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INHIBITORLERININ KULLANIMI

Berna DILBAZ'
Miijde Can IBANOGLU?

GIRIS

Son yillarda 6strojen bagimli hastaliklarin tedavisinde 6strojen blokaji yapan
ilaglar bityiik ilgi gormektedir. Molekiiler biyolojideki gelismeler sayesinde 6stro-
jen reseptdr proteini ve geni daha iyi anlagilmistir. Reseptor proteininde 6strojene
yiiksek affinite gosteren ve DNA'ya yiiksek affinite gosteren iki ayr1 alan gozlem-
lenmistir. Ostrojenin reseptére baglanmasi ile mRNA {iretimi artmakta ve doku-
larda proliferasyon saglanmaktadir (1). Ostrojen aktivitesinin blokajt igin gesitli
yollar mevcuttur. Bunlardan ilk olarak bulunan 6strojen reseptor antagonisti olan
stilben derivesi tamoksifendir (2). Ostrojen reseptor antagonistleri reseptore bag-
lanarak dstrojenin baglanmasini ve boylece biyoaktivitesini engeller. Ikinci yakla-
sim ise Ostrojen biyosentezini inhibe etmektir. Aromataz inhibitorleri ise dstrojen
biyosentezini aromataz enzim sistemi tizerinden etkileyerek bloke eder.

Aromataz inhibitorleri

Aromataz enzimi iki polipeptidden olusan, NADPH’ye bagl bir rediiktaz ile
birlikte islev goren (1) ve kromozom 15q 21 tizerinde lokalize CYP19 geninin
irini olan sitokrom P450 ailesine ait mikrozomal bir enzimdir (2). Aromataz,
oOstrojen tiretiminde sinirlayict adim olan 19 karbonlu (C) androjenlerin (and-
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Amerikan Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi 6nerileri asagida belirtildigi gibidir:

« Meme kanseri tedavisinde uzun siireli aromataz inhibit6rii kullaniminda ke-
mik dansitometri takibi énerilmektedir. Uzun dénem yan etkiler agisindan
kiyaslandiginda tamoksifene gore daha diisiik oranda tromboz, endometri-
yum kanseri ve vajinal kanama riski mevcuttur.

o Aromataz inhibitorleri ile yapilan ovulasyon indiiksiyon yontemi ile; polikis-
tik over sendromu tanili hastalarda yiiksek canli dogum oranlari elde edildigi
i¢in tedavide ilk secenek olabilir. Calismalarda 6zellikle BMI yiiksek polikis-
tik over hastalarinda terci edilmektedir. A¢iklanamayan infertilite tedavisin-
de de CC ile oviilasyon indiiksiyonunu ile karsilastirildiginda tedavi sonugla-
r1 agisindan fark bulunmamuistir (42).

o Aromataz inhbitorleri endometriozise bagli agr1 tedavide progestinle kombi-
ne tedavisi bir segenek olarak goriilmektedir.

« Endometriyozis olgularinda Aromataz Inhbitérleri GnRH tedavisine eklene-
rek yan etkiler azaltilip daha uzun siireli kullanim saglanabilir.

Sinirl sayida vakanin dahil edildigi bir ¢aligmada ise letrazol'iin ektopik ge-
belik tedavisinde basarili bir sekilde kullanimi bildirilmistir. Bu konuda daha
genis sayida ¢aligmalara gereksinim vardir (42).
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