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Farmakolojiye giriş
İlaçlar uygun şekilde kullanıldığında hayat kurtarıcı olabilirken, yanlış kullanıldıklarında hastalara çok büyük zarar verebilirler ve hatta hastaların ölümüne yol açabilirler. Bu nedenle ilaçları reçeteleyen, hazırlayan, hastaya veren her sağlık meslek mensubunun ilaçlar hakkında doğru bilgilere sahip olması gereklidir. 
Farmakoloji ilaç bilimi demektir ve ilaçların etki mekanizması, tedavide kullanılışları, yan etkileri ve diğer ilaçlarla etkileşimleri gibi özellikleri inceler. 
Dünya Sağlık Örgütü ilacı şu şekilde tanımlamaktadır: “Fizyolojik sistemleri veya patolojik durumları insanın yararı için değiştirmek veya incelemek amacıyla kullanılabilen bir maddedir”. 
Bir kimyasal maddenin insana uygulandığında yararlı olup olmadığına ülkenin sağlık otoritesi, ilacı üreten firmanın sağladığı verileri inceleyerek karar verir. Bizim ülkemizde bu otorite Sağlık Bakanlığıdır. 

Tedavinin başarılı olması için hastalığın tedavisi için uygun ilacın uygun hastaya, uygun dozda, uygun zamanda ve uygun yol ile verilmesi gereklidir. 
Farmakokinetik ve Farmakodinamik

İlaçların yararlı etkileri de istenmeyen etkileri de özgün hedef moleküllerle etkileşerek ortaya çıkar. Bir ilacın uygulanması ile vücutta bu etkilerin oluşumu arasındaki olaylar zinciri iki ana bölüme ayrılabilir: Farmakokinetik ve Farmakodinamik. 

Farmakokinetik, ilacın hedef moleküllere ulaşması ve buradan uzaklaşmayla ilgili olan emilim, dağılım, metabolizma ve atılma olaylarıyla ilgilenir. İlaç konsantrasyonunun hedef dokular ve kandaki zaman boyunca olan değişimini açıklamaya çalışır. 

Farmakodinamik ise ilaç molekülleri ve hedef moleküller arasındaki ilişki ve bunun sonuçlarını inceleyerek ilacın etki mekanizmasını ortaya koymaya çalışır.
Biyoyararlanım: Farmakokinetiğin önemli bir konusudur. Bir ilaç intravenöz olarak uygulandığında uygulanan ilacın tamamı sistemik dolaşıma girmiş olur, yani intravenöz yolla uygulama da biyoyararlanım % 100’dür. Ağız yoluyla uygulama gibi diğer uygulama yollarında ise sistemik dolaşıma giren ilaç miktarı uygulanan ilaç miktarından daha az olabilir. Sistemik dolaşıma giren ilaç miktarının oranına biyoyararlanım adı verilir. Biyoyararlanımın % 100’den az olmasının iki nedeni olabilir: (1) Uygulama yerinden kana emilim tam olmayabilir, (2) İlaç sistemik dolaşıma girmeden önce metabolize olabilir veya vücuttan atılabilir. Bazı ilaçlar ağız yoluyla uygulandıklarında sistemik dolaşıma geçmeden önce karaciğer tarafından tamamen ortadan kaldırılır ve bu nedenle bu yolla uygulanamaz. Örneğin, ağız yoluyla uygulandığında  biyoyararlanımı çok az olduğu için nitrogliserin bu yolla uygulanamaz ve sistemik dolaşıma doğrudan girebileceği dil altı veya transdermal yolla uygulanır. Bazı ilaçlar ise biyoyararlanımları az olsa bile oral yolla uygulanabilir. Bu durumda hastaya intravenöz yolla uygulamaya göre çok daha fazla miktarda ilaç ağız yoluyla verilir. Örneğin, verapamilin intravenöz dozu 1-5 mg arasında, oral dozu ise 40-120 mg arasındadır. İntravenöz doz ağız yoluyla verilmeye kalkışılırsa yeterli etkinlik sağlanamaz, Bunun tersine oral doz intravenöz olarak verilmeye kalkışılırsa toksik etkiler ortaya çıkabilir. İlacın üstünde hangi yolla-hangi dozda uygulanacak diyorsa o şekilde uygulamak en iyisidir.

İlaç uygulamasıyla ilgili temel kurallar
İlaçların yanlış uygulanması hastaların sağlığını tehlikeye atabilir. Bu nedenle, sağlık kuruluşlarında ilaçların saklanması, dağıtımı ve uygulanması için kesin kuralların konulması bu tür kazaların önlenmesi için zorunludur. Doktor ve hemşirelerin göz önünde bulundurması gereken kurallar arasında şunlar yer alır:
· İlaçlar, ilaçtan beklenen yarar, ilacın neden olabileceği zararlı etkilerden daha fazla ise uygulanmalıdır.

· İlacı uygulayacak olan hemşire ya da sağlık memurları uygulayacakları her ilaç için hekimden yazılı emir (order) almalıdır. Hastanın durumu ile order arasında bir tutarsızlık olduğu düşünülüyorsa doktora baş vurulmalıdır.
· Uygulanacak ilaçlar hakkında hasta ve hasta yakınları bilgilendirilmelidir. 
· Hastaya ilaç uygulamadan önce o ilaca karşı alerjisi veya aşırı duyarlılığı olup olmadığı araştırılmalıdır.
· İlaç uygulaması doktor veya hemşire tarafından yapılmalıdır. Bu görev asla hasta bakıcı veya hizmetli gibi meslekten olmayan birine bırakılmamalıdır. 

· Yanlış ilaç verilmemesi için ambalaj etiketinde yazılı ilaç adı ile doktorun yazdığı ilaç adının uygunluğu kontrol edilmelidir. Doktorun yazısı okunamamışsa tahminde bulunulmamalıdır. Etketsiz ya da etiketi okunmayan ilaçlar hastaya asla uygulanmamalıdır.
· İlacın yanlış hastaya verilmemesi için hastanın adı ve yatak numarası kontrol edilmelidir.

· İlaçlar önerilen zamanda uygulanmalı ve hastanın ilacı aldığından emin olunmalıdır (özellikle psikiyatri kliniklerinde).

· İlacın uygun dozda verilmesi son derece önemlidir. Düşük dozda verilen ilacın etkisiz olacağı, yüksek dozda verilen ilacın ise toksik etkiler gösterebileceği akıldan çıkarılmamalıdır. Özellikle bebekler ve çocuklarda ilaç dozu farklı farklı olacağından doz hesabı çok dikkatli yapılmalıdır.
· İlaç uygun yolla ve uygun hızla uygulanmalıdır. Örneğin üzerinde damar içine (İntravenöz IV) yazmayan bir ilaç intravenöz olarak asla kullanılmamalıdır. İlacın üzerinde 15 dakikada infüzyonla verilecek diyorsa asla bolus olarak enjekte edilmemelidir.

· İlaç uygulamasının sonuçlarını değerlendirmek için etkinlik ve toksisite belirtilerinin bilinmesi zorunludur. Hastalarda ilaçlar nedeniyle ortaya çıkan yan etkiler  yakından izlenmeli ve vakit kaybetmeden doktora bildirilmelidir.

· Çocuk ve yaşlıların erişkinlere göre ilaçlara karşı daha duyarlı olduğu unutulmamalıdır.

· Bilinci kapalı hastalarda özel sonda uygulanmadan ağız yoluyla ilaç uygulanmamalıdır. Bilinci kapalı hastada ağız yoluyla verilmeye çalışılan besinler ilaçlar ve sıvılar solunum yollarına kaçarak hava yollarının tıkanmasına ve pnömoniye yol açabilir. 
· Sıvı ilaçlar çay kaşığı, yemek kaşığı ve benzerleriyle değil paketinden çıkan kendi ölçekleriyle verilmelidir.

· İlaçlar uygun koşullarda düzenli bir şekilde saklanmalıdır. İlaçların yanlış bölmelere konulması uygulama hatalarına yol açmaktadır. 

· Nem, sıcaklık ve ışıktan korunmamış, kullanım süreleri geçmiş ya da başkalarından artan ambalajı açılmış ilaçlar kullanılmamalıdır.

· Özel reçeteyle verilen ilaçlar kilitli dolaplarda saklanmalıdır.

İlaçların uygulama yolları
Bir ilacın etkisini gösterebilmesi için hedef organ veya dokuya uygun konsantrasyonda ulaşması gereklidir. Bunu sağlamak için ilaçlar lokal veya sistemik olarak uygulanabilir:

Lokal: yerel, bölgesel

Sistemik: kan dolaşımına karışıcak şekilde

· Hedef organ veya doku, eğer deri, göz vb gibi kolayca erişilebilecek bir yerdeyse lokal uygulama tercih edilir. Bu şekilde lokal olarak uygun ilaç konsantrasyonu sağlanırken, vücudun geri kalan kısmı ilaçla karşılaşmamış olur. 
· Hedef organ veya doku, eğer beyin, kalp vb gibi kolayca erişilemeyecek bir yerdeyse sistemik uygulama tercih edilir. Bu uygulamada ilaç ya doğrudan kan dolaşımına verilir veya kolayca emilip kan dolaşımına girebileceği yerlere uygulanır. Bu uygulamada ilaç bütün vücuda kan dolaşımıyla dağılacağından hedef organ ve doku dışındaki yerler de ilaçla karşılaşılır.
İlaç uygulama yollarının sınıflandırılması:
· Lokal uygulama

· Deri üzerine (epidermal- perkütan)

· Deri içine (intradermik-intrakütan)

· Göz üzerine (oküler)

· Burun içine (intranazal)

· Kulak içine

· Ağız içine (bukkal)

· İntratekal

· İntraplevral
· İntraperitoneal

· İntrakardiyak

· İntraartiküler

· İntrauterin

· İntravajinal

· Rektum ve kolon içine

· Sistemik uygulama
· Enteral (Sindirim kanalı
· Ağız yoluyla (oral)
· Dil altı yoluyla (sublingual)
· Rektal

· Parenteral

· Ven içine (intravenöz IV)

· Kas içine (intramüsküler İM)

· Deri altına (subkütan)

· Arter içine (intraarteriyel)

· Kemik iliği içine

· Transdermal

· İnhalasyon

Bazı önemli noktalar
· İntradermik (deri içine) enjeksiyon özellikle tanı amacıyla yapılan testlerde kullanılır (tüberkülin, histamin vb). Uygulanan hacim 0.1 mL’den fazla olmamalıdır.
· İntratekal uygulama lokal anestezik, antibiyotik ve analjezik maddelerin 3.-4. lomber vertebralar arasından subaraknoid boşluğa enjekte edilmesidir. Enjeksiyon steril koşullarda gerçekleştirilmelidir. Enjekte edilecek sıvı kadar BOS (Beyin Omurilik Sıvısı) dışarı alındıktan sonra enjeksiyon yapılır. Bu uygulama beyin zarlarında ve spinal sinir köklerinde lokal etki oluşturmak amacıyla yapılır. En sık kullanıldığı durum spinal anestezi oluşturmaktır.
· Göz damlaları açıldığında üzerine tarih yazılmalı ve enfeksiyon riski nedeniyle 15 günden fazla kullanılmamalıdır.

· Oral yol (ağız yolu) sistemik etki elde etmek için ilaçların en sık uygulandığı yoldur. İlacın yutulduktan sonra parçalanıp çözünmesi, emilmesi ve vücuda dağılması vakit aldığından ilacın kan düzeyi yavaş yavaş yükselir ve yavaş yavaş düşer. Emilen ilaç önce karaciğere gider. Karaciğerde ilacın bir kısmı metabolize edilebilir ve/vaya safraya atılabilir. Buna ilk geçiş etkisi denir.
· Dil altı yoluyla (sublingual) en sık uygulanan ilaç bir kalp ilacı olan trinitrindir (nitrogliserin). 

· Rektal yol: İlaçların ağız yoluyla kullanılamadığı bazı durumlarda (örneğin bebeklerde) ilaçlar süpozituvar (fitil) ya da sıvı şeklinde rektuma uygulanabilirler.

· Parenteral yollar: İlaç ağız yoluyla uygulanamıyorsa ya da hızlı etki elde etmek isteniyorsa ilaçlar damar ya da dokular içine enjeksiyonla verilirler. Parenteral yolla verilen ilaçların kesinlikle steril olması, dokuları tahriş etmemesi ve iyice çözünmüş olması gereklidir. 
· Damar içi (İ.V. intravenöz) yolla verilen solüsyonların kesinlikle steril, tam olarak çözünmüş ve izotonik olmaları gerekmektedir. Süspansiyon, emülsiyon ve yağlı solüsyonlar akciğer embolisine yol açabileceğinden intravenöz verilmemelidir. Dokular için tahriş edici maddelerin damar dışına (ekstravazasyon) kaçırılmamasına dikkat edilmelidir. Örneğin kanser tedavisinde kullanılan bazı ilaçlar ve kalsiyum damar dışına kaçarsa ağır doku hasarına yol açabilir. Bolus enjeksiyonlar yavaş yapılmalıdır. Çok yavaş vermek gerekiyorsa İ.V. infüzyonla verilir. 
· Deri altına uygulama da erişkinde en fazla 2 mL enjekte edilir. Sistemik etki elde etmek için deri altı yoluyla en sık uygulanan ilaçlar heparin ve insülindir. 

· Kas içi (İ.M. intramüsküler) yolla deri altına uygulanamayan 5-10 mL hacimlerindeki sıvılar verilebilir. İ.M. uygulamada ortaya çıkabilecek komplikasyonlar şunlardır: (1) suda çözünmeyen maddelerin enjeksiyonu sırasında  iğnenin damara rastlaması sonucu emboli olması, (2) iğnenin sinire rastlaması sonucu sinir hasarı ve felç, (3) steril olmayan enjeksiyon sonucu apse oluşumu. Kas içine bazı ilaçların retard (gecikmeli) şekilleri de uygulanmaktadır. Bu şekilde uygulanan benzatin penisilin, cinsiyet hormonları ya da nöroleptikler gibi ilaçlar yavaş yavaş salınmak suretiyle haftalarca etkili olabilmektedir. 
· Transdermal yolla, yağda iyi çözünen ve küçük moleküllü olan az sayıdaki ilaç uygulanır. Bu ilaçlar genellikle flaster şeklinde deriye yapıştırılır ve ilaç flaster yapışık olduğu sürece yavaş yavaş vücuda emilip sabit bir kan düzeyi sağlar. Bu şekilde uygulanan ilaçlar şunlardır: trinitrin (nitrogliserin), skopolamin, estradiol, testosteron, nikotin.
· İnhalasyon yolu: Gaz ve uçucu sıvı anestezikler, genel anestezi elde etmek için bu yolla uygulanır. Bronşiyal astım gibi akciğerin bazı hastalıklarında ilaçlar lokal etki sağlamak için aerosol şeklinde uygulanır. 

