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Norolojik Hastaliklarin Fizyolojik Temeli

Cerebral cortex * Alzheimer ve Parkinson Hastaligi
disinda nadiren nérodejenaratif
bir fiziksel bulgu gorulebilir.

* Beyindeki kimyasal denge

A = Amygdala “ Cerebellum e Bazal Ganglivonlar; otonom s.s.

CS = Corpus strialum

b by Brain stem Endokrin sistem, hareket, beden
SN = Substantia nigra 1s1s1 kontrolU vb temel

T =Thalamus

fonksiyonlari kontrol eden sinir
hlicresi gruplari



Beyindeki nérotransmitterler

e NTM ler uyarici ya da inhibe * Aktivator NTM’ler;
edici olabilir. * Glutamat
* Asetil Kolin

* Noron Uzerinde ortaya cikan L
* Inhibitor NTM’ler;

sonuc etki bu uyarici ve inh. edici

etkilerin toplami yéniinde * Seratonin
belirginlesir * Noradrenalin
| * Glisin

Iki Yonle etkisi olanlar:

e Glutamat
e Asetil Kolin
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.

Nervous impulses

e Uyari==) vesikul degranulasyon
e l { 1, ] | =) postsnaptik aralik ==) respt.

. —F1 Nsuron tarminal :> IYOn kana“ aktV/ |nh. :>
o-uptake ) 5 o Noron aktv/ inhb.
o D @i /

| ==> NTM reuptake / snaptik

| o g8
0 0° oY Syeotic [ membrane aralikda enzimatik inaktivite
RFF l.mm > - Pre-snaptik reseptorler; ndrondan
Sy NTM saliniminin kontroli




SSS ilaclarinda kullanim ozellikler;

e Bagimlilik riski; Hipnotikler, anksiyolitikler, antidepresanlar

* Hem biyokimyasal hem de psikolojik bagimlilik ob.

* Yoksunluk belirtileri (antipsikotikler)

* Ani birakilma durumlarinda; konvilsiyon, konflizyon, bilin¢ bulaniklig
vb.




1. Anksiyolitikler

Anksiyete; kaygi durumu
* Benzodiazepinler;

GABA (Gama amino butirik asit)
resp. ne baglanarak inhibitor
etkisini artirir.
* Diazepam
Alprazolam
Klordiazepoksit
Lorazepam
Oksazepam

* Propranolol ==) anksiete klinigini
azaltmada yardimci olur. (titreme,
carpinti vb)

* YE; Uykuya meyil, ara¢ kullananlarda
kontraendike.



SSS llaclarinin Etki Yerleri

* Noradrenerjik ve Secici Seratoninerji

- e e Antidepresan ilaclar (NaSSAs) == Alfa-2
NaSISAzr?aSI:?'ugt-SQ Antidepressants preSinaptik resp-
pre-synaptic MAOIs (monoamine o i ) . .
receptors oxidase enzyme) * Secici Seratonin gerialim Inhibitoru ilaclar(SSRI),
™ Seratonin-Noradrenalin gerialim inhibitori
Anfidepressants newontemne jl@aclar(SNRI) ve Noradrenalin gerialim
ke oo inhibitorleri (NRI) = Geri alim tasiyicilari
\WD D@ @ * Antipsikotik ilaclar = Dopamin Respt.
Fost et 006 O Syeple * Antiepileptik llaclar=>Na ve GABA respt.

membrane \_ claft Anxiolytics )
ZDJWJU:\ s * Anksiyolitik Ilaclar =» GABA respt.

Antipsychotics  lon channels  Antiepileptics

(doparine (Na" &.GABA * MAO inh. ilaclar = Mono aminopksidaz enz.

receptors) receptors)



2. Hipnotikler

Uykusuzluk tedavisi icin kullanilir.
* Nitrazepam, flurazepam
e Loprazolam, lormetazepam, temazepam

* Bazi durumlarda diazepam kull.
YE: Uyuklama, ertesi giine uzayan etki, arac kullananlarda kontraend.



3. Antidepresanlar
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a. Trisiklik antidepresanlar (TSA)

b. Secici Seratonin Gerialim
inhibitorleri(SSGI)

c. Monoamin Oksidaz inhibitorleri
(MAOI)

d. Diger Antidepresan ilaclar

 Etkileri Seratonin (5-HT) ve
noradrenalin salan noronlar
Uzerindendir.

* Postsnaptik memb. Inhibisyonu

e 5-HT ve NA .....MAO enzimi ile
parcalanir.



3. Antidepresanlar(2)

a. Trisiklik Antidepresanlar b. Secici Seratonin gerialim inn. (SSGi)
e Amitriptilin * Fluoksetin

* imipramin e Sitalopram

* Lofepramin  Essitalopram

* Fluvoksamin

* Nonspesifik uptake inhibitorleri * Paroksetin
* Snaptik aralikda NTM miktarini  Sertralin
artirir.

Sadece seratonerjik néronlar tGzerinde
etkili



SSS llaclarinin Etki Yerleri

* Noradrenerjik ve Secici Seratoninerji

- e e Antidepresan ilaclar (NaSSAs) == Alfa-2
NaSISAzr?aSI:?'ugt-SQ Antidepressants preSinaptik resp-
pre-synaptic MAOIs (monoamine o i ) . .
receptors oxidase enzyme) * Secici Seratonin gerialim Inhibitoru ilaclar(SSRI),
™ Seratonin-Noradrenalin gerialim inhibitori
Anfidepressants newontemne jl@aclar(SNRI) ve Noradrenalin gerialim
ke oo inhibitorleri (NRI) = Geri alim tasiyicilari
\WD D@ @ * Antipsikotik ilaclar = Dopamin Respt.
Fost et 006 O Syeple * Antiepileptik llaclar=>Na ve GABA respt.

membrane \_ claft Anxiolytics )
ZDJWJU:\ s * Anksiyolitik Ilaclar =» GABA respt.

Antipsychotics  lon channels  Antiepileptics

(doparine (Na" &.GABA * MAO inh. ilaclar = Mono aminopksidaz enz.

receptors) receptors)



3. Antidepresanlar(3)

c. MAO inhibitorleri (MAOI) d. Diger Antidepresanlar

* Fenelzin Duloksetin, flupentiksol,

e izokarboksazid mirtazapin, venlafaksin

* Tranilsipromin

Intraselluler MAO enz. irrevb. Mirtazapin; presinaptik alfa2
inhibe eder. adrenerjik resp. antagonistidir.

Presnaptik néronun

e Maklobemid: reversible inh. inaktvasyonunu engeller.

Noradrenalin, Dopamin ve 5-HT
miktarini artirir.



SSS llaclarinin Etki Yerleri

* Noradrenerjik ve Secici Seratoninerji

- e e Antidepresan ilaclar (NaSSAs) == Alfa-2
NaSISAzr?aSI:?'ugt-SQ Antidepressants preSinaptik resp-
pre-synaptic MAOIs (monoamine o i ) . .
receptors oxidase enzyme) * Secici Seratonin gerialim Inhibitoru ilaclar(SSRI),
™ Seratonin-Noradrenalin gerialim inhibitori
Anfidepressants newontemne jl@aclar(SNRI) ve Noradrenalin gerialim
ke oo inhibitorleri (NRI) = Geri alim tasiyicilari
\WD D@ @ * Antipsikotik ilaclar = Dopamin Respt.
Fost et 006 O Syeple * Antiepileptik llaclar=>Na ve GABA respt.

membrane \_ claft Anxiolytics )
ZDJWJU:\ s * Anksiyolitik Ilaclar =» GABA respt.

Antipsychotics  lon channels  Antiepileptics

(doparine (Na" &.GABA * MAO inh. ilaclar = Mono aminopksidaz enz.

receptors) receptors)



Antidepresan ilaclarin Yan etkileri

TSA da yan etki riski | SSGI;

e Agiz kurulugu e KVS yan etkileri daha azdir.

* Sedasyon * Ishal, mide bulantisi, sindirim
* Bulanik gérme guclugu vb.

e Kabizlik _

* Mide bulantisi ML .

e Aritmi, tasikardi * Bagdonmesi

» Postural hipotansiyon e Postural hipotansiyon

e KVS hast da kontraendike * Gidalar ve ilaglar ile etkilesim
e Hipertansif kriz (Peynir-Tiramin
reaks)



4. Antipsikotikler

e Sizofreni, Siddetli Kaygi

e Asiri durtlsel davranis vb.
Tedavilerinde kullanilir

* Tipik & atipik antipsikotikler

Tipik Antipsikotikler; Fenotiyazin,
Klorpromazin, Levomepromazin,
flupentiksol, haloperidoli promazin

* Dopamin antagonistleridir.
* MSS de D2 resp. Nu bloke eder.

* Atipik Antipsikotikler; Amisulprid,
Aripiprazol, Klozapin, olanzapin,
Risperidon, Zotepin.

Etkileri tipikler ile ayni mekanizma

Subs. Nigra Uzerinde motor ndronlara
etki daha az oldugu icin motor
koordinasyon ile ilgili yan etkiler daha
az.

Kull. Sekli; tablet, depo enjeks.



SSS llaclarinin Etki Yerleri

* Noradrenerjik ve Secici Seratoninerji

- e e Antidepresan ilaclar (NaSSAs) == Alfa-2
NaSISAzr?aSI:?'ugt-SQ Antidepressants preSinaptik resp-
pre-synaptic MAOIs (monoamine o i ) . .
receptors oxidase enzyme) * Secici Seratonin gerialim Inhibitoru ilaclar(SSRI),
™ Seratonin-Noradrenalin gerialim inhibitori
Anfidepressants newontemne jl@aclar(SNRI) ve Noradrenalin gerialim
ke oo inhibitorleri (NRI) = Geri alim tasiyicilari
\WD D@ @ * Antipsikotik ilaclar = Dopamin Respt.
Fost et 006 O Syeple * Antiepileptik llaclar=>Na ve GABA respt.

membrane \_ claft Anxiolytics )
ZDJWJU:\ s * Anksiyolitik Ilaclar =» GABA respt.

Antipsychotics  lon channels  Antiepileptics

(doparine (Na" &.GABA * MAO inh. ilaclar = Mono aminopksidaz enz.

receptors) receptors)



Antipsikotiklerin Yan etkileri

e Parkinson hast. benzer etkiler e 5-HT, qsetilkolin ve Noradrenalin
e istemsiz kas hareketleri respt. lle etkilesim sonucunda;
(Diskinezi) hipotansiyon, bas donmesi, uyku

hali, bas agrisi, konflizyon vb.

* Yurtime gicliga Yan etkiler goriilebilir.

* Tremor
* Mimik kaybi



5. Antimanik llaclar

* Asiri fiziksel enerji

* Asiri heyecan, hezeyan

* Mani...... Depresyon === Bipolar
Ted;

LITYUM

e Konvulziyon

* Bobrek hasari

Kan dlzeyi surekli takip edilmelidir.



Norolojik Bozukluklarin Tedavisinde Kullanilan
llaclar
* Epilepsi

* Parkinson Hastaligi
e Alzheimer (Bunama) hastaligi



1. Epilepsi Tedavisinde Kullanilan Ilaclar

* Temel nedeni bilinmiyor. Thalamo-kortikal
- noronlardaki kontrolsuiz desarj nedeniyle
Eﬂlzr:slc-mmcal & Cerebral cortex O | a b i I i r.

e Bazilarinda odak (kaza, menenijit sonrasi, glc
dogum vb) mevcut

* Mindr Nobet; Konusamama, zihin bulaniklig
vb

* Major nobet; Bilinc¢ kaybi, kasiimalar
Tetikleyici sebep bulunabilir. (ses, 1sik vb)



Antiepileptiklerin Etkileri

* Karbamazepin, Fenitoin; Na kanallarini bloke eder.

e Etosuksimit; talamus ve korteks arasindaki noronlarda Ca kanallarini
bloke eder.

* Valproat ve fenobarbital; GABA resp. lle etkilesir. Cl kanallarini
aclimasini saglayarak talamusda inhibitor etki gosterir.

* Gabapentin; presinaptik Ca kanallari Gzerine etki gosterir. Glutamat ve
Noradrenalin gibi uyarini NTM lerin salinimini inh. Eder.

* Vigabatrin; GABA yI metabolize eden GABA transaminazi inhibe eder.
GABA miktarini artirarak inh. Saglar.

* Tiagabin; hucre icine GABA nin geri alinimini bloke eder. Snaptik
aralikta GABA artisi yaparak inh. Saglar.

* YE; bulanti,kusma, uyuklama, bas donmesi, kabizlik, agizda kuruma vb.



SSS llaclarinin Etki Yerleri

* Noradrenerjik ve Secici Seratoninerji

- e e Antidepresan ilaclar (NaSSAs) == Alfa-2
NaSISAzr?aSI:?'ugt-SQ Antidepressants preSinaptik resp-
pre-synaptic MAOIs (monoamine o i ) . .
receptors oxidase enzyme) * Secici Seratonin gerialim Inhibitoru ilaclar(SSRI),
™ Seratonin-Noradrenalin gerialim inhibitori
Anfidepressants newontemne jl@aclar(SNRI) ve Noradrenalin gerialim
ke oo inhibitorleri (NRI) = Geri alim tasiyicilari
\WD D@ @ * Antipsikotik ilaclar = Dopamin Respt.
Fost et 006 O Syeple * Antiepileptik llaclar=>Na ve GABA respt.

membrane \_ claft Anxiolytics )
ZDJWJU:\ s * Anksiyolitik Ilaclar =» GABA respt.

Antipsychotics  lon channels  Antiepileptics

(doparine (Na" &.GABA * MAO inh. ilaclar = Mono aminopksidaz enz.

receptors) receptors)



2. Parkinson Hastaligi tedavisi

* Hareketleri koordine etmede gbérev yapan bazal gangliyonlarin
substansia Nigra bolgesinde, dopamin salan néronlarda dejenerasyon

* Titreme, katilasma, yavas hareket etme, mimik kaybi, konusma ve
yazmada gucluk

 Temel sorun; dopamin eksikligi




Parkinson Hast. Tedavisi

[opa-decarboxylase

l

Lavodopa Dopaming

Side-gffects
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* Dopamin oncusd.... Levodopa

Levodopa
dopa- dekarboksilaz
Dopamin

SSS ne gecmeden 6nce dopamin
haline gelirse yan etkiler o.c.

Benserazit veya Karbidopa ile
kombine edilir. (Dopa-dekarboksilaz
inhibitorleri)

Bunlar Kan Beyin bariyerini gecemez.
Boylece SSS de dopamin olusabilir.



Parkinson Hast. Tedavisi-2

Dopamin reseptor agonistleri;

 Apomorfin, bromokriptin, kabergolin, pergolid, pramipeksol, ropinirol
ve rotigotin

* MSS de dopamin etkisini taklit eder.
* Yan etkileri levo-dopaya gore daha azdir.



3. Alzheimer hastaligi tedavisinde kullanilan
ilaclar;

* 65 yas uzeri

e Unutganlik, duygu-durum bozukluklari, konfizyon

* Kisilik bozukluklar

» Serebral korteksde néronlarda kayip

 Anormal protein birikimi

* Asetil kolin Gretiminin bozulmasi

e Kullanilan ilaclar; donepezil, galantamin, memantin, rivastigmin
* Asetilkolinesteraz enzim inhibitorleri; Ach yikimi aralir.

* Tam tedavisi yoktur.



Tekrar Sorulari;

Uyarici ve inhibe edici transmitterler nelerdir?

N Sl

Presnaptik membranda bulunan alfa2 adrenerjik resp. Un gorevi
nedir?

Geri alim tasiyicisi nerede bulunur?

Gerialim tastyicisinin inhibisyonu ile NTM miktari nasil degisir?
Benzodiazepinlerin ana hedefi hangi reseptorlerdir?

Hipnotik ilaclarin temel yan etkisi nedir?

R =

Dopamin reseptorlerini bloke eden ilaglarin temel yan etkisi nedir?



Tekrar Sorulari-2

8. Trisiklik antideprasanlar hangi NTM miktarlarini artirarak etki gosterir?
9. Antipsikotik ilaclarin etkiledigi temel reseptor grubu hangisidir?
10. Lityum tedavisi hangi hastalikta kullanilir?

11. Anti epileptik ilaclarin hangi tipleri hangi iyon kanallari Gzerinden etki
gosterir?

12. Levodopa-benserazit kombinasyonu ne amacla kullanilir? Nasil etki
gosterir?

13. Bromokriptin etki mekanizmasi nedir?
14. Alzheimer tedavisinde hangi NTM yolu Gzerinden tedavi planlanir?



