tezler arastirmalar incelemeler tezler arastirmalar inceleme

ila¢ Giivenligi ve Ila¢ Izlemi
« Drug Monitoring veya
Farmakovijilans »

Prof. Dr. Istk TUGLULAR (*)

Yaklagik son yirmi yildan bu yana ilag konusunda
kaydedilen ilerlemelerin nemli konularindan birini de,
kullamlmakta olan veya piyasaya yeni verilen ilagla-
rn siirekli olarak denetlenmesi konusu olugturmak-
tadir,

Saglik hizmetlerinin geregi gibi yilriitiilmesinin en
snemli etkenlerinden birini olugturan ilacin kullaml-
masinda, bunun etkinligi kadar giivenligi de &nem ta-
gimaktadir,

Genelde scn willara kadar ila¢ dendigi zaman sa-
dece bundan beklenen olumlu temel etkiler akla gel-
mekteydi, Tlacin kullamimasindaki amaca da uygun
dilgen bu beklentiye karsiik uygulamada, ilacin hog
olmayan, arzu edilmeyen hir takim etkileri de gbster-
mesinin dofal oldugu bugiin igin kabul edilmektedir.
Genellikle yan etki olarak tamimlanan bu etkilerin bir
bélimil, ilacin piyasaya sunulmadan evvel yapilan
aragtirmalarinda belirlenebilmekle beraber genelde si-
nirh diizeyde yapilabilen bu aragtirmalarla, ilacin ola-
s1 tiim yan etkileri konusundaki bilgilerimizin eksik
olabilecegl birgok ornekleriyle anlasilmigtir.

(*) Ege Tip Fakiiltesi Farmakoloji Ana Bilim Dali
Ogretim Uyesi '
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Gergekten de ilacin piyasaya cikmadan evvel, ozel
kosullarda ve simirli sayida secilmig olgularda, yetig-
mig elemanlarca denetim altinda yapilmig klinik de-
neylerde kullanilmig olmas: nedeniyle, bu ilaca bagh
tehlikeler ve yan etkiler konusunda bilgilerimizin ye-
tersiz kalabildigi gorilmisgtiir.

Tag etkilerinin temel veya yan etki olsun bir bo-
liimiiniin 8ngériilebilir olmasina karsin bazlamnm da
ancak ilacin genig bir sekilde kullamimindan sonra be.
lirlenebildigi bugiin igin bilinmektedir,

flacin amacina uygun sekilde ve dozlarda kulla-
nilmasma kargmm olugan bu reaksiyonlar, <«adverss
(ters) ilag etkileri olarak tanimlammr. Iste gerek olum-
lu ve beklenen, gerekse olumsuz veya beklenmeyen
gekilde olugabilen bu etkilerin izlenmesinin geregi ila-
cin giivenligi acisindan ortadadir, Zaten ilacin deferi,
bir taraftan bunun endikasyonu ve buradaki etkinlifi,
diger taraftan da onun yan etkilerinin sikhg ve gid-
deti ile anlagilir, Diger bir deyigle ilacin degerini
onun yarar/zarar orani belirlemektedir,

Herhangi bir yan etki olugmadan etkin bir sagal.
tim beklemek genelde olasi olmakla beraber gogu za-
manda miimkiin olamayabilir. Ozellikle insanlar ara-
smdaki genetik ayricahiklar bu yan etkilerin tamamen
ortadan kaldirilamamasinda en biiylik engeldir. Bun-
larin objektif bir sekilde ve acikca ele alinmasi gere-
kir. Ancak boylelikle bu ters etkilerin simirli kalmas:
veya giddetinin azaltilmasi miimkiin olabilir, Burada
onemli olan, bazen de olsa tehlikeli olabilen hu yan
etkilerin olugabilecefini kabullenmek ve bir ilacin teh-
likesiz olarak kabul edildigi dénemle, tehlikeli etkinin
ortaya ciktigr dénem arasindaki silireyi toplum yara-
rina lisaltabilmektir,

Gorildiigii gibi gerek olumlu etkilerinin yeniden
ortaya konabilmesi (Ornegin aspirin’in antikoagulan
etkisi icin kullaniimaya baglamasi) gerekse ve daha
dnemlisi olasi yan ve ters etkilerin belirlenmesi icin
ilacin izlenmesi geregi agiktir., <«Farmakovijilinss,
«drug monitoring», ¢post-marketing suveillances gibi
adlarla anilan bu «ilag¢ izleme» merkezleri bu siire zar-
finda 30u asgkmn iilkede kurulmusg ve son olarak buna
iilkemizdeki «Advers (ters) flac Etkilerini Izleme Mer-
kezi» de eklenmigtir. Saghk ve Sosyal Yardim Ba-
kanhg flag ve Eezacilik Genel Midiirligi blinyesinde
1 Kasim 1985 tarihinde yiiriirliige giren «Ispenciyari
ve Tibbi Miistahzarlar Imalathaneleri Yonetmeligisni
tamamlayiel bir yan kurum clarak kurulan bu mer-
kezin uluslararas diizeyde de igbirlifi kurmug olmasli
sevindirieidir. (*)

Bu merkeze sadece bilinmeyen ve beklenmeyen
etkilerin bildirilmesi gerekmez. flacin uygun endikas-
yonda ve normal dozlarda uygulanmas: sirasinda go-
riilen olumlu veya olumsuz her tiirlii etkinin hu mer-
keze bildirilmesi bu yan etkilerin siklign konusunda
fikir verebilecegi gibi, o ilag ile ilgili yeni kullamm
alanlarmin veya etkinsizlifinin belirlenmesi a@sindan
da yardimc1 olabilecektir.

Her gecen giin artan ilag tiiketimi nedeniyle tiim
saglhik personelinin bu konuda gerekli duyarlihfi gos-
termesi dogal bir gérevdir. Toplumumuzun her kesi-
minden bireyleri ile daha yakin temas ve iletigim i¢in-
de ulunan eczacilarimizin da bu konuya gereken ilgiyi
gostereceklerine inancimiz tamdir.

(*) Bu merkezin gahgma ilkeleri ve Doktor, Dig he-
kimi, Eeczacilara yaptif1 duyuru ile Advers Ilag
Etkileri Bildirim form &rnegi ileri sayfalardaki
«Yasalar Yonetmelikler» bbliimiinde verilmektedir.
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Niikleer - Biyolojik - Kimyasal
Silahlar ve Eczacihik - (1)

Ecz. Ertugrul KANTARCI

— GiRiS —
Silahin tarihi insanbfmn tarihi kadar eskidir,

Eskitag Cag insanlifin yagadifl en uzun cagdir.

Dérdiineli Zaman icerisinde, dofada ortaya eikan
insan, giderek, Doérdiincti Zamanin yumusak ikliminin
olumsuz yonde defigmesiyle zorlu kogullar altinda ya-
samaya basglamigtir, Dordiincii zamanin yumugak ik-
limi gitmis, Avrupa ve Kuzey Amerika'yl kuzeyden
kaplayan buzullar gelmigtir. Avrupa'nin giir orman-
lar1 yok olmug mamutlarin, ren geyiklerinin ve yaba-
ni atlarim otladifi tunduralar olugmustur,

Zorlu doga kosullarimin varoldugu bir cagdir, Es-
kitagcagi; ve insan bu c¢agda «insan olmaky zorun-
dadir,

Bunun icin dogayla savagmak zorundadir, Temel
celigkisi doga iledir. Saldirmak ve kendisini savunmak
zorundadir. Bu ise aracsiz olamazdi, ..

Saldirmak ve savunmak amaciyla kullanilan bir
arac gerekliydi: Silah..

tezler arastirmalar incelemeler tezler arastirmalar inceleme

Eskitag cagnda dogaya kargi savagan insanmn iki
elide doluydu. Bir elinde ta g, oteki elinde sopa var-
di. Insan degigen kosullar ve geligen toplumsal yagam
siirecinde, hep elinde aym silahlarla kalmazd, Kalma-
dida,..,

Yenitag Cagmin en bilylik bulugu, o ¢gagm en giig-
1ii ve uzun menzilli silahi olan ok ve yayd,,.

Ok ve yay o cagda aveilifin Snemini arttiran bir
silah olmustur. Yani, insamin dogaya karsi savaginda
onemli bir yeri vardir bu silahin,

Caglar gecmig Insanhk yirminei yiizyihn egigine
dayanmigtir, Artik insanligin elinde ne tag, ne sopa
ve ne de ok ile yay vardir,

Geride kalan caglar, insanhgm birikimi, bilim ve
teknolgjinin vardig1 nokta niikleer - biyolojik - kimya.
sal silahlari ortaya cikarmistir. Kisaca, NBC silahlar
denilen niikleer - biyolojik - kimyasal silahlar, bilim ve
teknolojinin yakip yikic: amaclarla kullaniminimn en be-
lirgin drnekleridir. Diger bir deyisle; baglarda, dogaya
karst bir saldiri ve savunma araci olarak kullamlan
silahin, giderek, insanhfa dofru ytnelerek insanhfi
tehdit ediginin doruga ylikseligidir.

Bu tehdit, dliy #rlinii defildir, somuttur,
Bu tehditin sonuclari, NBC silahlarmmn kullanim

sonras1 ortaya cikan hastallk durumlaridir.

Nedir bunlar? HEczacilik meslegini ugrag edinen-
lerin iirettigi ve dagitirnmi yaptif ilatlarla miicadele
ettigi hastaliklam bir crpida ortaya cikaran ve sal-
gin duruma getiren NBC silahlar nedir?

Niikleer Silahlann Ortaya Cikardig: Hastahiklar

Niikleer bombalarin patlamalarmdan sonra ortaya
akan etkiler dért baghk altinda toplamir, 1) Basmng
dalgasi, 2) Isi dalgas1 ya da termal radyasyon, 3) Ki-
sa siirede ortaya ¢ikan ani i:ima-radyasyon etkileri,
4) Uzun siireli 1yima-radyasyon etkileri.
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Biiylik basing dalgasmmin etkisinde kalan insan-
larda su sonuclar ortaya gikmaktadir: Akeiger kana-
malari, karaciger, dalak, bébrek yirtilmalari, kahn ve
ince bagirsak kanamalar, .

Niikleer bombanmn i1s1 dalgas: pratikte sonuclarim
basing dalgasi ile gbstermigtir, Insanlar yanarak kisa
slirelerde 6lmiigler, dnemli bir kismuda cesitli derece-
de yamklarla cesitli siireler yagamiglardir.

Niikleer bombanin patlamasiyla olusan enerjinin
yiizde 15’1 radyoaktif radyasyona déniigmekte, bunun
da ligte biri, bombanin patlamasindan hemen sonra
etkisini gostermektedir, Geriye kalan fiicte ikilik bé-
liimiiyse c¢egitli zaman dilimlerinde ve cesgitli bigimler-
de zararh etkilerde bulunmaktadir,

Niikleer hombanin patlamasiyla ortaya cikan rad-
vasyon ile kosullu belirtiler, insanlarin 0-sifir nokta-
sma olan uzakhiklar:i ve etkisinde kaldiklar: i1§ima-
radyasyon ile bagmtilidir.

Sozkonusu bedensel ruhsal belirtiler kabaca soéy-
ledir:

Agir bulanti, kusma, ishal, huzursuzluk, el-kol ve
tiim bedeni kaplayan titremeler, sancilar, yanilsama-
lar, hezeyanlar, hezeyanlar, sara benzeri cirpinmalar,
lar, hezeyanlar, sara benzeri ¢irpinmalar, c¢ilgmnhk-
delirium, ruhsal ve bedensel tiikenme ile derinlegen
bir koma ve yagsamin sonlanisi. Bu belirtiler ve son-
lanis merkezi sinir sisteminin tahrip olmasiyla ko-
sullu durumlardir,

Kemik iliginde al, ak yuvarlari, trombositleri {ire-
‘ten ana hiicreler 6lmekte ya da tiimiiyle iglevlerini ye-
rine getiremez duruma gelmektedirler, Bu durumda,
durdurulamayan kanamalar ile hastalar bir kac saatte
yitirilmektedirler. Bulasic1 hastaliklar da &liim elayla-
rin1 hizlandirmaktadir. .. Bu belirtiler ve sonlanig ise
kemik iliginin &6limi ile kosullu durumlardir.

Sindirim sistemi yollarmn 6liimii ile kogullu du-
rumlar ise goyledir: Sindirim sistemi aygitinin i¢ yii-

zeyini kaplayan mukoza tlimiiyle ollir yada iglev gi-
remez diizeylerde bozulur. Agir bulanti, kusma, ishal,
ateg gibi belirtiler,., Agir kanamalarn egligi ve 6liim.

Niikleer bombanin atiligindan hemen sonra bu so-
nuclar ortaya gikmaktadir, Bir de, bu patlamanin da-
ha sonrasy var:

1954 yilinda Amerika Birlegik Devletleri’'nin Pasi-
fik Okyanusunda yaptig: bir niikleer bomba denemesi,
patlama sonrasi sorunlarida igeren ilging veriler sag-
lamigtar.

Bomba patladiktan sonra, riizgarlarin yon degig-
tirmesiyle radyoaktif serpintilerin etkileri Bikini-
Marshall adalar yerlilerinde goriilmege baglanmugtir.

Once deri ve mukoza yaralan gdoriilmiigtiir, Sag
dokiilmeleri, kemik ve tiroid bezi biiylimeleri, defor-
masyonlar ve cok sayida kanser olaylar: izlenmigtir.

Bunun iizerine ada yerlileri bagka yerlere tagn-
mig ve iki yi1l sonra adada higbir radyocaktif madde-
nin kalmadigi saptandiktan sonra 1858 yilinda yerli-
ler adalarina geri getirilmiglerdir. Ama lusa bir siire
sonra yerlilerin yeniden hastalandiklam goriilmiigtiir.
Digki ve idrarlarinda bol miktarlarda Zelsium ve
Strancium radyoaktif maddelerine rastlanmigtir, Ada
yerlilerinde yeniden deri ve mukoza bozukluklari, sag¢
dokiilmeleri ve tiroid kanseri ile cesitli organ kanser-
leri gorillmege baglanmmghir, Bu tiirden hastaliklarm
30 yil boyunca ortaya cikabilecegi gibi yaklagimlarda
stzkonusudur,

Goriiliiyor ki, niikleer bombanin gerek patlama
sirasmda ortaya gikardifn hastalik durumlar, gerekse
de patlama sonrasimi kapsayan uzunea bir donemde
ortaya cikan hastahk durumlar: hekimlerin yam sira,
eczacilarimda ilgi alamna girmektedir, Gelecek saynda,
yvazimiza niikleer silahlarin ortaya cikardig: hastalik-
lar karsisinda eczaciligin iglevlerini ne &lgiide yerine
getirebilecefini incelemeye caligacak ve yazimzi bi-
yolojik-kimyasal silahlarin ortaya cokardigl hastahk
duramlarimm anlatim: ile yine konunun eczacilik aci-
sindan incelenmesi ile tamamlayacagiz.
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