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FARMAKOLOJIK ETKILERI

KARDIYOVASKULER SISTEM-PGE, giicli bir -vazodilatér madde dir.
Hemen hemen biitiin damar yataklarinda vazodilatasyon yapar, buna karsihk
incelenmis hayvan tiirlerinin ¢ogunda pulmoner vaskiiler yatakta vazokonstriktSr
bir etki meydana getirmektedir. Bu etkisi bakimindan, da PGE, asetﬂ kolin, bra-
dikinin ve histamin gibi endoj
maddeler de pulmoner vazé onstriksiyon  ve
invivo calismalarda kalp’te tasikardi ve kalp debisinde artma yapar. izole kalp’te
pozitif} inotropetkijsmeydana. getirir, myokard kontraksiyonlarimin amplitiid
ve frekanglarinda “artinazmeydana getirir. Kapiller permeabilitesini arttirir (3,5)
insanda cilt igine uygulandiginda histamin gibi Levis’in {i¢lit cevabim olusturur.

b

édk:

»Selul 2- Izole perfuze taV§an kalbl zerine PGE ; 'nin etkisi
a) Hi¢ bir ilag uygulamasi yapilmamig kalp’te “kontrasksiyonlar.
b) 1 gama dozunda PGE, ’niA’ kontraksxyo' ampht‘
¢) 2 gama dozundaki PGE3’nin etkileri. :
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GASTROINTESTINAL KANAL- Ven igi uygulamada, insanda mide asid sal-
gisim gliclii bir sekilde inhibe eder. Hem. bazal asid salgisin1 hemde gesitli faktorler
tarafindan uyarilmis, salgllanmayl azaltir. PGE, gastrik asid salgisim1 muhtemelen
pariyatal hiicrelerde adenil siklaz aktivitesini 11gllend1ren bir girisim ile inhibe eder.
izole sigan pankreasinda yapilan: gahsmalarda PGE; organin perfiizyon basincin-
da belirgin bir azalmaya neden olmus, buna karsilik 1nsu11n salgis1 lizerinde bariz
bir etkisi goriillmemistir- (6). PGE 5 izole kobay 111eumunun perlstaltlk refleks
aktivitesinde diizenleyici bir rol oynamaktadlr (7). PGE, insanda ve deney hayvan-
" larinda mideden kolona kadar tiim uzunlamasina kaslarda kontraksiyon, dairesel
kaslarda rd]aksasyon meydana getn‘lr Dan‘esel kasm perlstaltlk cevaplarlm azal-
t1r ®)." B R : ik ; A

Sekll 3= Slgan mide fundusu diiz kasmdan haz:rlanmls preparata PGE 2 *nin farkh dozlarda kont-
raksiyon yapici etkisi. wralveivaios (ol

meydana getmr Bazi astmahlarda asetllsahsmk a31d1n"br<k)nk‘ospayzma neden
olmasinin, asetil salisilik asid tarafindan PGE, sentezinin inhibe edilmesine bagh
:oldtlgu sanﬂmaktadlr Kobaylarda hlstamm seratomn ve asetﬂkohmn,yaptlgl

' »glzﬂoléwkedl trakea kas1n1 PGEZ mn gevsettlgl gosterﬂmlstlr (11)
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e saa g end erall Svnieg muabhiom aovened iy shagiesd
Sekil 5- Anestezideki kedide uygulama oncesi (a) , 500 nano gram/kg (b),1 gama/kg (C)mz gama
Jkg (d), ve 4 gama/kg (e) dozdaki PGE 5’nin solunum tlizerine etkisi.

TROMBOSIT VE KAN ELAMANLARI UZERINE-- PGE, LI'OI'ﬂbOSlt agregas-
yonunu guglu bir sekilde uyarir. Trombositlerin PGE,, Tromboksan A2, Trom-
boksan sentetaz 1gérd1k1er1 gosterllmmtqr Trom' ositlerin parcalanmast bu madde-
lerin sahverﬂmecme neden olur boylece trombus olu@umu kolayia ir: PGE5’nin
pulmoner vaskiiler direnci azttirmasmm pulmoner vaqkuler yatagi rombosit
kumelenyle mekamk olarak - masina bagh oldu gu du$Lnu1mekt dxr

PGE, eritrositlerin deformaolhtemm aLaltn boylece erltlosnleun smrini kisal-
-t QOksijenden’: fakir: kan numunelerinde:: eutmswlcxln orak seklini almalarini
1Sckling) kolaylastirir. Ai iy nnvis s

BOBREKLER UZERINE--- Bobrek arteri icerisice PGE, vermek sureiyle
diiires, natriiirez ve kalilirez olusturulur (5). Yapilan c¢ahismalarla PGEj'nin
akcigerler. yoluyla gectiinde, renal arter igine verilisine cranla daha fazla d1u1ez
yapt1g1n1 go term1§tn (12. Bu durhm akc1gerlerden gegis sirasinda PGEZ nm'dlu-

neden oldugu blhnmnktedlr Izole perfuzeétévsan bobregme Tetrahldrbkannabmol
(THC) venldlcmde_dluretlk ve vazodllator \,tkﬂer meydana get1rmekted1r At10p1n

(ASA) verﬂdmndP mtadan katktig aozlen*mstlr Bu da tetrahldrokannabmol iin
bobreklerdski PGE 5 ‘biyosentezini arttirarak ditiretik ve' Vazodllatof ‘etki olustur—
dugunu gostermektedn (13) Bu giin 1q1n bobrekten gesﬁh uyarllar 1Ie PGE2 nin

ven]melen abortus’a’ gebellk Sonunda’ verﬂmelerl dogumm ba5lamasma neden
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‘olur.' Ciddi precklampsi vakalann da dogumu koldaylastirmak-dgin kullanilir. Sem-
‘patik sinir uglarmdan: Noradrenalin (NA) salgilanmasini inhibe' eder; hem: sinir
uyarisi ilevagiga cikan Noraarenalin (NA)'nin etkisini hemde eksojen uygulanan
‘Noradrenalin (NAYnin etkisini aniagohize eder. Para: sempatlk 'sinir ¢ uglaunaan
«ise! -Asetilkolin « {Ach) salgilanmasini - fasilite reder:

friste nem'i cerecede PGE , sentez eoiliz ve akoz hiimér icine saliverilir, PGE y'nin
10n kameraya zeiki my021s olu§tmur Tavganda goz 1§1 basmuml vukselt' , diger
fmemehlerde etk1s17c=1r i f S LD

5).

Insanda PGE2 nm etll esterlen analoglarmm kas 1g:me ver11

‘ve sedasyona neden olur ant1 k:onvulsan etkl yépar qurlton 1ger1a1ne ve ;lateral
‘Ventmkuller igine PGE: 5 1nJekte ed1ld1g1nde viieut isisint arttlrmakta
maktadir, buda ilacin verilmis yoluna bagh  olan bir 6zelligidir. Lateéral ventrikiil-
ler icerisine uygulandiginda sicanda doza bagmmlt olarak ismin arttii, periton
igine uygulandiginda ise viicut 1sisinda azalmaya neden oldugu: gozlemlenmistir
(16). PGE y’nin kedi serebral, ventrikiilleri igerisine. mjekmyonu sedasyon, stupor,
,,katotonly meydana geurn (1, )

?Kalswum moblhzasyonunu ar ttmr (3

gerekll cerrah1 ‘girisim sonrastbu’ hayvanlarln farkh sistemlerinde gozlecilk‘.‘" Blyolo-
Jlk unuelerm (;ahsﬂan 51stemier1ne ve 1zole organlarm cinsine gore (;es;th 1Iet1011er

cinsine gore Kreps, Mc Ewans ve Tyrode so]usyonlan kullan11d1 )Izole éahsmalarda
’Vaﬁe tarafmdan tammlanan superfuzyon smtemmden yararlanﬂch Perfuzyon

BULGULAR—
PGE  nin: sis‘j:emik kan ‘basincy iizerinde: doza bagimliolarak - vazodilatasyon
'mieydana’ getirdigi gozlendi, kayitlar kedi ve kobayin karotis arterlerinden yapild1.
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-Sistemik-kan basmcinda :33.50-:15.83ile 41.80--8.50 mm - Hg arasindaidiisiisler
~meydana geldi. -Atropin:ile muskarinik. reseptorlerin bloke - edilmesi ve ‘bilateral
‘vagotomy sonrast ‘budiisiislerde ‘Snemli Slgiide -azalma :tespit: edilidi. )
dzole tavsan kalbinde ise myokardin kasilma giiciinde ve kasilma sayisinda artma
meydana geldi, yani bu galismalarimizda. pozitif ,,m,otrop ve pozitif: kronotrop
“bulvular elde ettlk :

":Kedl termmal ﬂeum preparatmda ise: uzunlamasma kaslarda kontraks1yon meydana
getirmesi nedeniyle doza bagimh olarak amphtudlerde artma. dairesel- kaslarda
rolaksasyon meydana get1rmes1 nedemyle penstaltlk hareketlerin normal ritmini
_kaybetmesine neden oldu. Kobay izole ileum preparatmdada PGE2 dozuna
bagh olarak kontraksiyonlar gozlend1 Slgan ‘mide fundusundan hazirlanan’ kas
-geritleride! bilindigi-gibi: PGE, biyolojik aktivitesinin Sl¢iimiinde:yararlanilan, bir
organdir. PGE2 ye ¢ok duyarlidir, laboratuvarlarimmzda:yapilan - ga11§malarda 10
; plkogram GEy’ye cevap aldik. ve doza baglmh konnakmyonlar gozledlk ‘
QAnest621 altlndakl kedllerdekly gahsmalanrmzda Ven 1<;1 uygulanan 0,5-1-2 " gama/
' 2 mda artma meydana get1rd1g1 6zlendi

04 PGE 2 perlferlk vaskuler yataklarm gogunda guglu bir vazodllatasyon meydana
getirmektedir. 1967 yilinda Von euler ve Elliasson PGE,'nin vaskiiler diiz kaslar
iizerine direkt bir etkiyle vazodilatasyon meydana get1rd1g1n1 gosterdiler (17).

1972 -yilinda Nakano ve arkadaslar: képeklerin sistemik kan basincinda bu madde-

‘nin giiclii bir:depressor etki meydana. getlrdlgml gozlediler (18). Tenberg ve: arka-

--daslarida 1980’de buna benzer. bulgular ortaya koymuslar, renal hipertensif sigan-

larda: PGE,’'nin - vazodilatasyon . meydana getlrdlglm gosterm1§lerd1r (19).

'Coleman Ve arkadaslarl kopegm ug vaskuler yatagmda PGEZ nin’ guglu
vazodﬂato ajan’ oldugunu bildirdiler (20). Bmmde kedi ve kobay sistemik
basmcl uzermde yapt1g1mlz gahsmalar yukarldakller 1le uyum 1gerlsmded1r

- 1980 ylhnda chapple ve arkadaslan aneetez1dek1 kopeklerde PGE2 ve Iz -
;mn kardiyovaskiiler etkilerini arastirmuslar ve vazodllator etkisi yanisira sol vent-
~rikiil igerisine uygulanan. PGE2 nin tasikardi-ve kardlyak output’ta artis meydana
getirdigini gézlemiglerdir (21). Izole perfiize tavsan kalbinde blzde p021t1f inot-
Top ve posz kronotrop etkiler gozledik. T

-1977sy1linda - ‘Fontaine.. J ve arkadaglari PGEy’nin kobay: ileumunun pe-
r1stalt1k; hareketleri iizerine olan etkilerini arastirmislardir.. Intakt preparatta
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uzunlamasina kasta dnee yavas bir kolinerjik kasilma daha sofra 1se hlzh bir non
kolinerjik: kasﬂma ‘gozlemigler: dlr ve ! PGE 2nin bu 1k1nc1 faﬂ ' unlamasma

-fiin’vileumun tizunlamasima kdsmda Kontraksiyon ‘sirkiiler kasinda ise

-yaptiginy gozlediler (8). Bizimanestezideki kedi ‘téfrﬁin’&lizfl‘”éu’mﬁn‘cféki'-bu‘lgulan-

miz da aym yonliidir (bak. Sekll 4). Kobay ileumunda uzunlamasina ® kastaki
,empatlk smh

10 plkogram dozunda PGE Jye mle cevap verecek hassamyettedlr bu nedenlerde
=gesitli‘doku ekstraktlanndaki ve viicut sivilatmdaki PGE ; tayini-i¢in test” orgam
olarak kullanmilir. Resim 3’de 500 pikogram ile 8 naynogram! arasindaki'PGE,’ye
sigan 1 mlde fundl.lgsunun cevaplap gorulmektedlr Aneste21dek1 kedi solunumu. ii-

da artma meydana géldlgml gbzledlk Cesltll yay n
-larmi igevseétip .broncodilatasyon - yaptigi bilditilmektedir. »(9;

Ayyildiz matbaasi. Ankara;(1979) ol
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