B- KORTIKOSTEROIDLER

Farmakoloji

Basghica inflamatuar hastaliklarin, agn sendromlar:-
mn, alerjik reaksiyonlarin ve organ transplantasyonlarnda
viicudun organi reddetmesine kullanilan ilaglardir.

Antiinflamatuar 6zellikleri foslipaz A2 enzimini
inhibe etmesi geklindedir. Fosfolipoaz A2 membran fos-
folipitlerinden aragidonik asit olusumunu katalizleyen bir
enzimdir. Kortikosteroidler aragidonik asit metabolizma
sinm bu ilk basamagini inhibe ederek hem siklooksijenar
(prostoglandinler ve tromboxanlar olugamaz), hem de
lipooksijenaz yolunu bloke ederler (I6kotrienler olugamaz).

Aynica inflamatuar hiicrelerin sayisinl ve aktiviteleri-
ni azaltr, Kapiller membran permeabilitesini diigiirerck
tdem olugumunu azaltir. B-adrenerjik ajanlann siklik-AMI
olugumu iizerine olan etkilerini gii¢lendirir ve bronglar
kasica mekanizmalart inhibe eder.

Kortikosteroidlerin protein katabolizmasini, gliko-
neojenezi, kalsiyamun renal atthmm arttincr ve yaglarin
viicudun periferik bolgelerinden santral blgelerine tekrar
dagihinina yol agici etkileri vardir. Hipotalamik-hipofizyel-
surrenal aksi baskalayabilirler.

Kortikosteroidler akut ve kronik kanser agrisi tedavi-
sinde etkilidirler. Metastatik kanser agrisinda, tGmoriin
salgiladif1 fosfolipaz-A2'nin inhibisyonunu saglayarak
prostoglandin E olugumunu baskilar, Prostoglandin E serisi
nin asir duyarlih@a yol agtiffn gosterilmigtir. Sinir veya
spinal kord kompresyonlarinda, tiimdr dokusu ve sinirdek:
ademi azaltarak agnyr azaltabilirler. Kortikosteroidlerin
atilim karacifer yoluyladir.
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Etkilesimleri

Bobrekten atrlim fenitoin, fenobarbital, rifampin ve
efedrinle artar; kumarin grubu antikoagulanlarin etkilerinde
degigiklikler meydana getirirler; instiin gereksinimini
artterirlar; antikolinesteraz ajanlarla (Grn: Neostigmin) etk-
ileserek miyastenia gravis hastalannda ciddi giigsiizliiklere
yol agarlar. Potasyum kaybettirici etkileri potasyum arttirica,
ditiretiklerle (6rn: Tiozidler, furosemid} daha da artar; tok-
soidlere, canh veya inaktive agilara cevabi azaltrlar; 6zellik-
le NSAZ2 ile birlikte kullaniidiklarinda gastrointestinal kana-
ma riski yiiksektir,

Toksisite

Toksik sur

Kesin olarak belli degildir. Akut toksisite sik
karsilasidan bir durum degildir,

Belirtiler

Uzun siireli kullanimdan sonra yoksunluk bulgulan-
akut adrenal yetmezlik, ates, hipotansiyon, dispne, sersemlik
hissi, yorgunluk, hipoglisemi-kugingoid degigiklikler-ayde-
de yiizii, santral obesite, hipertansiyon, osteoporoz, diabet,
peptik iilser, infeksiyonlara vatkinlik ve sivi-elektrolit den-
gesizlikleridir.

Antidotu
Spesifik antidot yoktur.

Tedavi
: Asamall olarak ila¢ kesilir. Stres durumlarinda doz
al‘ttll‘ﬂll' Solunum ve dolagim destegi saflanir (hava yolu
korunur, oksijen verilir, iv sivi ve vazoaktf ilag destegi
saglamr); semptomatik tedavi uygulanr,
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Kullamm ilkeleri ve dikkat edilecek noktalar:

1. Uzun stireli kullanimda, adrenokortikal yetmezlige
yol agmamak igin, ilag birden kesilmemelidir. Birden
kesilme duramlarinda kanserin sistemik bir ilerlemesi
olmadigi halde agrida artig olabilir (psodo-romatoid
sendrom).

2. Hipertansiyon, konjestif kalp yetmezlifi, trom-
boemboli egilimi, hipertiroidizm, siroz, miyastenia gravis.
peptik Glser, divertikiilit, nonspesifik iilseratif kolit, psikoz.
epileptik nébetler, sistemik fungal ve viral enfeksiyonu olan
hastalarda ve intestinal anastomoz yapimiglarda ¢ok
dikkatli kullamitmalidir.

3. Immiinosiipretif dozlarda kortikosteroid kullanan
hastalara canli viriis agdannm (6m: Su ¢igefi ags1)
yapilmasi kontrendikedir.

4. Kortikosteroid tedavisi gormekte olan hastalar her-
hangi bir stres durumu ile karsilagtiklarinda yiiksek doz kisa
etkili steroidlerin strese yol agan durum oncesinde, o siradu
ve sonrasimda kullanilmalan gereklidir. Son bir y1l ierisinde
en az bir hafta steroid tedavisi uygulanmig hastalar ameliyat
olacaklari zaman ampirik olarak destek stercid tedavisi
uygulanmalidir,

5. Enfeksiyon bulgulan maskelenebilir. Ciinki ko-
nakcinin hastaliklara karsi direnci azalmig, hastalifin
yayilimm énleyici savonma mekanizmalari bozulmugtur.

Basghca Yan Etkiler:
Kardiyovaskiiler

Aritmi, hipertansiyon ve kardiyak fonksiyonlar
bozuk olan hastalarda konjestif kalp yetmezligidir.
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Merkezi sinir sistemi

Epileptik nébetler, psikoz ve kafa igi basmermin art-
masidir.

Gastrointestinal sistem

Peptik iilser, kanama, perforasyon ve pankreatittir.

Dermatolojik

Yara iyilesmesinde gecikme, petesi ve eritemdir.

Gdz

Intraokiiler basmg artmas1, subkapsiiler katarakttrr.

Metabolik

Sivi ve sodyum retansiyonu, potasyum kaybi ve
hipokalsemidir.

Endokrin

Stres durumlarnda sekonder adrenokortikal ve hipo-
fizyel cevapsizhk; bilyiimenin durmasi, insiilin gereksini-
minin artmasi, negatif azot dengesi ve amenoredir.

Kas-iskelet sistemi:

Myopati, giigstizliik, osteoporoz ve aseptik nekroz-
dur.

Intraspinal

Menenjit, araknoidittir,

Kullamm

Kortikosteroidlerin genel kullanim alanlarmna ek
olarak refrakter kemik agrnisinn tedavisi, yamct, kesici nite-
likteki noropatik agr tedavisi brakial ve lumbosakral plek-
susun malign lezyonlarma bagli agrmm tedavisinde, post-
herpetik mevralji profilaksisi, aspirasyon pnomonisi,
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brongial astin, kluster tipi basagnlarmdan korunmada kul-
landr.

Farmakoloji

Potent antiinflamatuar etkili sentetik bir glukokor-
tikoiddir. 5 mg prednizon, .75 mg deksametazona, 4 myg
metilprednizolona ve 20 mg kortizole esdegerdir. 1-2 haf-
talik kisa siireli tedavi brakial ve lumbosakral pleksusun
malign lezyonlarina bagh agrmm tedavisinde etkili olabilir.
Kluster tipi baga§ris1 olan hastalarda prednizon, metiserjidin
vazokonstriikttr ve profilaktik etkilerini giiglendirir Termi-
nal dénemdeki hastalarda bir iyilik hissi yaratabilir, istah;
arttirr ve tiimdre bagh agriy: azaltir,

Farmakokinetik

Etkinin baglamas:: Po, antiinflamatuar etki birkag
dakikadir,

Maksimum erki: Po, antiinflamatuar etki 12-24 saat
tir.

Etki siiresi: Po, antiinflamatuar etkiler/hipotalamik-
hipofizyel-surrenal aks supresyonu 30-36 saattir.

Doz

Kemik agrisindropatikipleksus agrise:

P.o., giinliik 30-100 mg, 2-4 doza bolinerek,
Kluster tipi bagagrisi profilaksisi:

P.o., giinliik 40 mg, 2-4 doza boliinerek,
Postherpetik nevralfi profilaksisi:

P.o. glinliik 60-80 mg, 2-4 doza béliinerek,
Inflamatuar hastahiklar:

P.o., giinlitk 5-60 mg, 2-4 doza biliinerek alinr.
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Predinzon birkag giinden daha uzun siire kullaml-
diysa kademeli olarak azaltdarak kesitmelidir. Beraberinde
nonsteroid ilag kullanimindan kaginilmahidir,

2- METILPREDNIZOLON SUKSINAT

METILPREDNIZOLON ASETAT,
METILPREDNIZOLON

Kullanmm

Kortikosteroidlerin genel kullanmim alanlarma ek ola-
rak sinir kokii irritasyonunun (8r: Disk hernisine bagl) teda-
visinde, tetik nokta olugumuna bagh miyofasiyal agn teda-
visinde, brog gevsetici ve kronik obstriik(il akcifer hasta-
hfmn kisa siireli tedavisinde, steroid replasmaminda ve
sempatik agn tedavisinde kullanilyr.

Farmakoloji

Prednizolonun metil tiirevi olan metilprednizolonon
4 mg nin antiinflamatuar giicii 0.75 mg deksametazonuna, 5
mg predinzolonuna - ve 20 mg kortizole egdeperdir.
Metilprednizolon bir disk herninin yol acti1 6demi azalta-
bilir. Bazi tiimorlerde (6r: Lenfoma) onkolitik etki gostere-
bilir. Terminal dénem hastalarda 6fori olusturabilir, istat
arttrabilir ve timére bagh agriyr azaltabilir. Metilpredni-
zolon, predinzolon, hidrokortizon ve kortizona gore daha az
tuz ve su tutulumuna neden olur. Etkisi daha gabuk baslar ve
daha kisa siirelidir,

Farmakokinetik

Etkinin baglamasi: 1.v., antiinflamatuar etki hemen
baglar.
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Maksimum etki: [ v., antiinflamatuar etki < 1 saattir,
Etki siiresi: 1.v., antiinflamatuar etki/hipotalamik-
hipofizyel-surrenal aks supresyonu 12-36 saattir

Doz

Inflamatuar hastaliklariaston/steroid replasmant:

Metilprednizolon; P.o., glinkik 2-60 mg (0.117-1.6(
mg/kg), 4 doza boliinerek verilir. Yan etkileri minimum:
indirmek igin alternatif dozlar olarak verilebilir.

Metilprednizolon sodyum siiksinat; iv/im giinliik i(
mg-1.5 g (0.03-30 mg/kg); genellikle 6 kadar 10-250 m;
dozlar halinde verilir.

Alkur spinal kord yaralanmast / gok

Metilprednizolon sodyum siiksinat; iv 30 mg/fkg 10
20 dakika icinde infiizyon olarak, gerekirse 4-6 saatte bi
verilir.

Inflamatuar hastalklar/miyofasiyal agr:

Metilprednizolon asetat; intraartiktiler/doku i¢i, 4-8
mg, 1-5 hafta sonra tekrarlanabilir.

Sempatik agre:

Metilprednizolon sodyum siiksinat; i.v. rejyona
blok, 80 mg, 50 ml serum fizyolojik veya % 0.5 lidokainl:
sulandinlir, guanitidin (20-40 mg) veya bretlium (1-.
mg/kg) ile kombine edilebilir.

Disk hernisine bagh bel agirisi:

Metilprednizolon asetat epidural, 40-80 mg, 5-10 m
serum fizyolojik ve koruyucu madde icermeyen loka
anestezik icinde (kaudal uygulama igin 20-25 ml il
sulandurilir); efer parsiyel bir yamt alinirsa 2-3 hafta sont
tekraralanabilir. 3’den fazla enjeksiyonda ek bir iyilesm
meydana gelmez. Intratekal uygulanmamalsdir.
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3- DEKSAMETAZON

Kullanmm

Kotikosteroidlerin genel kullanim alanlarma ek
olarak, refrakter kemik agnlarmmin; aciyici, yakica, kesici
nitelikteki ndropatik agrinin tedavisinde, malign spinal kord
kompersyonlarmda, brakial ve lumbosakral pleksusun
malign lezyonlarunn tedavisinde; aspirasyon pniémonisinde,
brongial astumda, triger nokta olugumuna bagl miyofasiyal
agrida; adrenokortikal yetmezlikte replasman tedavisinde ve
beyin ddeminde kullamlir,

Farmakoloji

Dexametazon giiclil antiinflamatuar &zellikleri olan,
florinlenmig bir prednizolon tirevidir. 0.75 mg’1 4 mg metil-
prednizolona, 5 mg prednizona ve 20 mg kortizole
esdegerdir, Esdefer dozlarda, hidrokortizonun sodyum tutu-
cu etkisi deksametazonda gbzlenmez.

Dexametazon lenfoma gibi bazi tiimorierde onkolitik
etkiye sahip olabilir. Kisa siireli tedavi (1-2 hafta) brakial ve
lumbosakral pleksusun malign lezyonlarma baglh agr
tedavisinde yararh olabilir.

Cok siddetli bag agrisi olan ve intrakraniyal basinct
artrmg hastalarda agriy1 azaltabilir ve difer nirolojik semp-
tomlan diizeltebilir. Terminal dénem hastalarda bir iyilik
hissi, igtah artmasi clugturabilir ve timire bagl agriyi
azaltabilir,

Farmakokinetik

Eikinin baslamast: Tv/im antiinflamatuar etki birkag
dakikada baglar.
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Maksimum etki: Tv/im antiinflamatuar etki 12-24
saattir,

Etki siiresi: Tv/im antiinflamatuar etki/ hipotalamik/
hipofizyel-surrenal aks stipresyonu 36-54 saat siirer.

Doz

Kemikipleksus agrisindropatik agri:

Basglangigta, 1.v. 16 mg deksametazon fosfat veya
P.0O. 20-100 mg deksametazon,

idamede, p.0./i.v. 4-8 mg deksametazon, doz aralif1 6
saat, 1-2 siireyle kulamlir.

Akut epidural spinal kord kompresyonu:

I.v. deksametazon fosfat, 16-100 mg/giin, radyote
rapi sirasinda doz giderek azaltilir ve 16 mg/giin olarak
devam edilir.

Inflamatuar hastaliklor

intrdartikiiler /doku igi, 1-16 mg deksametazon fos-
fat, 1-3 hafta. Sonra tekrarlanabilir.

{.m /intraastikiiler /doku igi, 1-16 mg deksametamn
asetat, 1-3 hafta sonra tekrarfanabilir.

i.vJ/im., 0.5-25 mg/giin deksametazon fosfat.

Serebral ddem

iv., 10 mg deksametazon fosfat, sonrasinda im..
4mg 6 saatte bir veya po., 1-3 mg tid, 5-7 giin sonunda
azaltilarak kesilir.

Tekrarlayan lamelivat edilemeyen beyin tiimdrleri
(arteug intrakranial basinct dilgtirmek igin):

Tv./im 2 mg deksametazon fosfat, giinde 2-3 kez.
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Miyofasial agr tetik nokia ile birlikte olan):

Doku i¢i, 1-4 mg deksametazon fosfat (10 ml lokal
anestezik iginde sulandirihr); 1-3 hafta sonra tekrarlanabilir.

Bronkospazm

Inhalasyon, 300 deksametazon fosfat (3 inhalagyon),
giinde 3-4 kez. Eger deksametazon kullanim birkag giinden
uzun sirmiig ise doz azaltilarak kesilmelidir. Birlikte non-
steroid antiinflamatar ilaglann kullaninundan kagiml-
malidir.
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