
Tedavi El Kitabu. 2. Baski Ankara: Giines Tip Kitabevleri; 2017. P.27-49.

4. Kayaalp SO. Reseptor ve ilag reseptor iligkisi. Kayaalp SO, editor. Akileil Tedavi Y-
niinden Tibbi Farmakoloji. 13. Baski. Ankara: Pelikan Yayincilik; 2012. p.80-89.

5. Kayaalp SO. Doz-konsantrasyon-etki iligkisi. Kayaalp SO, editor. Akilcil Tedavi Y6-
niinden Tibbi Farmakoloji. 13. Baski. Ankara: Pelikan Yayincilik; 2012. p.65-76.

6. Bahna SG, Niles LP. Epigenetic regulation of melatonin receptors in neuropsychiatric
disorders. Br ] Pharmacol. 2017 Oct 2. doi: 10.1111/bph.14058.

7. Olsen RW, Liang J. Role of GABA(A) receptors in alcohol use disorders suggested by
chronic intermittent ethanol (CIE) rodent model. Mol Brain. 2017 Sep 20;10(1):45.
doi: 10.1186/513041-017-0325-8.

8. Mahase S, Rattenni RN, Wesseling P, Leenders W, Baldotto C, Jain R, Zagzag D. Hy-
poxia-Mediated Mechanisms Associated with Antiangiogenic Treatment Resistance in

Glioblastomas. Am ] Pathol. 2017 May;187(5):940-953.

9. Cassano T, Calcagnini S, Pace L, De Marco F, Romano A, Gaetani S. Cannabino-
id Receptor 2 Signaling in Neurodegenerative Disorders: From Pathogenesis to a
Promising Therapeutic Target. Front Neurosci. 2017 Feb 2;11:30. doi: 10.3389/
fnins.2017.00030.



168 Temel Adli Toksikoloji

10. Mangmool S, Denkaew T, Parichatikanond W, Kurose H. B-Adrenergic Receptor and
Insulin Resistance in the Heart. Biomol Ther (Seoul). 2017 Jan 1;25(1):44-56.

11. Spinelli F, Capparelli E, Abate C, Colabufo NA, Contino M. Perspectives of Cannabi-
noid Type 2 Receptor (CB2R) Ligands in Neurodegenerative Disorders: Structure-Af-
finity Relationship (SAfiR) and Structure-Activity Relationship (SAR) Studies. ] Med
Chem. 2017 Dec 28;60(24):9913-9931.

12. Hilal-Dandan R ve Brunton LL. Ceviri editérii Prof. Dr. Remzi Erdem. Membran tagi-

yicilart ve ilag yaniti. Goodman & Gilman’in Farmakoloji ve Tedavi El Kitabi. 2. Bask:
Ankara: Giines T1p Kitabevleri; 2017. p.63-80.



