ANTIHISTAMINIKLERIN
KARDIYOVASKULER ETKILERI
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Antihistaminikler gelismis tilkelerde en sik regete edilen ilaglar arasindadir(1).
Terapotik aralig1 genis olmasi nedeni ile gogu formu regetesiz de alinabilmek-
tedir. Antihistaminikler, histamin ile yarisarak onlarin etkilerini azaltir veya
ortadan kaldirirlar. Alerjik hastaliklar ve uyku bozukluklar: tedavisinde kulla-
nilmaktadir. Klasik antihistaminikler, difenhidramin, klorfeniramin, hidroksi-
zin, bromfeniramin, siproheptadin gibi etkili molekiillerdir, ancak kullanimlar:
antikolinerjik ve sedatif 6zellikleri nedeni ile kisitlidir. Klasik antihistaminik-
lerin etkileri, yan etkileri ve diger ilaglarla etkilesimleri iyi bilinmektedir. Bu
nedenle zamanla sedatif ve antikolinerjik yan etkileri olmayan nonsedatif H1
antihistaminikler ve H2 reseptor blokerleri gelistirilmistir. Nonsedatif olarak
degerlendirilen yeni antihistaminiklerin zamanla daha sik kullanilmasi ile ilag
etkilesimleri ve bir¢ok yan etki ve ortaya ¢ikmistir. Nonsedatif H1 antihista-
minikler, sedatif ve antikolinerjik etkilerinin olmamasi nedeniyle alerjik has-
taliklarin tedavisi i¢in yaygin olarak regete edilir; bununla birlikte, terfenadin
ve astemizol gibi bazi nonsedatif antihistaminiklerin, 6zellikle asir1 dozda veya
imidazol grubu antifungallerinin veya makrolid grubu antibiyotiklerinin bir-
likte alinmasiyla QT uzamasina ve Torsades de Pointes (TdP) olarak bilinen
ventrikiiler aritmilere neden oldugu artik bilinmektedir(2). Tiim bu ilaglar, far-
makolojik etkileri bilinerek ve dogru dozlarinda kullanildig1 zaman giivenlidir.
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en acil sorunlara, yani, 6zellikle genetik kokenli olanlar olmak iizere, bu nadir
fakat potansiyel olarak 6liimctil kardiyotoksik belirtilere yatkinlastirict faktor-
lerin rolii, belirli molekiillerin detoksifikasyonunda yer alan metabolik yollar
cesitli zorluklara yanit vermek i¢in 6ntimiizde durmaktadir.

Simdiye kadar elde edilen ilerlemeler, klinisyenlere ve hastalara gelismis
bir giivenlik profili ile karakterize edilen ilaglar saglamaya kesin olarak yar-
dimc1 olmus olsa da, QT uzamasinin tamamen tarihsel degeri olan bir advers
ilag reaksiyonu olarak kabul edilmesinden 6nce bu yonde daha fazla calis-
maya ihtiyag vardir. Kardiyak yan etkiler antihistaminik kaynakli olabilecegi
gibi genetige bagl olarak da olusabilmektedir. Genetik nedenli kardiyak yan
etkiler karciger enzimlerinin hastalar arasinda farklilik gostermesine ve iyon
kanallarindaki mutasyona bagl olarak goziikiirken, ilag kaynakli yan etkiler
ise HERG1 kanalinin blokaj1 nedeni ile goziikiir. Kardiyak hastalik riski olan
hastalarda ilag etkilesimlerine ¢ok dikkat etmek gerekir.
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