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OZET

insan émriindeki uzamaya paralel olarak yasllarda ilag kul-
laniminin 6nemi giderek artmaktadir. Hastaliklarin goérilme
sikligindaki artig, ilaglarin farmakokinetigi ve farmakodi-
namigindeki degisiklikler, birden fazla ilag kullanimi, ilag etk-
ilesimi riskinin artmasi gibi faktorlerin, saglik sistemleri lize-
rine getirdigi agir yukle birlikte degerlendirildiginde, yaslilarda
rasyonel farmakoterapi ilkelerinin 6zel éneme sahip oldugu
daha iyi anlagilacaktir. Diinya Saglik 6rguti'nin onciliginde
yayginlastinimaya caligilan, rasyonel farmakoterapi sureci:
hastaya dogru taninin konmasi, probleminin dikkatlice
tanimlanmasi, tedavi amaglarinin belirlenmesi ve degisik
segenekler iginden etkinligi kanittanmig ve glivenilir bir tedavi
secilmesi, sonra da uygun bir regete yazarak, hastaya acik
bilgiler ve talimatlar vererek tedaviye baslanmasi, tedavinin
sonuglarinin izlenmesi ve degerlendiriimesini kapsayan
sistematik bir yaklasimi 6nermektedir. Yaslanmayla birlikte
fizyolojik islevlerde gerileme sureci baglamakta, biyokimyasal
ve patolojik degisiklikler ortaya cikmakta, reseptor sayisi,
dagihmi ve duyarliliginda, reseptér sonrasi olaylarda ve
refleks cevaplarda degisim go6zlenmektedir. Bitin bu
degisikliklere bagli olarak ilaglarin farmakokinetigi ve
farmakodinamigi etkilenmektedir ve bulyuk Olglide bireysel
farkliliklar gostermektedir. S6zi edilen nedenlerden o6tiri
yaslilarda ilag recete ederken, tedaviyi saglayacak en az
sayida ilagla yetinmeli, hastadan yeterli anamnez alinmal,
verilen ilaglarin farmakolojik 6zellikleri ¢ok iyi bilinmeli,
tedaviye dusuk dozlarla baglanmali, doz bireysellestiriimeli,
hastanin tedaviye uyumu tam olarak saglanmali ve ilaglarin
olumlu etkilerinin yani sira olumsuz etkileri de bulundugu
unutulmamaldir.

Anahtar Sézciikler: Rasyonel farmakoterapi. Farmakodina-
mi. Farmakokinetik, llag kullanimi, Yashlik.
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PHARMACOTHERAPY IN ELDERLY

ABSTRACT

The importance of drug use increased with the longer life
expectancy in geriatric group. Elderly patients often have
multiple chronic diseases, which lead them take many drugs,
and pharmacokinetics and pharmacodynamic responses are
altered with age. Since both factors increase adverse drug
reaction incidence, greater attention to apply rational drug
therapy principles is required in this population. Rational
pharmacotherapy is a process defined by World Health
Organization (WHO), which consists of defining patient's
choosing the
of proven efficacy and safety among different
alternatives, and starting the treatment, by writing a good
prescription and informing the patient about the disease and
the treatment in a clear and understandable way. Then, the
outcome of the treatment should be monitored appropriately.
Organ functions decline; biochemical and pathological changes
are seen, density, distribution. and sensitivity of receptors might
alter; and post-receptor events and reflex responses change
with age. All of these factors influence pharmacokinetic and
pharmacodynamic properties of drugs. Therefore, the physician
should prescribe optimum number of drugs of which (s)he
knows the pharmacology well, preceded by an extensive
questioning of the patient; start with a low dose, individualize
the dose by close monitoring and pay attention to increase the
patient's compliance to the treatment in geriatric population,
knowing that drugs do have unwanted effects as well as

problem,
drug(s)

specifying therapeutic objectives,

benefical actions.
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GIRIS
Gliniimiizde modern tibbin imkanlarindan daha fazla
yararlanilmasi, ekonomik ve sosyokiiltirel kosullarin

gelismesi, dogum oranmin azalmasi gibi faktorlere paralel
olarak diinya niifusu giderek yaslanmaktadir. Bu durum
gelismis iilkelerde dikkat cekici boyutlardadir. Yiizyil once
Amerika Birlesik Devletleri'nde (A.B.D.) niifusun ancak
%?2'sini yaglilar olustururken, giiniimiizde bu oran %12'nin
iizerindedir, 2050 yilinda ise niifusun %20 kadarinin
yaslilardan olusacagi tahmin edilmektedir (16). Tiirkiye, hala
geng niifus yapisina sahip bir iilke olmakla birlikte yaslilarin
orani giderek artmaktadir. 1990 Genel Niifus Sayimi'nda 65
yas ve st niifus, genel toplamin %4.3"inii olustururken,
1998'de yapilan Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi'nda bu
oran %5.9 olarak tespit edilmistir (8).

Insan Omriindeki uzama, yaslanmayla ortaya cikan fiz-
yolojik degisiklikler ve hastaliklarin goriilme sikligindaki
artisa bagl olarak bir ¢ok sorunu da beraberinde getirmekte-
dir. Bu sorunlardan birisi de ila¢ kullammmdir. laglarin far-
makokinetigi ve farmakodinamigindeki degisiklikler, birden
fazla ila¢ kullanimu, ila¢ etkilesimi riskinin artmasi gibi fak-
torlerin saglik sistemleri {lizerine bilylik bir ylik getirdigi de
dikkate alindiginda yaglilarda akilci ilag kullaniminin 6nemi
daha iyi anlagilacaktir. Bir ¢ok gelismis iilkede niifusun yak-
lagik %12'sini yaglhlar olusturmasina karsin yazilan recetelerin
ve saglik biitgesinin %25-30'undan bu gruptaki niifusun
yararlanmast dikkat ¢ekicidir (10).

Yashlarin tedavisini diizenlerken yasanan problemlerin
yani sira bu populasyonda yapilan ila¢ arastirmalarinda da
cesitli  giigliiklerle karsilagilmaktadir. Bunlarin  baginda
yaslanmayla birlikte saglikli birey bulma imkaninin azal-
masina bagl kontrol grubu kisithhigr gelmektedir. Kisilerin
kendi genglik donemleriyle karsilastirildigi longitudinal
caligmalar daha uygun olmasina karsin, uzun zamani kap-
samas1 gibi giicliikleri sebebiyle farkli yaslardaki bireylerin
karsilastirildigi kesitsel ¢aligmalar daha sik yapilmaktadir (1).
Bu nedenle, bu grupta ilag etki ve yan etkileri ile ilgili
giivenilir veri toplamak olanakli olamamaktadir.

Tablo-1: Akilcl tedavi siireci

Bu yazida, once genel rasyonel farmakoterapi ilkeleri
Ozetlenmis, ardindan yashlarda ilag etkisini degistiren fak-
torlerden soz edilmis, son bdlimde ise yashlarda regete
yazarken g6z Onilinde bulundurulmasi gereken noktalara
dikkat ¢ekilmisgtir.

Rasyonel farmakoterapi ilkeleri

[lacin hekim tarafindan rasyonel bir yaklasimla secilmesi,
genel tip bilgi ve deneyimine ilave olarak ilaclar hakkindaki
bilgisinin de yeterli ve giincel olmasina dayanir. Hekimlerin
bilgi ve deneyimlerini hasta karsisinda onun durum ve
oOzelliklerine uyarlamalar1 gereklidir.

Akiler ilag tedavisi karart verirken en temel noktalardan
biri taninin dogru konmasidir. Hastanin hekime basvurma
nedeni altta yatan hastaliga ait belirti, psikososyal veya sosyal
bir problem, anksiyete, ilag yan etkisi, yeniden ila¢ yazdirma
istegi, tedaviye uyumsuzluk, koruyucu tedavi istegi veya
bunlarin  kombinasyonu olabilir. lag tedavisine karar
vermeden Once mutlaka ilag-dis1 tedavi secenekleri gozden
gecirilmeli ve hemen de daima ilag tedavisi ile birlikte diyet,
egzersiz gibi gerekli yasam tarzi degisiklikleri konusunda
hasta uyarilmalidir. Akiler ilag tedavisi kararinin basartya
ulagmasi, daha once de belirtildigi gibi hastanin tedaviye
uyumu ile dogrudan iligkilidir ve bunun saglanmasi da hasta
ve/veya yakinlari ile hekim arasinda iyi bir iletisimi gerektirir.

Akilcr regete yazma, yani hastanin tanisinin konmast, tedavi
alternatifleri arasindan kendisine en uygun olanin segilmesi ve
tedaviye baslanmasi siireci, herhangi bir problem c¢6zme
siirecine benzetilebilir. Bu siire¢ problemin tanimlanmasini,
¢Oziimiline yonelik bir hipotez kurulmasini, bu hipotezin bir
deneyle smanmasini ve sonucun gozlenmesini, gerekirse
dogrulanmasini igerir. Bir hastanin tedavisi i¢in de ayni ilkeler
gegerlidir (Tablo 1), (2, 11).

PROBLEMIN TANIMLANMASI

HIPOTEZ

Hastanin prablemini tanmimlayim.

Bu hasta igin tedavi amaglarmizi belirleyin.

Daha énce bu indikasyon igin se¢tiginiz tedavinin, bu hasta i¢in (etkinlik, glivenlilik, uwyguniuk ve
malivel agisindan) dogru segenek olup olmadigim sergulayin ve uygun tedaviye karar verin

DENEY Hastayr hastaliir ve tedavisi hakkinda bilgilendirin, ilag ve ilag disi tedavi ile ilgili talimatlan ve
uyartlarn anlatm. Tedaviye baglaym.

SONUCLARIN {ZLENMESI Tedavinin sonuglann izleyin, gerekirse devam edin veya durdurun.

BEKLENEN SONUC ALINAMAZSA

BASAMAKLARIN YENIDEN

GOZDEN GECIRILMESI Tedavi bagart olmadiysa, bagarnsizlik nedenlerinin anlagilmast i¢in busamaklan yeniden gézden
pegirin.
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Tablo 2: Segilmis bir indikasyon igin ilk akla gelmesi
gereken ilaci segme,

Tablo-4: Bir regetede bulunmas: gereken bilgiler

] Hastah@i/semptomu tantmlaym, altta yatan
patofizyolojik mekanizmalan hatirlayin.
3 Tedavi amaglarnmizi belirleyin,

3 Bu amaglara ulagmak igin uygun olabilecek etkili ilag
gruplarimn dokiiminii ¢ikartin,

4 Etkinlik, gtivenlilik, uygunluk ve maliyet agisindan bu
ilag gruplanm kargilagtizm,

§ Ert uygun elan ilag grubundan, ayn kriterleri goz

oniinde bulundurarak en uygun ilac se¢in.

Segilen tlag e flgili elarak su hilgileri kavdedin: Etken
madde. dozay sekli, standart dozlam semasi, standart
slire tedavi siiresi, varsa diger mdikasyonlan icin de
aymi bilgiler, Boylece kisisel formiilerinize bir sayfa
eklemis oldunuz.

Hasta ile ilgili:  Adi, soyadi, cinsiyeti, vas), adres, tam

Tlagla ilgili: [lacin jenerik veya tican ad, dozaj formu,
birim dozaj formundaki etken madde
miktary, toplam miktarr, kullanim

talimati, varsa uyarilar

Regeteyi yazan
kisi ile ilgili: Adi, soyadi, adresi, telefon numarast,

diploma numarasi, imzas

Diger : Tarih

Table-3: Bir indikasyon igin itk akla gelmesi gercken ilacin
belirli bir hasta i¢in uygunlugunun degerlendirilmesi.

Tablo-5; Hastaya ilag tedavisi ile ilgili plarak verilecek
bilgiler.

Etken madde ve dozaj formu hastaniza uygun mu?

Etkinlik [ndikasyon (ilag gergekten gerekli mi?)

Uygunluk Kolay temin edilebiliv mi. kolay
tagmrabilir mi, fiyanh ne?
Kentrindikasyon (vitksek risk gruplary,
baska hastahiklar?) Etkilegmeler (ilaglar,
gidalar, alkol?)

Gavenlilik

Dezaj programi uygun mu?

Etkinlik Yeterli doz (egri terapdtik pencerenin
icinde mi?)

Uygunluk Ezberlemesi ve uygulamast kolay mi?

Guvenlitik Kontrindikasyon (yitksek risk gruplar,

bagka hastaliklar?) Etkilesmeler (1laglar.
aidalar, alkol?)
Tedavi stiresi veterti mi?
Etkinlik Yeterli siire (enfeksiyonlar. profilaksi?)
Uygunluk Saklamasy kolay mi, fiyati ne?
Kontrindikasyon (van etkiler,
bagimhilik?) Miktari fazla ma (etki kavh,
kalan ilaglar?)

Giivenlilik

[k olarak hastanin probleminin dikkatlice tanumlanmasi,
bundan sonra tedavi amaglannin saptanmasi ve degisik
segenckler i¢inden etkinligi kantlannus ve glvenli bir
tedavinin secilmesi gerekmektedir (Tablo 2 ve 3.

Hekimi tedavi hedeflerine ulastirabilecek ilag alternati-
fleri etkanlik ("efficacy"), giivenlilik ("safety”), uygunluk
("suitability”) ve maliyet ("cost"} agsindan birbiriyle

Tacimn etkileri: Hangi belirtiler, ne zaman kaybolacak; ilact almak
neden dnemli; ilaci almazsa ne olabilir.

Yan etkiler: Hangi yan etkiler olugabilir; hunlar nasil fark ede-
bilir; bunlar ne kadar siirecek; ne kadar ciddi; ortaya ¢iktiginda ne
yapabilir.

Kullanim talimati: [Taclan ne zaman almali; nasi almali; nast
suklamali; tedaviyi tamamlamak igin ne kadar devam etmeli: sorun
giktizinda neler vapmali.

Uyartlar: flaci kullamirken neferi yapmamalt (6m. araba veya
makine kullanmak); azami doz (toksik ilaglar i¢in); tedaviyi
tamamlamanm zorunlulugu (6m. antibiyotikler).

Kontrol: Ne zaman kontrole gelmeli (ya da gelmemeli); ne olursa
daha erken kontrole gelmeli; kalan ilaglan ne yapmaly; kontrolde
size siylemek i¢in hangi noktalara dikkat etmeli.

Her sey anlagildy m? Hey sey anlasildi mu: bilgilert tekrar etti mi;
baska sorusu var mi.

karsilagtinlmali ve en iyi segenek belirlenmelidir. Problem
¢Ozme basamaklari hatirlanacak olursa, sonraki basamagm
dency yapmayr gerektirdigi, dolayisiyla bir hastanin
tedavisinin hekim  farafindan kurulan tedavi hipotezinin
dogrulanmasin. yonelik bir deney oldugu fark edilecektir.
Ancak deneye baglamadan 6nce hastamn hastahigr ve
tedavisi konusunda bilgilendirilmesi, kullanacagi ilaglarla
ilgili acik ve anlagihr talimatlar verilmesi ve gerekli
nyartlarm yaptlmasi, ve sonra da okunakli, dogru ve yeterhi
bilgileri igeren bir regete yazilmasi esastic (Tablo 4 ve 5)
).

Hipotezin dogrulugunun anlagilmasi i¢in deneyin, yani
tedavi sonuglarmin takibi; bunun igin de hastantn bell
araliklarla izlenmes) gerekir. Bu izlem sirasmda eger prob-
lem g¢éziimlenmis ise tedavi sonlandirdabilir, ¢dziimlen-
memigse biitiin basamaklan yeniden gozden gegirmelidir,
(Tablo 6), (15).

Ly

5
(3-
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frrasyonel regete yazma aligkanhigi diinyada yaygin
oldugundan Diinya Saghk Orgiiti Ilagc Eylem Programi
(WHO-DAP) cergevesinde Groningen Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Farmakoloji Anabilim Dali ile ortak bir
Akiler Tlag Tedavisi Egitim Programi Modeli gelistirilmistir.
Bu modelde Diinya Saglk Orgiitii tarafindan yayimlanmis olan
"fyi Regete Yazma Kilavuzu (Guido to Good Prescrib-ing*)"
temel alinmaktadir (2, 6, 7, 11.18). Her hekimin elinin altinda
bulunmast  Onerilen bu kaynaga asagidaki internet
adreslerinden ulagilabilmektedir:

*Ingilizce: http://www.marun. edu.tr/Faculties/medicine/link
s/who_ggp/index.html;

http://wu'w.med.rug.nl/who-cc/ggp/homepage,html
*Tiirkge: http://www.spgk.saglik.gov.tr.

YASLILARDA iLAC ETKIiSiNi DEGISTIiREN
FAKTORLER

Fizyolojik fonksiyonlarda gozlenen degisiklikler:

Geng saglikli bireylerde fizyolojik fonksiyonlarin idamesi
icin gerekenin 4-10 kati1 diizeyinde olan organ rezerv ka-
pasitesi, 30 yasindan sonra yavas ve dogrusal bir sekilde
azalmaktadir. Buna baglh olarak yaglanma ile gorme, isitme,
solunum, gastrointestinal, genitoiiriner, kas-iskelet ve santral
sinir sistemi gibi fizyolojik fonksiyonlar1 yiiriiten 6nemli
sistemlerde genel olarak bir gerileme siireci yasanmaktadir
(Tablo 7). Bu siireg, giinliik aktiviteleri fazla etkilememesine
ragmen  stresli  donemlerde  kendini daha  fazla
hissettirmektedir (1).

Yashlarda olusan bu fizyolojik degisiklikler, hastaliklarin
ortaya c¢ikmasini kolaylastirdigi gibi, var olan hastaliklarin
semptomlarini daha belirgin hale getirebilmekte ve ilag
kullanimimi artirmaktadir. Ayn1 zamanda bu fizyolojik

Tablo 6; Tedavinin izlenmesi (ve kesilmesi?).

degisikliklere bagli olarak ilaglarin farmakokinetigi, far-
makodinamigi ve olast yan etkilerinin tolere edilebilirligi
degisebilmektedir. Viicut fonksiyonlar1 yasla orantili olarak
azalmakla birlikte biiyiik olciide bireysel farklilik gosterir.
Bu nedenle ila¢ kullanimi sirasinda kronolojik yas yerine
biyolojik yas dikkate alinmalidir (12,13),

Farmakodinamik degisiklikler:

Farmakodinami; ilaglarin fizyolojik, biyokimyasal ve
patolojik olaylar tizerindeki etkilerini inceleyen farmakoloji
dalidir. Yaghilarda farmakodinamik olaylar reseptor sayisi,
dagilimi ve duyarhiligindaki degisim, reseptdr sonrasi olay-
lardaki degisim ve refleks cevaplardaki degisimlerden etk-
ilenmektedir. Bu degisikliklere bagli olarak yasli hastalarda
bazi ilaglar, geng erigkin bireylerde beklenenden farkli yanitlar
olusturmaktadir (14, 16).

Yashlarda farmakokinetik degisiklikler:

Farmakokinetik: Ilaglarin absorpsiyonu, dagilimi, biyotrans-
formasyonu ve itrahin1 zaman boyutu iginde inceleyen far-
makoloji dalidir. Yaslanmayla birlikte bu farmakokinetik
olaylarin her biri diizeyinde degisiklikler olusabilir. Yagsiz
viicut kiitlesi, total viicut sivisi, plazma alblimin kon-
santrasyonu ve kardiak debinin azalmasi gibi fonksiyonel
degisiklikler ile birlikte patolojik durumlara bagl degisik-
liklerin ila¢ farmakokinetigini dnemli ol¢lide etkileyebilecegi
g0z Oniinde tutulmalidir.

Absorpsiyon:

Yaslilarda gastrointestinal (GI) kan akiminim, gastrik asit
salgisinin, sfinkter aktivitesinin, aktif transportun, absorp-
siyondan sorumlu hiicrelerin ve barsak absorpsiyon yiizey

Tedavi etkili miydi?
Evet, hastaltk ivifegi Tedaviyi sonlandirin,

Fvet, fakat lieniiz tamamilanmadt Herhangi bir ciddi yan etki

Heavir, hastalik ivilesmedi

ortaya gkt m?

Su adimlar gozden gegirin.

Haym: Tedavi devam edebilir,

Evet: Dozlanu veya ilag segiminizi yeniden

degerlendirin.
e Tant dogru mu?
e Tedavi hedefleriniz dodru mu?
« Segtiginiz ilag bu hasta igin uygun mu?
e [lag dogru regete edilmis mi?
o Tedavi hastaya dogru anlatilnug nu?
e [asta ilact dogiu bigimde kullanmig !

e Biki dogmu bigimde izlenmig mi?
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Tablo-7: Yaslanmaya bagh organ ya da sistemlerde olusan fizyolojik degisiklikler.

Organ ya da sistemler

Fizyolojik degisiklikler

Gz

Gorme bozuklugu-2412 (gorme kaybr %2):
Optik lenste efastikiyet kaybi (presbiyopi)
Lenste opaklagma

Pupilin 1512a reaksivonunda azalma

Diabetik uc orean hasari, katarakt, glokom. retina dejenerasvonu
G Org: » & 1 )

gibi yasla artan hastaliklar.

Kulak

[sitme bozuklugu %28 (75 - 78 yas, %48):

Frekans degisikliklerini ayirt etmede giigliik

Sesli uyaranlarm merkezi algilanmasinda gecikme

Solunum sistemi

Akciger esnekliginde azalma: Vital kapasite ve FEV'de azalma

Goglis kafesinde rijitide.

Solunum kaslarinin niral "output"unda azalma: Hipoks: /

hiperkapniye ventilatér yamtta azalma.

Solunumu etkileyen tibbi durumlar: Aspirasyon. kardiyak.

infeksivon, vb.

Gastrointestinal sistem

Osefagus motilitesinde bozukluk

Konstipasyonun stk goriilmesi

[nme, myastenia gravis, hipofaringeal, dsefageal kanserler,

divertikiil, divabet, kandidivazis gibi hastahiklar.

Hepatik ve splenik kan akiminda azalma

Genitotiriner sistem

[nkontinens: Detrusor kasinda instabilite, idrar tasmas). sfinkter

zayiflamasi, fonksiyonel inkontinens.

[drar retansiyonu: Infeksiyon, nirojenik mesane, BPH, kanserler

ve tas.

Seksiiel disfonksiyon (80 ya, tstiinde %75 erektil distonksiyon),

Kas- iskelet sistemi

3.-8. on wilda kas kiitlesinde %30 kayip.

Osteoartrit, osteopeni/poroz, romatizmal hastalik ve kanserlerde

artig.

Santral sinir sistemi

Depresyon (yasliacm % 10"unda)
Uyku bozukluklar

Demans:  Alzheimer hastali@, Parkinson.

psododemans.

multi-infarkt,

Tablo-§: Yaslanmayla birlikte olugan farmakodinamik degisiklikler

Reseptirierdeki degisiklikler

Reseptor sonrast olaylarda degigiklikler

Refleks cevaptaki degisikhik

Norotransmitterlerde azalma (tiikenme)

Farmakodinamik degigiklikler

Reseptirlerin sayr ve yogunlugu dedisir (Orn: parathormon ve glukagon azaliy, nsiilin

ve opioid peptidler azalir ya da artabilir).

{laca afiniteleri degisir (Orn: Beta-adrenerjik reseptér yamt verirliginde azalma).

Reseptorlerin G-proteinlerine olan afinitelerinin degigmesi.
fkincil ulak mekanizmalarindaki degisiklikler
(Orn: cAMP'ye bagimh protein kinaz aktivitesi azalir),

Baroreseptor yanitta bozulma ve periferik vendz toniiste azalma.

Plazma renin-anjiotensin-aldesteron sistemindeki duyarlihgin azalmass.

Dopamin ve asetilkolin diizeylerinde azalma.
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alaninin azalmasma bagli olarak 6zellikle oral yolla kul-
lanilan 1ilaglarin absorpsiyonunda bir miktar azalma
gozlenebilir. Ancak GT motilitenin azalmasi ve gastrik
pHnin  yiikkselmesine bagli olarak baz1 ilaglarin
absorpsiyonu artabilir. Oral yol digindaki diger uygulama
yollari ile ilaglarin absorpsiyonunun ¢ok degismedigi kabul

edilse de intramiiskiiler yolla kullanilan bazi
antibiyotiklerin absorpsi yonunda azalma olabildigi
gozlenmistir.

Bu faktorler birlikte degerlendirildiginde yaslilarda
olusan fizyolojik degisikliklerin ilag absorpsiyonu iizerine
net etkisinin ¢ok az oldugu goriiliir (13, 26, 17).

Dagilim:

Yasglanmayla  viicut  kompozisyonunda  6nemli
degisiklikler olusur. Bu degisikliklerden yagsiz viicut
kitlesinin azalmasi ve total viicut sivisindaki azalma ilag
dagilimmi biiyiik 6l¢iide etkiler. Diazepam, lidokain gibi
lipofilik ilaglarin sanal dagilim hacmi artarken, digoksin,
asetaminofen gibi lipofilikligi diisiik olan ilaglarda bunun
tersi gozlenir (13, 17).

Total plazma protein miktar1 genellikle sabit kalmasina
karsin albumin diizeyi %15-20 oraninda azalabilir. Alfa-1
asit glikoprotein diizeyi ise artar. Yaglilarda farmakokinetik
ilag kullanirken plazma proteinlerindeki bu degisiklikler ve
polifarmasinin yaygin oldugu g6z oniinde tutulmalidir.
Serbest ilag konsantrasyonu etkileneceginden, oOzellikle
terap Otik aralig1 dar olan ve plazma proteinlerine yiiksek
oranda baglanan ilaglar kullanilacagi zaman daha dikkatli
olunmalidir. Ornegin fenitoinin serbest fraksiyonu yas ile
%25'den %40'a kadar ¢ikabilir (9).

Kardiak debinin azalmasina bagli olarak dokularin kan-
lanma hiz1 degiseceginden ilaclarin cesitli organ ya da
dokulara gegis hizinda farkliliklar beklenebilir.

Biyotransformasyon:

Yaslanma ile karaciger kiitlesi, kan akimi1 ve fonksiyon-
larinin azalmasina bagli alarak ilaglarin metabolizmast
degisebilir. Faz I metabolizma reaksiyonlar1 azalirken, faz
II metabolizma reaksiyonlar1 pek etkilenmez. Teofilin,
propra-nolol. verepamil gibi sitokrom P450 enzim sistemi
ile yikilan bir ¢ok ilacin metabolizmasi %20-40 oraninda
azalir. Karaciger fonksiyonlarindaki bu degisikliklerin
orani biiyiik olgiide bireysel farklilik gosterdigi igin bir
genelleme yap-

mak dogru degildir, ilag metabolizmasinda genetik ve
cevresel faktorler, cesitli hastaliklar, alkol ve sigara
aligkanlig1 gibi faktorlerin, ilag biyotransformasyonuna
etkisi  yaslanmanin  olusturdugu  etkilerden  daha
belirleyicidir (16).

Itrah:

Yaslilarda kan ilag diizeyinin yiikselmesinde en belir-
leyici olan farmakokinetik parametre bobrek
fonksiyonlarin-daki azalmadir. Ileri yaslarda bobrek kan
akimi % 30-40 oraninda azalabilir. Tiibiiler fonksiyon ve
reabsorbsiyon kapasitesi de diiser. Digoksin, penisilin,
tetrasiklin, amino-glikozid gibi bdbrekten atilan ilaglarin
plazma konsantrasyonlari artip yarilanma = siireleri
uzayacagindan ila¢ dozlar1i hesaplanirken kreatinin
klirensinin dl¢iilmesi yararlidir (10,14,16).

Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar basta olmak iizere
yaslilarda sik kullanilan ilaglarin bobrek toksisitesi gibi yan
etkileri nedeniyle atilim organlarinda uzun doénemde
biriken hasar da farmakokinetik hesaplamalarda goz
oniinde bulundurulmalidir.

Yaslilarda, kardiak debideki azalma, hipotansiyon ya da
dehidratasyon gibi durumlarda kompensatuvar mekaniz-
malarin genglerdeki kadar islevsel olmamasina bagl olarak
glomeriiler filtrasyon hizi diisecek ve kullanilan ilaglarin
atilimi daha da azalabilecektir.

Yaslilarda ila¢ kullanilirken biitiin farmakokinetik parame-
treler birlikte degerlendirilmelidir. Aksi halde kullanilacak
ilacin toksisitesi ya da etkisizligi sorunu yasanabilir.

SONUC

Yukarida s6z edilen nedenlere baglh olarak, yaslilarda
ilag etkilesmeleri ve ilaglarin istenmeyen etkileri daha sik
kargimiza ¢ikmaktadir. Asagidaki ilkeler tiim hastalara ilag
tedavisi verirken izlenmesi Onerilen, ancak yasl kisiler igin
ozel Oneme sahip ilkelerdir (16,17):
1) Ilag tedavisine gereksinim olup olmadigini deger-
lendirin:

a. Yash kisilere rahatsizlik veren her semptom/hastalik
ilag tedavisini gerektirmez

b. Miimkiinse ilag vermekten kac¢inin; ancak yasam
kalitesini artirabilecek ilaglar1 da géz ardi etmeyin.

¢. Tedavi karar1 vermeden 6nce dogru tan1 koymak igin
gayret gosterin.

Tablo-9: Yashlarda farmakodinamik yamiti artan ve azalan baz ilaglay

Farmakodinamik vaniti artan ilaglar:

Antilipertansitler Furosenud
Antikulinerjikler [zoproteraonal
Digoksin Propranalol
Kalsiyvum kanal blokerleri Tolbutamid
Heparin

Vartarin

Barhituratla
Benzodivazepinler
Noroleprikler

Opioid analjezikler

Farmakodinamik yanits azalan ilaglar:
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2) Hastanin aligkanliklart ve halen kullanmakta oldugu
ilaclar ile ilgili bilgi edinin:

a. Hastalar siklikla birden fazla hekimden tavsiye ve
recete alma egilimindedirler.

b. Gerek hekim Onerisiyle, gerekse hastanin kendi
kendine almakta oldugu ilaglarin bilinmesi, yeni
eklenecek ilaglarla etkilesme olasiligini engelleyebilir.

c. Sigara, alkol ve kafein ilaca yanitlar1 etkileyebile-
ceginden dikkate alinmalidir.

3) Recete edilen ilacin farmakolojik 6zelliklerini iyi bilin:
a.Bir hekim, hekimlik uygulamasinda az sayida ilaci,
ama mutlaka iyi kullanmalidir.

b. Bu ilaglarin viicuttan eliminasyonu ve ilaca yaniti et-
kileyebilecek, yasla ilgili degisiklikler hakkinda bilgi
edinin.

4) Genel olarak, yasl kisilerde ila¢ tedavisine diigiik
dozlarla baglayin:

_ a. Standart doz genellikle yash kisiler igin ¢ok yiiksek-
tir.

b. Yasin hepatik ila¢ metabolizmasi iizerindeki etkisi
kesin olarak Ongorillemezse de, ilaglarin ve aktif
metabolitlerinin renal itrahlarinin azaldig1 bilinmektedir.

¢. Yash kisiler ilaglarin santral sinir sistemi {izerine
etkilerine dzellikle duyarlidirlar.

5) Dozu hastanin yanitina gore titre edin ("dozun birey-
sellestirilmesi"):

a. Gergeklesebilir bir terapotik hedef belirleyin.

b. Bu hedefe ulasilana kadar veya istenmeyen etkiler
goriilene kadar dozu artirmn.

c. Ilaglart kisiye uygun dozda kullanin; bu ozellikle
kanser agrilarinin tedavisinde ¢ok dnemlidir.

d. Nadir de olsa, bazen kombine tedaviler daha uygun
ve etkili olabilir.

6) Hasta uyumunu artirmak icin:

a. Basit dozlam gemalarini tercih edin.

b. Intermitan uygulamalardan kaginin. Giinde bir kez
ya da iki kez ila¢ uygulamasi idealdir.

¢. Ila¢ kutularmin iizerindeki etiketler okunur halde
olmali, eczaci tarafindan kullanim talimatlar1 anlasilir ve
okunur bi¢cimde kutu iizerine yazilmalidir. Gerekirse
ilaglarin kolay agilan kaplara koyulmasini saglayin.

d. Hem hastaya, hem de yakimina ilag kullanim
talimat-larint dikkatlice anlatin; gerekirse yazili olarak
verin.

e. Bu ilag(lar)i neden verdiginizi hastaya/hasta
yakinina agiklaym.

f. Hastaya/hasta yakinina tedavi semasini bir takvime
veya deftere islemesini 6giitleyin.

g. Eski/kalan ilaglar1 size getirilmesini veya imha
etmesini sdyleyin.

h. Ila¢ tedavisinin bir aile ferdi, akraba, komsu,
arkadas veya hemsire tarafindan izlenmesi gerekebilir.
Gerekiyorsa bunu saglayin.

7) Tedavi planin1 diizenli olarak gdézden gegirin ve artik
gereksinim olmayan ilaglar1 kesin.

8) Ilaclarin yeni sorunlara yol agabilecegini veya kronik
sorunlar1 alevlendirebilecegini hatirmizda tutun.

"Sonucta yasadigimiz yillar degil, onlar1 nasil
yasadigimiz énemlidir."

Abraham LINCOLN
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