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FARMAKOLOJIYE GIRIS

Farmakoloji, ilaglarin ve ilag olabilme potansiyeli olan mad-
delerin kaynaklari, aktiviteleri, etki mekanizmalari, yarar-
lari ve yan etkilerini kisaca biyolojik etkilerini inceleyen bi-
lim dahdir. Temel farmakoloji, ilaclarin klinik 6ncesi ve
hayvanlar lizerinde yapilan arastirmalariyla ilgilenir. Far-
makolojinin bir alt dali olan klinik farmakoloji, akilcr ilag
kullaniimasi bilimidir; dogru ilacin, dogru hastaya, dogru
dozda, dogru bilgiyle ve en uygun bedelle verilmesini sagla-
may! amaglamaktadir. Glniimizde klinik farmakoloji, kli-
nik aragtirmalarin gerceklestirilmesi, ilaglarin akilci (rasyo-
nel) kullanimi, klinikte ilag kullanimina farmakoloji danis-
manligi, terapdtik ilac diizeylerinin izlenmesi, ilaglara ait
farmakokinetik parametrelerin arastiriimasi, farmakoeko-
nomi, farmakogenetik, farmakoepidemiyoloji, farmakoviji-
lans ve klinik toksikolojiyi kapsamaktadir.

Farmakokinetik: Ilaclarin emilim, dagilim, metabolizma ve
atilimini (absorption, distribution, metabolism, elimination,
ADME) inceler.

Farmakodinami: Ilaglarin kimyasal, fizyolojik etkileri ile et-
ki mekanizmalarini inceler.

Toksikoloji: Tlaglarin ve kimyasal maddelerin zehirli etkile-
rini inceler.

Farmakogenetik (farmakogenomik): Ilaclarin metabolize
edildigi enzimlerin polimorfizmini inceleyen ve molekiler
yontemler kullanilarak genotipik ve fenotipik incelemeler
yapan, son zamanlarda lizerinde oldukca fazla calismalar
yapilan ve her gegen giin ilerlemelerin kaydedildigi bir ko-
nudur. Ileride kisiye dzel ilag rejimlerinin uygulanmasinda
rutin olarak kullanilacagr diisiinilmektedir. Ozellikle farele-
re belli bir genin implante edilmesiyle (knockin mice) veya
silinmesiyle/degistirilmesiyle (knockout mice) bu calismala-
rin yapilabilmesi son derece kolaylasmistir.
Farmakovijilans: Ilaglarin istenmeyen etkilerinin izlenmesi,
bu etkilerin gercekten ilaca bagli olup olmadiginin tespit
edilmesi, ilaca bagli ise bunun ne derecede ilaca bagli oldu-
gunun tespiti ve ilaglarin istenmeyen etkilerinin 6nlenmesi
ile ugrasir.

Farmakoekonomi: Klinikte uygulanan tani ve tedavi yon-
temlerinin en ekonomik ve verimli kullaniimasini inceleyen
klinik ekonomi dalinin ilagla tedavi, profilaksi ve ilagla ilgi-

li girisimleri kapsayan bélimuiduar.

Ekofarmakoloji: Ilaglarin etkilerini bitirip (viicuttan) atil-
masindan sonra dogada olusturabildikleri degisiklikleri (za-
rarlar)) inceler. Ekofarmakolojik olarak ideal bir ilag atil-
diktan sonra dogadaki biyolojik sistemler tarafindan tama-
men parcalanabilir olmalidir.

Farmakoepidemiyoloji: Insanlar arasinda ilagla iliskili olay-
larin belirleyicilerinin ve ilac dagiliminin incelenmesi ve bu-
radan elde edilen sonuglarin etkili tedavide kullaniimasini
iceren bir dizi olay! kapsamaktadir.

Terapotik ilac diizeylerinin izlenmesi: Terapotik indeksleri
dar olan ilaclarin plazma konsantrasyonlarinin hastaya 6zel
tedavi sinirlarinda kalmasi icin yapilanlari igerir.

flag, Dinya Saghk Orgiiti’ne (World Health Organization,
WHO) gore, fizyolojik sistemleri veya patolojik durumlari
hasta yarari igin degistirmek veya incelemek igin kullanilan
veya kullaniimasi 6ngdriilen madde veya (iriindir. Slphesiz
biyolojik etkilere sahip her Griin ilag dedildir. Farmakolojik,
endokrinolojik veya toksikolojik olarak aktif olan ve viicut-
ta lUretilmeyen maddelerin timiine ksenobiyotikler denir. Bu
tanimdan da anlasildigi tzere ksenobiyotik kavrami ilacla-
rin blylk bir kisminin yani sira dogal veya sentetik pek cok
urlini icermektedir.

Tlaglar cok disiik (8rn. lityumun molekiil agirhg 7/dir) ve
cok yiiksek (6rn. alteplazin molekil agirligr 59000°dir) mo-
lekil agirhigina sahip olabilirler; ancak ilaglarin biyik ¢o-
gunlugunun molekil agirliklari 100-1000°dir. Insanin yara-
rina olacak bigimde, viicuttaki sistemleri ve olusumlari etki-
lemeyi amaclayan her ilac bir veya birkac etken maddeyi
kapsayan bir Griindir. Bu etken madde, viicutta beklenen et-
kiyi gdsteren bélimdur. Ancak, ¢codu zaman etken madde,
yardimci maddelerle (eksipiyan) karistirilarak sunulur. Bu
sunum sekline farmasétik sekil adi verilir. Bazen farmasétik
sekiller icindeki eksipiyanlar da kendilerine ait etkiler olus-
turabilirler. Farmasotik sekiller eski donemlerde, genellikle
eczanelerde hazirlanirdi (majistral ilaglar). Ancak, giinG-
miuzde ilaglar, ilag firmalari tarafindan Uretilip standart bir
ambalaj i¢inde ve 6zel bir adla piyasaya sunulmaktadir (far-
masotik mistahzar). Farmasotik mistahzarlar ilag lreticile-
rinin 6zel ambalajlar iginde, kendi belirledigi bir adla (ticari
ad) eczanelerde satisa sunulurlar. Glnimiizde ilaclarin bi-
yUk bir kismi bu sekilde hazirlanmaktadir. Piyasada ayni far-
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masotik seklin farkl Greticiler tarafindan hazirlanmis prepa-
ratlari bulunabilir. Ilaclarin jenerik adi tim bu mistahzar-
larda bulunan ortak etken maddenin isminden olusur.

Ilag etkilerinin ézellikleri

flaglardan éncelikle etkilerinin secici olmasi, yani istenilen
hiicre ve dokularda etki gdstermesi, viicudun diger yapilari-
na ve olaylarina dokunmamasi, etkilerinin istenen sire igin-
de gerceklesmesi, ilag kesilince etkinin istenen siirede orta-
dan kalkmasi istenir. 1Iag etkilerinin uygulanan miktara (do-
za) bagli olmasi da beklenir. Viicuda verilen ilacin miktari
arttikca etkisi de artar. Ancak, miktar belirli bir dizeyi
asinca istenmeyen etkiler daha fazla ortaya ¢ikar. Bu neden-
lerle ilaglardan beklenen dzelliklerin hepsini birden gercek-
lestirmek giictiir.

Ilaglar, viicutta eksik olani yerine koymak, viicudun bir fonk-
siyonunu etkilemek, patojenleri viicuttan atmak ve taniya
yardimcr olmak amaciyla uygulanabilir. Bazi ilaglar hastali-
din nedenini timdyle ortadan kaldirirken, yani radikal teda-
vi yaparken, bazi ilaglar da yalnizca hastaligin belirtilerini
bastirirlar, yani palyatif veya semptomatik tedavi yaparlar.

Ilaclarin kaynag

ilaglar eskiden timiyle dodal kaynaklardan elde edilirdi.
Dogal kaynakli ilaclar, mikroorganizmalar (6rn. antibiyotik-
ler), bitkiler (6rn. alkaloidler, glikozitler, recineler), hayvan-
lar (6rn. heparin, insllin) ve insanlardan (6rn. kan Griinleri)
elde edilebilir. Inorganik kimyasal maddeler (6rn. sodyum
klorlir, magnezyum tuzlari, kaolin) de dodal kaynakl ilaglar
arasinda sayilabilir.

Kimyasal sentez yontemlerinin gelismesi sonucu, giiniimiizde
ilaglarin buyiik bolimi sentetik ve yarisentetik Gretilmekte-
dir. Bu tiir ilaclarin arasina son yillarda giderek artan oran-
larda biyoteknoloji Grlini (6rn. rekombinant DNA teknoloji-
si) ilaclar da katiimaktadir. Yarisentetik ilaclar dogal kay-
nakli Griinlin Gzerinde yapilan kimyasal modifikasyonlar so-
nucunda olusturulurlar.

ILACLARIN GELISTIRILMESI VE KLINIK
ARASTIRMALAR

Ilaglar gesitli asamalardan gectikten sonra piyasaya ¢ikarlar.
Preklinik donemde kimyasal maddelerin, 6nce in vitro kosul-
larda hiicre, doku veya organlarda, daha sonra da in vivo ko-
sullarda (canli hayvanlarda) etkileri ve akut yan etkileri
arastirilir. Kimyasal sentez yéntemleri ve otomasyonun ge-
lismesiyle preklinik dénemde incelenen kimyasal madde sa-
yisi artmigtir. Hatta bu tir arastirmalar artik neredeyse he-
def makromolekiil belirlenerek amaca spesifik molekillerin
gelistirilmesiyle yapiimaktadir. Yani bir anlamda tesadiifen
bir ilag bulma dénemi sona ermistir.

Preklinik donem arastirmalarinda umut vadeden ilaclar icin
bir yandan kronik yan etkilerin incelenmesi devam ederken bir
yandan da insanlarda klinik calismalara gecilir. Bu asamala-

rin her birinde basarili olan ilaglar bir (st fazda denenir.

Faz 1 denemeler: Az sayida saglikli gonulliide, hayvan de-
neyleriyle elde edilen etkinlik dozu g6z oniline alinarak gi-
venli doz siniri (maksimum tolere edilebilir doz) ve insanda-
ki farmakokinetik parametreler (6rn. emilim, maksimum
plazma konsantrasyonu, yarilanma 6mrii vb.) belirlenir.
Faz 2 denemeler: Az sayida hastada (birkac yiiz) etkinligin
ve akut giivenilirligin saptanmasi amaciyla yapilir. Faz 2 de-
nemeler, ilacin insandaki farmakodinamik 6zelliklerinin be-
lirlenmesinin 6ncli arastirmalaridir.

Faz 3 denemeler: Alt gruplara ayrilmis daha ¢ok sayida has-
tada (toplam binden fazla) ilacin yarar-zarar iligkisini sap-
tamak amaciyla yapilir ve ayni zamanda kronik yan etkile-
rin aragtiriimasina da baglanir. Genellikle cok merkezli, hat-
ta cok uluslu randomize ¢ift-kér ¢alismalardir.

Faz 4 denemeler: Faz 3 denemelerinden sonra ilacin ruhsat-
landirma asamalari baslar. Bir ilacin ruhsatlanmis olmasi o
ilacin giivenilirliginin kanitlanmasi igin yeterli degildir. Ruh-
sat alarak piyasada satilma izni alan ilag Faz 4 denemeler-
de piyasada bulunan diger ilaglarla etkinlik, akut ve kronik
guvenilirlik acisindan karsilastirilir.

Postmarketing surveillance (pazarlama sonrasi yapilan go-
zetim): Tlaglar ruhsatlandiktan ve satisa sunulduktan sonra
piyasada edinilen tecriibeler de ilaglarin etkinligi ve gliveni-
lirligi konusunda bize ek bilgiler sunar. Bu asamada ilacin
olusturabilecedi nadir yan etkiler de belirlenir. Daha dnce
belirlenemeyen bir olumsuzluk bu dénemde ortaya ¢ikarsa
ilag piyasadan cekilebilir (bu duruma son drneklerden biri
serivastatin-gemfibrozil kombinasyonunun ani élimlere yol
agmasi nedeniyle serivastatinin piyasadan cekilmesidir).
Yukarida anlatilan sekillerde giinimiizde gelistirme maliyet-
leri yuzlerce milyon dolari bulan ilaglarin “émdirleri” de ol-
dukca kisadir ve ayni konuda daha etkin ve/veya daha giiven-
li ilaclarin bulunmasiyla pek cok ilag piyasa paylarini gittik-
ce kaybederek sonunda Uretilmesi rantabl olmayan bir ri-
ne donismektedir.

Bunlara ek olarak, her ne kadar yeni ilac arastirma kriter-
leri arasinda acik olarak belirtilmese de ilacin satilabilirligi
yani firmaya ne kadar kar birakabilecegi de 6nemli bir kri-
terdir ve bu nedenle hicbir firma kar etme olasiligi olmayan
bir ilaci gelistirmeye sermaye yatiramaz. Bu nedenle nadir
rastlanan hastaliklar ve sadece az gelismis tlkelerde gorilen
hastaliklara karsi ilaclarin gelistirilmesinde sorun yasan-
maktadir. Her ne kadar ufukta az gelismis Ulkelerin sorun-
lari icin umut gérilmese de, FDA orphan drug (6ksiiz ilag)
projeleriyle nadir gozlenen hastaliklarin tedavisinde kullani-
lacak ilaclarin gelistirilmesi icin kaynak yaratmakta ve bu
durum Amerika Birlesik Devletleri’nde pek ¢ok kiiclik ve or-
ta 6lcekli ilac firmasina is olanagdi saglamaktadir.

ILAGLARIN ADLARI
Kullanim ruhsati almig olan bir ilacin dort tirli ad vardir:
Jenerik ad: Genel ad da denir. Ogretimde, bilimsel yayinlar-
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Drtalama zaman (yil)
Sekil 1 Yeni bir ilacin piyasaya ¢ikma stirecinde gecirdigi asamalar ve daha sonra piyasadan cekilmesi. Faz 1, 2, 3 ve 4 de-

nemeler hakkinda detayli bilgi icin bu sayfadaki metine basvurunuz. Talidomid ve nimesulid érneginde oldugu gibi bazi ilac-

lar piyasadan cekildikten sonra yeniden piyasaya siirtilebilir.

da ve uluslararasi iletisimde karisikligin éniine gegmek igin
kullanilan addir (6rn. asetilsalisilik asit). Bu kitapgikta ilag-
larin jenerik adlari verilmistir.

Ticari ad: ilaci Greten firmanin kendi Griintine verdigi addir
(6rn. Aspirin).

Kimyasal ad: Uluslararasi Kimya Birligi‘nin kurallarina go-
re verilen addir. Pratikte, uzun ve karigik oldugu icin kulla-
nilmaz (6rn. asetilsalisilik asidin kimyasal adi: 2-(asetilok-
si)benzoik asit; parasetamoliin kimyasal adi: N-(4-hidroksi-
fenilasetamid). Kimyasal adlar, karisiklik olmamasi igin
CAS numarasi (chemical abstracts registry number, kimya-
sal ad katiik numarasi) ile siniflandiriimislardir. Buna gére
asetilsalisilik asidin CAS numarasi 50-78-2, parasetamo-
[Gnki ise 103-90-2’dir. Kimyasal adlar konusunda tam liste
ve detayli bilgi icin bkz. 23. kaynak)

ATC kodu: Ilaglarin jenerik adlari Diinya Sagdlik Orgiti ta-
rafindan standart duruma getirilerek ve etki ettigi bolgeler
ve mekanizmalarina gore siniflandirilarak ATC (anatomical
therapeutical chemical classification system, anatomik tera-
potik kimyasal siniflandirma sistemi) indeksi adi altinda bir
liste ¢ikartilmistir. Bu listeye 6nerilen glnliik dozlar (defi-
ned daily dose, DDD) da eklenerek indeks ATC-DDD ismiyle
genisletilmistir. Asetilsalisilik asidin ATC kodu N0O2BAO1'dir.
Burada N harfi sinir sistemini, NO2 analjezikleri, NO2B no-
nopioid analjezik ve antipiretikleri A harfi salisilik asit ve

Kaynak 2 Sekil 5.1’den esinlenilerek yeniden ¢izilmistir.

threvlerini, 01 ise bu tlrevler arasinda asetilsalisilik asidin
sirasini gostermektedir (detayli bilgi icin bkz. 20. kaynak).

ILACLARIN SUNUM SEKILLERI

flaglarin sunum sekilleri 5 ana grupta toplanir: Kati, sii,
yari-sivi ve gaz farmasotik sekiller ile galenik preparatlar.
Kati farmasoétik sekiller

Tablet: Komprime de denir. Toz seklindeki ilaclarin 6zel ma-
kinelerde sikilastiriimalari ile elde edilir. Disk veya merci-
mek seklindedir. Tabletler cogunlukla, agizda eritilmeden
yutulurlar. Ancak, suda koplrerek eriyen efervesan tablet,
agizda ¢ignenen cigneme tableti gibi tiirleri de vardir. Vaji-
nal yolla uygulanan tabletler de mevcuttur.

Draje: Tabletin seker ve cikolata gibi tatli ve boyali madde-
lerle kaplanmasiyla olusur. Tabletin yutulmasini kolaylastir-
mak amaciyla yapilir.

Kapsiil: Silindir seklinde, jelatinden yapili koruyucu kiliftir. Igin-
de, tadi ve kokusu hos olmayan kati veya sivi ilaglar bulunur.
Hap: Pilul de denir. Toz halindeki maddelerin bal, koyu su-
rup gibi yapistirict maddeler ile yogrulup kiire sekline geti-
rilmesiyle elde edilir. Agirligr 0.03-0.05 g olan tirlne gra-
nll denir.

Kase: Gillag adiyla da taninir. Cesitli biyiklikte nisastadan
yapilmis kapsiildiir. Yass silindirik bicimlidir. i¢ ice gecen
iki bolimu vardir.

Pastil: Toz halindeki ilaclarin yapistiric bir madde ile karis-
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tirihp belirli sekillerdeki kaliplara dokilmesiyle yapilir.
Adizda uzun siire tutulup eritilerek alinir.

Toz: Cesitli incelikte olur. Genellikle haricen pudra seklinde
serpilerek kullanilir.

Paket: Toz halindeki ilaglarin kagittan yapilmis paketlere
konulmasiyla yapilir. Paketteki miktar bir kez alinacak do-
za esdegerdir.

Supozituar: Rektumdan kullanilan ve viicut isisinda eriyen bir
sivag ile hazirlanir. Konik bicimde ve 2-3 g adirligindadir.
Oviil: Kadinda vajinadan kullanilan ve viicut isisinda eriyen
bir sivag ile hazirlanan ilag bicimidir. Basik, kisa silindirik-
oval sekillidir.

Sivi farmasotik sekiller

Soliisyon: Etken maddenin, su veya diger bir ¢oziicide eritil-
mesiyle elde edilir. Haricen kullanilan ve 5-10 mL gibi ki-
¢k hacimde olan solusyonlara damla denir.

Lavman (enema): Rektal yoldan kullanilan soliisyondur.
Hacmi 100-150 mL kadardir.

Ampul: iginde steril enjeksiyonluk sollisyon bulunan, camdan
yapili, silindirik bicimli farmasotik sekildir. Enjektdre cekile-
rek viicuda uygulanir. Bir kez kullanilan preparatlardir.
Flakon (viyal): Iginde steril enjeksiyonluk soliisyon bulunan
kauguk kapakli ufak siselerdir. Genellikle bir dozdan fazla-
sini igerirler.

Liyofilize preparat: Coziinmis durumdayken cabuk bozulan
bazi ilaclar steril ampul veya viyal icinde kuru toz olarak ha-
zirlanirlar. Kullanilacaklari zaman ¢oziicli eklenip sollisyon
durumuna getirilirler.

Surup (eliksir): iginde %60”in lizerinde konsantrasyonda se-
ker bulunan ve oral yoll kullanilan sivi preparattir. Seker
miktari ylksek oldudu icin icinde bakteri ve mantar treye-
mez. Uzun siire saklanabilir. Eskiden daha gok sukroz kul-
lanilirdl, ancak dis curiigl olusturabildigi igcin glinimiizde
sorbitol tercih edilmektedir.

Siispansiyon: Kati ilaglarin bir sivi icinde, ufak partikiiller
biciminde dagiimasiyla elde edilen sekildir. Galkalaninca ho-
mojen bir gdriiniis alir.

Emiilsiyon: Sivi bicimli bir ilacin diger bir sivi icinde kiiglik
damlaciklar halinde dagilmasiyla olusur. Kullaniimadan 6n-
ce calkalanir.

Losyon: Haricen dzellikle cilt tizerine kullanim icin gelistiril-
mis sollisyon, stispansiyon ve emiilsiyonlardir.

Yari-sivi farmasétik sekiller

Merhem (pomat): Etken maddenin vazelin gibi yagl sivag-
lar ile karistiriimasiyla elde edilir. Viicudun dig yiiziine uy-
gulanir. Genellikle kuru lezyonlara strilr.

Krem: Merhemin yagsiz, suda ¢oziiniir bazlarla hazirlanan
tipidir. Genellikle sulu lezyonlara strGldr.

Pat: Merhemin talk katilarak sertlestirilmis seklidir. Macun
da denir.

Gaz farmasétik sekiller
Volatil anestetiklerin kullanilis bi¢gimidir. Solunum yolundan
uygulanirlar.

Galenik preparatlar

Bitkilerin bazi bélimleri, ilag olarak kullanilan aktif madde-
ler icerirler. Bu bdltimlerin kurutulmus bigcimine drog denir.
Drog kullanilarak hazirlanan farmasétik sekillere de galenik
preparatlar adi verilir. Ginlimizde pek kullaniimazlar, da-
ha cok dermatolojik hastaliklarin tedavisinde yerleri vardir
(6rn. toz, tentlr, ekstre).

ILACLARIN UYGULANMA YOLLARI

ilaglarm uygulanma yollari iki ana grupta toplanir:

e Lokal (yerel) uygulama

e Sistemik uygulama

Bu konuda ilaclarin uygulama yollarina giris yapilacaktir.
ilaglarm uygulama yollarina ait farmakokinetik 6zellikler
ise Konu 2’de tartisiimistir.

Lokal uygulama

flacin etkisini gostermesinin istendigi yer viicudun yiizeyinde
veya enjektdr ignesi ile ulasilabilen bir yerde ise lokal uygu-
lama yapilabilir. Ayrica, solunum, gastrointestinal ve Griner
sistem yollari igine de lokal uygulama mimkinddr. Ancak,
asagida bahsedilen yollarin hepsinde verilen ilag miktari ve
ilacin uygulama bolgesinden emilimine bagli sistemik etkiler
de olusabilir.

flaglarin lokal uygulama yollar::

Cilt Gzerine uygulama: Epidermal veya perkutan uygulama
da denir. Cildin Gzerini orten tabaka yagdan zengindir. Bu
nedenle, yagda eriyen maddelerin gecisine izin verir, suda
eriyen maddelerin gecisine engel olur. Ancak cilt uzun sire
suyla temas ederse, sabunla yikanirsa suda eriyen maddele-
re de gecirgenligi artar.

Cildin degisik bolgelerinin gegirgenligi coktan aza dogru su
sekilde siralanabilir:

Skrotum > kulak arkasi > koltuk alti > sacli deri > gdgus
> 0n kol > bacak

Cilt icine uygulama: intrakutan uygulama da denir. Enjek-
torle uygulama yapilir. Cilt icine verilecek sollisyonun hacmi
0.1 mL’yi gegcmemelidir. Genellikle lokal anestezi ve alerji
testleri icin kullanilan bir yoldur. Bazen cilt altina (lokal ve-
ya sistemik etki icin) kalici implantlar yerlestirilebilir.
Goze uygulama: Konjonktiva tizerine g6z damlalari veya po-
matlari seklinde uygulanabilir.Bu rlinlerin genel adi kolirdir.
Burun ici uygulama: intranazal uygulama da denir. Genel-
likle burun damlalari kullanilir.

Agiz ici uygulama: Bukkal uygulama da denir. Ilaglar dil al-
tina, dil Ustline, gargara veya agiz yikama yollariyla uygula-
nabilir.

Epidural uygulama: Omurilikten gikan sinirlerin kékleri Uze-
rinde lokal etki elde etmek icin epidural bosluga ilag verilir.
Intratekal uygulama: Subaraknoid araliga genellikle L3-L4
araligindan igne ile girilerek (lomber ponksiyon ile) ilag uy-
gulanir.

Vajina ici uygulama: intravajinal uygulama da denir.
Rahim ici uygulama: Intrauterin uygulama da denir.
Mesane ici uygulama: Mesane i¢i hastaliklari tedavi etmek
amaclyla, lokal olarak etkili ilaci iceren steril irrigasyon ¢o-
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zeltileriyle yapilir. Uygulamada genellikle bir buji kullantlir.
Kalp ici uygulama: intrakardiyak uygulama da denir. Acil
durumlarda kullanilir.

Eklem ici uygulama: Intraartikiiler uygulama da denir. Ilag
enjeksiyonla eklem icine verilir.

Rektuma uygulama: intrarektal uygulama da denir. Lavman
ve merhem bigiminde uygulama yapilir.

Intraplevral uygulama: Plevraya enjeksiyon (torasentez) ge-
nellikle 7. interkostal araliktan girilerek yapilir.
Intraperitoneal uygulama: Karin bosluguna genellikle gé-
bek-pubis mesafesinin 1/3’0i kadar altindaki bir noktadan gi-
rilerek enjeksiyon yapilir.

Sistemik uygulama

Etki olusturulmak istenen yere viicudun yiizeyinden ulasila-
miyorsa ilag kan dolasimina verilerek ilgili hedef organa
ulastirilir. Bu amacla bes yol kullanilir:

e Enteral uygulama

e Parenteral uygulama

e Inhalasyon uygulamasi

e Transdermal uygulama

* Nazal uygulama

Enteral uygulama

Bu uygulamada ilag, sindirim kanali icine verilir. Kanal igin-
deki ilag, mukozadan emilerek kana karisir. Sindirim kana-
lina ilag agiz yolu ve rektal yol ile verilebilir.

Adgiz yolu (oral uygulama, per os uygulama): En sik kullani-
lan yéntemdir. Ilag agza konulup yutulur. Agiz yoluyla ilag
kullanimi pratik ve ekonomiktir. Agizdan alinan ilaclar ba-
girsaklardan emilerek sistemik dolasima karisirlar. Agizdan
uygulanan dedisik farmasdtik formlar olusturularak farkli
etki sekillerine sahip olabilir (6rn. suda ¢dziinen formlar, ba-
girsakta coziinen formlar, yavas veya kontrolli salinimli
formlar). Burada ilaglarin uygulama kolayligi ve/veya yan
etkilerin azaltilmasi amaglanmaktadir.

Dilalti uygulama: Bazi ilaglar dilaltinda (sublingual) tutula-
rak, damardan zengin olan o bélgeden emilmesi saglanir; bu
bolgeden emilen ilaglar ilk gegis etkisine ugramaz.

Rektal yol: Genellikle agiz yolundan ilag kullaniminin giig-
lestigi durumlarda basvurulan bir yoldur. ilacin emilimi agiz
yoluna gore genelde daha diistiktiir.

Parenteral uygulama

Sindirim kanalindan emilmeyen, sindirim kanalinda parga-
lanarak etki gosterme firsati bulamayan veya onemli 6l¢lide
ilk gecis etkisine maruz kalan ilaglar damar veya doku igine
dogrudan verilirler. Parenteral yol etkinin cabuk gercekles-
mesi veya ylksek terapotik plazma konsantrasyonlarina ula-
siimasi gerekiyorsa da (6rn. ciddi enfeksiyonlarda) tercih
edilir. Verilecek solUsyonlar steril ve apirojen olmalidir.
Kusma, ishal durumlarinda da bu uygulamadan yararlanilir.
Parenteral uygulama (¢ tiirdiir:

* Damar ici enjeksiyon

e Ciltaltl enjeksiyon

* Kas igine enjeksiyon

Damar ici enjeksiyon: Hemen tamamen intravendz (V) yol
kullanilir ve ilag ven igine dogrudan verilir. Ilacin etkisi cok
cabuk baslar. Blytk hacimdeki soliisyonlar intravendz yol-
dan yavas olarak ve uzun bir zaman dilimi boyunca verilir-
se, bu uygulamaya intravenoz infiizyon adi verilir. intrave-
n6z enjeksiyon hizli yapilirsa bolus (puse) enjeksiyon adini
alir. Arter icine (intraarteriyel, iA) enjeksiyon genellikle an-
jiografi seklindeki incelemeler icin kullanilir.

Ciltalti enjeksiyon (subkutan, SC): Cilt altina verilen ilaclar
bag dokusu igine yayilirlar. Yaglh soliisyonlar cilt altina ve-
rilemezler. Bazi ilaglar, sikistirilmis tablet (pellet) bicimin-
de cilde ufak bir kesik atilarak cilt altina yerlestirilir. Ilag
buradan yavas bicimde ve uzun bir siire boyunca emilir. Bu
uygulamaya pellet implantasyonu denir.

Kas icine enjeksiyon (intramiiskiiler, IM): Kasa verilen ilag-
lar kastaki kilcal damarlar yoluyla emilirler.

Inhalasyon uygulamasi

Gaz veya buhar halindeki ilaglar solunum sistemi yoluyla
kullanthrlar. Bu ilaglar kan damarlariyla iligkisi fazla olan
akcigerlerden emilerek kana karisirlar. Akcigerlerde 300
milyon alveoliin 200 m2’lik bir ylizey olusturmasi, ilacin
emilimini kolaylastiran bir faktérdiir. Bazi ilaclar aerosol
bicimine getirilerek inhalasyon yoluyla kullanilir.

Aerosol: Gapi 3 mikrondan kiiclik olan havada asili duran
kati maddelerden olusur. Aerosol, genellikle silindir kap
icinde (inhalatdr) basing altinda tutulan ¢ozicl iginde bulu-
nur. Kabin bir valfi bir de agizlik bélimi vardir. Valfa her
basista belirli 6lctide ilag puskartalir.

Bazen de, ilag sollisyonu, sprey biciminde burun deliklerine
pUskdrtilir (nazal sprey).

Transdermal uygulama

flaci 6zel bir farmasétik sekil icinde deri iizerine birakarak
deriden ilacin emilmesini saglayan uygulama tiridir. Kisa
etki sireli ilaglarin, hastaya uzun araliklarla uygulanmasina
olanak verir.

Transdermal uygulamada iki farmasétik sekil kullanilir:
Merhem: Ilacin dozu, merhem tiipiiniin agzindan ¢ikan metr-
hem kitlesinin uzunlugu ile belirlenir.

Transdermal terapotik sistem (TTS): Bu farmasotik sekilde
tek dozluk ilag vardir. Ilag sabit hizda ve siirede salinir. Disk
bigiminde 5-30 cm”lik yiizey alani olan flaster seklindedir.

TTS ile verilebilen bazi ilaglar

Fentanil Ostradiol
Klonidin Skopolamin
Nitrogliserin Testosteron
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