BIRINCi BOLUM

ILAC NEDIR? GENEL BILGILER VE TANIMLAR



ILAC NEDIR?

ilag Fransizca drog kelimesinden tiiretilmistir. Drog ilac
hammaddesi anlamina gelir.

Droglar hastalarin kolayca alabilecekleri ve kendilerinden
beklenen yarar gosterebilecekleri farmasétik! islemlerle
farmasotik sekillere sokulurlar.

Hastaliklarin sagaltiminda? kullanilan maddelere genel
olarak ilag ad1 verilir.

Bunun yani sira hastaliklarin tanisi ve énlenmesinde
kullanilan maddelere de ilag¢ denir.

Benzer sekilde viicutta bazi fizyolojik olaylarin hizini
degistirmek ve istenen yone ¢evirmek icin kullanilan maddelere de
ilag adi verilir.

Genelde hastaliklarin sagaltiminda kullanilan kimyasal
maddeler
*WHO (Diinya Saghk Orgiitii)“ alicinin yararina olmak lizere
fizyolojik bir fonksiyonu ya da patolojik bir bozuklugu degistirmek
veya incelemek amaciyla kullanilan ya da kullanilmak tzere
hazirlanmis bir madde yada Grin”

e Avrupa Birligi “ insan ve hayvan hastaliklarini 6nleyen veya
sagaltan, tani amaciyla kullanilan, organik fonksiyonlar diizeltmek,
degistirmek yada canlandirmak igin insan ve hayvanlarda
kullanima uygun her tirli madde veya bilesik

eVeteriner ilaglari” hayvanlari hastaliklardan korumak, tedavi
etmek ve biyolojik fonksiyonlari istenen yonde degistirmek
amaciyla kullanilan kimyasal ve biyolojik kokenli maddelerdir”.

1 Medisinal ya da farmasétik kimya kimya ile eczaciligin kesistigi noktadaki etkin madde
dizayni, organik sentez ve ilaglar gelistirmek ile ilgili bilimsel daldir.

2jr hastaligi yenecek etkenleri ve bu etkenlerin kullanilma yontemlerini bularak
hastanin sikintilarini giderme, iyi etme isi.



Bu tanimlar dikkate alindiginda ilag:

eHastaliklari sagaltmak

eHafifletmek

*Onlemek

eTani amaci

eFiziki ve cerrahi midahaleleri kolaylastirmak

eFizyolojik olaylari degistirmek igin viicuda uygulanan maddelerdir.
eBunlarin yani sira taniya yardimci olmak igin kullanilan kontrast
maddeler ilag tanimi igine girer.

eZirai micadelede kullanilan maddelere de ilag ismi verilmektedir.

Bilimsel olarak ilag;

eHerhangi bir canlinin viicudunda etki olusturabilen,

*Ona disaridan giren ve

eViicudun gorevleri icin gerekli olmayan tiim kimyasal
maddelerdir.

eHastada hastaligin sebebini ortadan kaldirarak tam bir iyilesme
saglayan ilaglara etiyotrop ilaglar denir.

*Bazen ilaglar hastada bazi belirtileri hafifletir yada ortadan
kaldirir ama sebebi ortadan kaldirmazlar. Bu etkiye semptomatik
(palyatif) etki adi verilir.

ilaglarin etkinligi acisindan iki 6nemli 6zelligi s6z konusudur.
Bunlar;

eEtkilerinin segici olmasi ve

*Olusan etkinin belli stire ile meydana gelmesidir (gegici
olmasidir).

Secici etki sayesinde hedef hiicre, doku, organ veya sistemde etkili
olurlar.

Gegici etkinlik sayesinde ila¢ uygulamasinin durdurulmasini
takiben etkisinin belli bir siire sonra kendiliginden kaybolmasi
saglanir.



ilaglarin Kaynagi

1-Dogal kaynaklar

Bitkiler

Hayvanlar

Mikroorganizmalar ve
Mineraller

2-Yari sentetik (semisentetik),
sentetik liriinler
3-Biyosentetik iiriinler

1-Bitkisel kaynakh ilag maddeleri

Bitkilerin kok, yumru, yaprak, tohum, meyve, kabuk, 6zsu vb
yerlerinde bulunur. Belirtilen bitki kisimlarindan; Ekstraksiyon,
stkma, damitma vb yontemlerle ilag etkin maddeleri saf olarak
elde edilir. Bazilari da toz, ekstre, masere, inflizyon seklinde
galenik preparatlar haline getirilerekde uygulanabilirler.

Fiziko-Kimyasal Ozelliklerine Gore:

Alkaloidler

Glikozidler

Yaglar

Tanenler

Recineler

Balsamlar ve

Zamklar gibi alt gruplara ayrilirlar.



Alkaloidler:

Genel tanim: Alkaloidler, genellikle bitkisel kaynakl ve ortak
kimyasal 6zellikler gbsteren, blinyelerinde tasidiklari azot
atomunun sayisina bagli olarak az veya ¢ok bazik karakter tasiyan
ve cok az dozlarda dahi 6nemli derecede farmakodinamik
aktiviteye sahip olan organik bilesiklerdir (1).

ozellikleri: Butiin alkaloidler igin ortak olan 6zellikleri 2 grupta
toplamak mimkdinddir:

1-Fiziksel Ozellikler : Dis gériiniis: Biinyelerinde "0,” atomu ihtiva
eden alkaloidlerin kristalize bir toz halinde olmalarina karsilik "0,”
atomu ihtiva etmeyen alkaloidler su buhari ile siriklenen ve ugucu
ozellik gbsteren bir sivi halinde bulunurlar.

Ergime noktasi(En): Biltin kristalize alkaloidler karakteristik bir
ergime noktasina sahiptirler. Alkaloidlerin En. tayinleri dogrudan
dogruya saf kristalleri Gzerinden yapilabildigi gibi bunlarin pikrat
tuzlari hazirlanarak bu tuzlarinin En. larida tayin edilebilir. Bu arada
kaydetmek gerekir ki saf kristallerin En. larina nisbetle pikrat
tuzlarindan alinan En.lari daha hassastir.

Polarize 15181 ¢evirme derecesi: Alkaloidlerin polarize 15181 cevirme
dereceleri de karakteristiktir, yani her alkaloid belirli bir ¢evirme
derecesine sahiptir. Ancak, bu c¢evirme dereceleri kullanilan
solvent® baglh olarak degisebilir, 6rnegin; bir alkaloid metanolde
sola gevirirken dietilformamidde saga cevirebilir.

UV. absorbsiyonu: Alkaloidler yapilarina bagl olarak UV.de degisik
ve kendilerine has absorbsiyon bantlari verebilirler.

3 Solvent terimi ¢Ozlict anlamina gelmektedir. Cok sayida kimyasal maddelerin
¢ozulmesinde ve seyreltilmesinde kullanilan malzeme veya maddelere solvent denir.



Coziinurlik: Baz haldeki alkaloidler organik solventlerde rahatlikla
¢O6ziinmelerine karsin suda ¢oziinmezler.

Tuz haldeki alkaloidler ise bunun tam tersine, suda kolaylikla
c¢Oziindikleri halde organik solventlerde c¢oziinmezler. Ancak
¢Ozunirlik hakkinda verilen bu kural ¢ok genel olup, baz halde
olmasina ragmen suda da c¢oziinebilen alkaloidler oldugu gibi,
aksine tuz halinde olup organik solventlerde ¢o6zlinebilen
alkaloidler de mevcuttur. Ornekleri bahislerinde verilecektir.

2- Kimyasal Ozellikler: Alkaloidlerin biyik bir kismi bir ¢ok
reaktiflerle ¢okelek veya renk reaksiyonlari verirler. Bunlara
alkaloidlerin ortak reaksiyonlari denir.

a- Cokelek Reaksiyonlari: Bu gruptaki reaksiyonlarin biyik
bir bolimi “lyod” ihtiva eden reaktifler yardimiyla
gercgeklestirilir:

Bouchardat Reaktifi-(I+Kl): Asit ortamda kahverengi bir ¢cokelek

verir.

Mayer Reaktifi Ky(Hgls) : Notr ortamda sarimsi—beyaz ¢okelek
verir.

Draggendorf; R. K(Bils) : Asit ortamda kirmizi ¢okelek verir.
Caille ve Viel R. K(Sbl4) : Altin sarisi bir ¢cdkelek verir.

Bu iyodlu reaktiflerin disinda bir takim asitlerle de alkaloidler
¢okelme reaksiyonlari verebilirler.

b- Renk Reaksiyonlari: Asagida verilen reaktiflerle her bir
alkaloide gore degisen renk reaksiyonlari gorilar.
Sulfomolibdik Reaktif ... Froehde Reaktifi*

4 Kimyasal tepkimelere katilan bilesiklere, reaksiyon veren / reaksiyon gosteren anlamina
gelen "REAKTIF" ismi verilir. Froehde reaktifi, alkaloidleri, &zellikle opioidleri ve ayrica diger
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Sulfovanadik Reaktif ... Mandelin Reaktifi

Sulfoformolll Reaktif ... Marquis Reaktifi

SUlIfo-p-dimetilamino benzaldehit Reaktifi ... Vasicky Reaktifi
Sulfotitanik Reaktif

Sulfoselenik Reaktif ... Lafon Reaktifi

Genel Elde edilisleri: Tanimlarken alkaloidlerin bitkisel kaynakli
olduklarindan bahsedildi. 0 halde bulunduklari bu tabii
kaynaklardan ekstraksiyonla tiiketilip alinmalari gerekecektir (1).

Genellikle bitln alkaloidler bulunduklari bitkiden, ayni prensibe
gore ekstre edilerek tiiketilirler. Ancak degisen sey, kimyasal yapi
yoniinden alkaloidlerin tabiatina ve dayaniklihgina bagh olarak
ekstraksiyon icin ortama ilave edilen maddeler agisindan
olabilecektir. Ornegin, cok kuvvetli bir saponifikasyon®, cok yiiksek
bir 1s1 tatbiki ile bir alkaloidin blinyesindeki ester fonksiyonu
hidroliz olabilir.veya bir rasemizasyon® meydana gelebilir. Bu
nedenle ekstraksiyon islemlerinin ilgili alkaloidin yapisina en uygun
ortamlarda yapilmasi gerekmektedir (1).

Bitkilerde bulunan asitlerle tuzlar sekillendiren azotlu bazlardir.
Genelde bitkilerde oranlar % 0.1-3 arasinda degismektedir. Bitki
0z suyunda tuz halinde bulunurlar. Bitkilerin hemen tim
kisimlarinda degisik miktarlarda bulunurlar. Afyonda bitkinin
meyvesinde bulunurken; Tutlinlin yaprak ve ciceklerinde
bulunurlar. Nikotin ve koniin gibi yapilarinda oksijen bulunmayan
bazi alkaloidler disinda genellikle beyaz kristalize toz seklindedirler.
Nikotin ve koniin ise sividir. Alkaloidler suda hi¢ ¢6ziinmezken,

bilesikleri varsayimsal olarak tanimlamak igin basit bir nokta testi olarak kullanilr.

>Bitkisel veya hayvansal yaglarin sabun durumuna dénismesi. Sabunlasma

6 Bir maddenin iki enantiyomeri (birbirinin ayna goruntusi izomeri) esit miktarda
karistinldiginda, enantiyomerlerden birisi tarafindan meydana gelen optikce gevirme etkisi

digerinin esit miktardaki ters yondeki dondurmesiyle yok olur. Bu olaya “rasemizasyon” adi
verilir.



alkol ve organik coziicillerde iyi ¢ozlinirler. Asitlerle olusturduklari
tuzlarinda ise durum tersinedir. Yapilarinda bulunan kimyasal
maddelere goére isimlendirilirler.

Piridin ¢ekirdeginden tiireyen alkoloidler: Piridin ¢ekirdeginden
tureyen alkaloidlerle, piperidin cekirdeginden tiireyen alkaloidler
ayni grup altinda incelenebilirler, Zira piperidin, piridin'in
hidrojenasyonu ile elde edilen bir halkadir.

Bu gruptaki alkaloidlerin farmasoétik alanda kullanilis yerleri ¢ok az
olup, fitofarmas. (zirai miicadele) sahasinda kullanilisa sahiptirler.

Bu serinin en énemli alkaloidi "LOBELIN’" adini tasir.'

NiKOTIN

7 Lobeline , 6zellikle Hint tiittinG ( Lobelia inflata ), Seytan tltiind ( Lobelia tupa ),
buyk lobelia ( Lobelia siphilitica ), Lobelia chinensis ve Hippobroma longiflora

dahil olmak tizere gesitli bitkilerde bulunan bir piridin alkaloididir. Saf haliyle

suda serbestge ¢oziinen beyaz amorf bir tozdur. Lobelinin yutulmasi mide bulantisi,
kusma, ishal, 6kstirme, bas donmesi, gorme bozukluklari, isitme bozukluklari, zihinsel
karigiklik, halsizlik, yavaslamis kalp hizi, artmis kan basinci, artmis solunum hizi,
titreme ve nébetlere neden olabilir.
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Nikotin, Nicotiana tabacum adi verilen titlin bitkisinin belli bagh
alkaloididir ve bu bitkide %2-3 oraninda bulunur. Nikotin,

blinyesinde 2 ayri halka ihtiva etmektedir:
Molekiile bitersiyer® baz dzelligi versn piridin halkasi,
Bir asimetrik karbon atomu tasiyan N- metil piroiidin halkas.

Ozellikleri: Yaghimsi gériiniiste bir sividir. Normal olarak renksiz
oldugu halde havada rengi ¢ok ¢cabuk esmerlesir. Ayni zamanda aci
ve yakici bir lezzete sahiptir. Suda va alkolde ¢6zlinir, su buhari ile
siiriiklenebilir. Polarize 1518a karsi levojir® bir bilesiktir.

Kullanilisi: Siddetli zehirli bir maddre olup sadece fitofarmaside®
parazitisid!! olarak kullanilir. Tiitiinde ve bundan yapilan
sigaralarda bulunan bu maddenin kanser hastaligina sebep oldugu
disinidlmektedir.

ANABASINE

8 Tersiyer Latincedeki "tertiarius" kelimesinden gelmektedir. Kimyada tGg¢linciil manasinda
kullaniimaktadir.

° polarize igik diizlemini saga veya sola geviren maddelere optikge aktif maddeler denir.
Bunlardan polarize 151k dizlemini saga gevirenlere dekstrojir, sola gevirenlere ise levojir
denir.

10 hastanin bitkisel ilag tedavisini en uygun sekilde diizenleyen, saghgini koruyan,
iyilesmesini saglayan ve hastaligi 6nleyen, tedavide kullanilan bitkisel Girtinlerde kalitenin,
etkinin ve

guvenilirliginin kontrol altina alinmasini saglayan ve eczaci tarafindan sunulan bir eczacilik
uzmanlk alandir.

11 parazitleri éldiiren ilag
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2-(3-piridil)piperidin

Anabasis aphylla adi verilen bitkide bulunan bir alkaloiddir.
Anabazin de koyu kivamli bir sividir ve aynen nikotin gibi
fitofarmaside parazitisid olarak kullanilir.

ARECOLINE

Metil 1,2,5-,6-tetrahidro-I-metilnikotinat

Areca catechu (Areka cevizi) denen bitkide bulunur. Yapi olarak

tetrahidronikotik asitten tliremistir denebilir.

Ozellikleri: -Arekolin baz yagimsi gériiniiste renksiz bir sividir. Suda

ve alkolde ¢ok ¢ozlinlir (baz halde bir alkaloid olmasina ragmen

suda ve alkolde kolaylikla ¢6ziinebiliyor) (1).

KONIIN VE KONISEIN

Baldiran alkaloitlerinin konisein’den tiredigi kabul edilmektedir.
Bitki gelisme halindeyken konisein, olgunlastiktan sonra ise koniin

miktari fazlalasmaktadir.
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koniin konisein
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