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Adrenokortikoitler

* Adrenal (surrenal, bobrekustl) bezinin korteks
kisminda sentezlenirler.

HIPOTALAMUS
Kortikoliberin

HIPOFIZ
Kortikotropin

|

ADRENAL KORTEKS
Adrenokortikoitler



Biyosentezleri kolesterolden hareketledir.
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Aldosteron Kortikosteron Dezoksikortikosteron

Hidrokortizon Kortizon



Etkileri

Adrenokortikoitler

Elektrolit ve su dengesi=® mineralokortikoit etki

Karbonhidrat, protein ve lipit metabolizmasi =»glukokortikoit etki

Kan,adale ve iskelet sistemini etkiler=»glukokortikoit etki



Mineralokortikoidal etkileri(baskin olan) aldosteron, kortikosteron
=>» mineralokortikoit
Glukokortikoidal etkileri(baskin olan) kortizon ve hidrokortizon

=>» glukokortikoit

Mineralokortikoitler=» Na,Cl ve HCO3 rezorpsiyonunu I

K itrahini I



Glukokortikoitler;

Karacigerde glikojen depolar, yiksek dozda hiperglisemi ve glikoziri (steroit

diyabeti yapar, insiiline hassasiyeti azaltir (irreversible etki),

Adale ve diger dokularda protein sentezini azaltir, lipid metabolizmasini

yukseltirler,

Midede asit salgilanmasini azaltirlar ancak mide ve duedonum epitelinin
rejenerasyonunu azalttiklari icin Glser meydana gelebilir (adrenokortikoit
tlseri)

Fosfolipaz A2 enzimini inhibe ederek antienflamatuar etki gosterirler.



Kullanihslari

Addison hastaligi (hipoadrenalizmi:adrenokortikoidal hormon yetersizligi), konjenital
adrenal bezlerin yetersizliginden kaynaklanan hastaliklarin tedavisinde,

Akut ve kronik bronsial astim,

Akut ilag reaksiyonlari,

Kontak dermatitler gibi alerjik hastaliklarin tedavisinde,

Ayrica dogrudan dogruya ve diger ilaclarla birlikte bazi Gl hastaliklar, pulmoner
hastaliklar,kan tablosu anormallikleri,akut I6semi ve lenfomada kullanilirlar.

Lokal olarak da cesitli dermatitler, ekzema, alerjik ila¢c reaksiyonlari gibi cilt
hastaliklarinda, yanma ve cesitli tipte konjuktivitler gibi goz hastaliklarinda basaril

sonug verirler,



Romatoit artrit, atesli eklem romatizmasi, lupus erythematosus gibi
enflamasyonlu bag dokusu hastaliklarinin tedavisinde de 6nemli
kullanilis yerleri vardir.

Multiple skleroziste(MS) akut alevlenmeleri 6nlemek amaciyla kullanilir.

Uzun sire yliksek dozda kullaniimalarinda Cushing sendromuna® benzer
yan etkiler (akne, killanma, sirt agrilari, menstriiel bozukluklar vb)
gorulur. Genellikle hafif tansiyon yukselmesi yaparlar. Peptik ulser ve
osteoporoz yapabilirler.

Oldukca sik olarak, sonradan depresyon ve paranoid reaksiyonlarla

devam edebilen 6fori hali yaparlar.

Na-K dengesi=>» Na tarafina kayar=2su tutma ozelligi

*Cushing Sendromu=>hiperadrenalizm



Adrenokortikoitlerde Yapi-Etki iliskileri

A19g|u.kc.>kort|k0|dal 17a-OH=>»mineralokortikoidal
aktivite artar. Reseptore baglanmada aktivite azalir
onemli ﬂ
11 hidroksi 16a-OH,16a- ve 16B-metil,
ﬂ 16a-,17a-
ketal=*mineralokortikoidal
20 CH3=> her iki aktivite azalir.

aktivite de artar. \ ﬂ‘

9a-floro } Her iki aktivite de

/ [\ —> 9a-kloro artar
3 okso=>» Q >a s';'Nso(-F =» Glukokortikoidal

Minor katki aktivite artar.

A4=> minor katki

=>»2a CH3 sterik engel olusturarak 11 numarali konumdaki hidroksil
grubunun metabolik inaktivasyonuna engel olur,ilacin yari 6mri uzar.



Adrenokortikoit ilaclar



Aldosteron

Bilinen en aktif mineralokortikoittir. Antienflamatuar etkisi yoktur.
Sodyum tutulmasi ve potasyum atilmasini saglar. Addison

hastaliginin tedavisinde kullanilir. 1.V ve I.M kullanilir.
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Laktol formu Aldehit formu

11B,21-dihidroksi-3,20-diokso pregn-4-en-18-al (11=18)laktol



Hidrokortizon

Dogrudan dogruya veya esterleri halinde kullanilir. Major glukokortikoittir.
Onemli miktarda mineralokortikoit aktivitesi de vardir. Oral etkilidir. Addison
hastaligi ve benzeri adrenal yetmezliklerde veya sistemik antienflamatuar

etki saglamak amaciyla oral veya rektal, ayrica enflamasyonlu veya alerjik cilt

hastaliklarinin tedavisinde lokal olarak kullanilir.



OR

11B,17a,21-trihidroksi pregn-4-en-3,20-dion

R
Hidrokortizon asetat -COCH3
Hidrokortizon hidrojen siiksinat -COCH2CH2COOH
Hidrokortizon sodyum suksinat -COCH2CH2COONa
Hidrokortizon sodyum fosfat |O
——P——O0Na
ONa




Kortizon asetat

OCOCH,

mikrobiyolojik
< yolO]

veya
CrO3 ile oxidasyon

 Glukokortikoidal ve mineralokortikoidal aktivitesi hidrokortizondan %25

daha azdrr.



Fludrokortizon asetat

9a-floro-11B,17a, 21-trihidroksipregn-4-en-3,20-dion-21-asetat

Antienflamatuar etkisi hidrokortizondan 15 kat, tuz tutma ozelligi ise 125

kat daha fazladir (Mineralokortikoit).



Halsinonit Betacorton®,Volog®

9a-floro-21-kloro-118,16a,17a-trihidroksipregn-4-en-3,20-dion
16,17-asetonit

Enflamasyonlu veya allerjik dermatozlarda lokal olarak kullanilir.



Prednizolon Deltacortil®, Hexacorton®, Prednol®

Mikrobiyolojik
Ox.

v

veya Se02

Antienflamatuar etkisi hidrokortizondan 4 kat

fazla, tuz tutma 6zelligi ise %40 daha azdir.

Daha az 6dem yapar. Oral veya lokal

kullanilabilir.

Prednizolon

Prednizolon asetat
hexacorton®

Parenteral,i.M

H30+




Prednizon

Mikrobiyolojik
deshidrojenasyon

HsO

Antienflamatuar aktivitesi hidrokortizondan o

3.5 kat fazla, tuz tutma 6zelligi yari yariya azdur.

Oral kullanihr,

prednizon

17a,21-dihidroksipregn-1,4-dien-3,11,20-trion



Metilprednizolon prednol®

(CHsCO)20

—_—

CH, C::H3
6a-metil-11B,17a,21-trihidroksipregn-1,4-dien-3,20-dion
Metil prednizolon:oral kullanilir

Metil prednizolon asetat:parenteral
I.M rektal lokal

Antienflamatuar etkisi prednizolondan yliksek, sodyum tutma o6zelligi azdir.



Triamsinolon
Triamsinolon asetonit Kenacort®,Sinakort®

OCOCH;
---OH

HOCH2CH20H

OCOCH;

Hidrokortizon Asetat

HO
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(CHsCO)20




CH3COONa
_
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HBr

Triamsinolon

lMlkroblyolopk

CH30ONa

CH3COCH3/HCIO4

Triamsinolon asetonit



* Antienflamatuar etkisi=® prednizon ve prednizolondan

biraz daha yuksek, metilprednizolona ise esittir.

 Sodyum tutma ve 6dem yapma etkisi ise hemen hemen

hic yoktur. Oral kullanilir.

* Triamsinolon asetonit=»etki siiresi triamsinolondan
daha uzundur. Parenteral, I.M, lokal=>»dis pati, krem ve

pomad halinde kullanilir.



Flukortolon kaproat (hexanoat) ve pivalat

L

e Enflamasyonlu ve allerjik dermatozlarin tedavisi icin
krem/pomad halinde lokal kullanilir.

R = CsHu- Fluokortolon kaproat | Ultralan ®
(H3C)sC- Fluokortolon pivalat | Yltraproct®



Betametazon Betnelan® Betnovate®

Esterlestirme

>

Betametazon

Adrenokortikoitler icinde antienflamatuar aktivitesi en yiksek bilesiktir.
Dogrudan veya esterleri halinde kullanilir.



R

-COCH3 Betametazon asetat

-CO(CH2)3CH3 Betametazon valerat

-PO;Na, Betametazon sodyum fosfat




Dekzametazon Dekort®,Deksalon®,Deksamet®

Sistemik antienflamatuar olarak=>»tablet, lokal

9a-floro-118,17a,21-trinidroksi-16a-metilpregn-1,4-dien-3,20-dion

Dekzametazon sodyum fosfat=»Cebedex®,Deksamet®
=>» parenteral ve lokal

/ N\

1V, IM intraartikiiler



Deksametazon sodyum fosfat ve deksametazon asetat
antienflamatuvar ve immunosupressif etkili bilesiklerdir.
Mineralokortikoit aktivitesi cok zayiftir. SSS’ne iyi
penetre  oldugundan genellikle serebral odem
tedavisinde tercih edilir.

Hidrokortizondan 20-30 kat, prednizondan 5-7 kat daha

glcludar.



Parametazon asetat pepo-Dilar®

O

OCOCH;
HO

----CHs

6a-floro-11B,17a,21-trihidroksi-16a-metilpregn-
1,4-dien-3,20-dion 21 asetat

s

e Oral yoldan hidrokortizondan 10, prednizolondan 2.5 kat daha aktiftir.

e Antienflamatuar ve antiallerjik olarak oral ve i.M olarak kullanilir.



Flumetazon pivalat Locaselene® Locacortene®
P

OCOC(CH 3)
HO

6a,9a-difloro-11B,17a,21-trihidroksi-16a-metil
pregn-1,4-dien3,20-dion-21-trimetil asetat

Enflamasyonlu deri hastaliklarinin tedavisinde lokal olarak kullanilr.



Flusinolon Myco-minalar®

6 a,9a-Difloro-11B,16a,17a,21-tetrahidroksi-1,4-pregnadien-3,20-dion
16,17-asetonit

* Duyarlidermatoz ve psoriyazisin tedavisinde lokal olarak kullanilir.



Flutikazon cutivate®, Brethal®

Dermatoz ve psoriyaziste lokal,
allerjik rinitte nazal ve astimda

inhaler olarak kullanilir.

S-Florometil-6a,9a-difloro-11B,17a-dihidroksi-16a-metil-3-okso androsta-1,4-dien-
17B-karbotiyoat


http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/1/15/Fluticasone.svg

Halometazon sicorten®

e Deri hastaliklarinda lokal
olarak kullanilir.

2-Kloro-6a,9a-difloro-11B,17a,21-trihidroksi-16a-metilpregn-
1,4-dien-3,20-dion


http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/0/06/Halometasone.png

Beklometazon dipropiyonat Beclaforte®,Beklazon®,Beklomet®

@)

OCOCH,CHs

\_~~OCOCH,CHjs
CH,

9a-kloro-11,17a,21-trihidroksi-16B3-metilpregn-1,4-dien-3,20-dion-17,21-
dipropiyonat

O

 Betametazonun klorlu analogudur.
* Krem veya pomat halinde halinde dermatozlarda
* Oralinhalasyon yoluyla bronkodilatorlerle kontrol edilemeyen astimda kullanilir



Diflukortolon valerat Temetex®, impetex®

* Antienflamatuvar ve
e antipruritik olarak kullanilir.
 Inatcli egzema gibi siddetli ve
direncli enflamasyonla

belirgin deri hastaliklarinin
tedavisinde kullanilir.

6 a, 9a-Difloro-11f8,21-dihidroksi-16a-metil-3,20-dioksopregn-1,4-dien-
21-pentanoat (valerat)


http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/c/c0/Diflucortolone_valerate.svg

Amsinonid

* Cok gucli lokal kortikosteroittir.
Antienflamatuvar ve antipruritik
olarak kullanilir.

 16a,17a-siklopentilidendioksi-9a-floro-11B,21-dihidroksi-pregn-1,4-dien-
3,20-dion 21 asetat



Klobetazol propiyonat permovate®,Psoderm®

* Krem veya pomad halinde
dermatozlarda kullantilr.

e iki haftadan fazla

Cl
HO

\~~~OCOCH,CHj

CHs kullanilmamasi ve 12 yasin
= altindakilere verilmemesi
tavsiye olunur.

9a-floro-11B3,17a-dihidroksi-16B-metil-21-kloro pregn-
1,4-dien-3,20-dion-17-propiyonat



Adrenokortikoit Antagonistleri

* Aldosteron =»Sodyum iyonlarini tutma 6zelligi=» konjestif kalp yetmeazligi,
nefrotik sendrom, karaciger sirozu vb durumlarda 6dem olusmasi ve buna

bagli olarak ciddi sorunlara neden olmaktadir.

» Kanrenon ve spironolakton=>bobreklerde aldosteron reseptorleri ile
birleserek bunlari bloke eder=»Aldosteron etkisi olmaz, sodyum ve klorir

iyonlarinin atilisi artar,bir miktar potasyum ve amonyum tutulur.



"*SCOCH;

0]
Kanrenon spironolakton
17B-hidroksi-3-oksopregna-4,6-dien- 17B-hidroksi-7a-merkaptopregna-
21 karboksilik asit y-lakton 4-en-3-on-21-karboksilik asit y lakton

-/-asetat



Glukokortikoit antagonisti™® MiFEPRISTON

(PROJESTAJEN ANTAGONISTI)

s

Antiglukokortikoidal
etkili

Hem mineralokortikoit hem de glukokortikoit
sentezini inhibe eden bilesikler=»trilostan ve

epostan=>»hiperadrenalizm tedavisinde kullanilirlar.



Trilostan Epostan

4a,5a-epoksi-4B-metil- 4a,50-epoksi-48,17a-dimetil-
2-syanoandrost-2-en-3,17g-diol ijs?/anoan drost-2-en-3,17B-
io

Veteriner hekimlikte abortifasiyan olarak kullanilir. Adrenokortikot
sentezinin bastirilmasi amaciyla, adrenal tiimorleri vb hiperadrenalizm

vakalarinda, meme kanserinde oral olarak kullanilir.
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