TIBBI BITKILERDEN
FAYDALANMA YOLLARI

o CAY HAZIRLAMAK (IHLAMUR, ADACAYI
VS.)

¢ ILAC ETKEN MADDESI ELDESI
(VINBLASTIN)

o ILAC YARDIMCI MADDESI ELDESI

+ YARISENTEZLE FARKLI ILAC HAMMADDEST
ELDESi (KODEIN)

o SENTETIK ILACLARA MODEL OLUSTURMAK

+ DOGRUDAN BITKI EKSTRESININ
MUSTAHZAR HALINDE KULLANILMASI



ETKEN MADDE ELDE EDILECEK TIBBI
BITKIDE ARANACAK OZELLIKLER

¢ 1) Dogru teshis
¢ 2) Katistirma olup olmadiginin kontroli
¢ 3) Toplama zamani

¢ 4) Kurutma isleminin dogru bir sekilde
dogru zamanda yapilmis olmasi

¢ 5) Uygun sekilde parcalanmasi
¢ 6) Standardize edilmeli

¢ 7) Raf omru

¢ 8) Farmakopeye uygun olmah

¢ 9) Mikrobiyal ve pestisit analizleri yapilmis
olmah
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TIBBI BITKILERDEN ETKEN
MADDE ELDESI

1) Ekstraksiyon

-Presyonla

-Cizilerek

b) Cozuculerle
- Kati- Sivi (Maserasyon, perkolasyon vs.)
- SIVI- SIVI

2) Distilasyon

- Su Distilasyonu

- Dogrudan Buhar Distilasyonu

-Su ve Buhar Distilasyonu



HAM EKSTREDEN ETKEN
MADDE AYIRIMI

L

¢ SANTRIFUJ

¢

¢+ KROMATOGRAFI

¢ - KOLON

¢ - PREPARATIF ITK



ETKEN MADDENIN YAPI TAYINI

¢ Oncelikle etken madde grubu tespit
edilir. Bunun icin de;

¢ Renk reaksiyonlari uygulanir

¢ Polar ve nonpolar cozuculerdeki
cozuinurligiine bakihr

¢ ITK ile R; dederine bakilir
¢ UV spektrum ozelliklerine bakilir

¢ Bir kac ¢oziicii sistemindeki ITK’sina
bakilip tek leke verip vermedigi
kontrol edilir.



YAPI AYDINLATMASI

&
¢ 2) Sivilar icin kaynama noktasi
O

+ 4) Spektral analizler (UV, IR,
MASS, NMR)



TIBBI BITKILERDE BULUNAN
ETKEN MADDE GRUPLARI

o ALKALOITLER (atropin, efedrin, morfin vs.)
o FLAVONOZITLER (rutin, hesperidin vs.)

<

o ANTRASENOZITLER (sennozit)

¢ SAPONOZITLER

o TANENLER

o UCUCU YAGLAR

+ SABIT YAGLAR

¢ VITAMINLER

<



BiTKi - ILAC ETKILESIMLERI

+ “Bir ilac tarafindan diger bir ilacin etkisi
nitel ve/veya nicel olarak degistiriliyorsa
vani beklenen klinik etkiden farkh bir etkiyle
karsilasiliyorsa bu iki ilac arasinda
vardir denir”

+ Baska bir deyisle, tibbi bir bitki ve
konvansiyonel ilac ayni anda alindiginda
meydana gelen farmakolojik veya klinik
cevabin, her biri ayri ayn verildiginde
beklenen etkiden farkh olma durumudur.



BiTKi - ILAC ETKILESIMLERI

+ Bitkisel urunler her ne kadar zararsiz gibi
gorunse de yapilarinda kimyasal madde
ildlklal‘l ve vucut fonksiyonlarini
iledikleri icin beraberinde alinan ilacglarla
etkllesmeleri de muhtemeldir.

+ Piyasadaki pek cok bitkisel urunde klinik veri
eksikligi, bitkisel liriiniin post-marketin
guvenilirliginin degerlendirilmesinde cok ciddi bir
sikinti olusturmaktadir.

@ %( al kaynakh urunlerde, biyoaktiviteden, kompleks
b|r arisim sorumludur ve bu karisima ait bitkisel
bilesiklerin tamaminin karakterizasyonu tam olarak
bilinmemektedir.



BiTKi - ILAC ETKILESIMLERI

+ Bitkisel ekstre/maddelerin karisimindan olusan
kombine uiriinlerde ise imalat prosesine bagl
komplikasyonlarin olusma ihtimali vardir.

¢ Uriin icerigindeki bitkisel kompozisyonun belli bir
etken madde veya grubu uzerinden
standardizasyonunun yapilmamasi dozun etkinlik ve
tekrarlanabilirligini olumsuz yonde etkilemektedir.

+ Bitkisel preparat icinde kullanilan bitki ne kadar
guvenilir olursa olsun, preparatin guvenli olarak
kullanilabilmesi icin kullanilan solvan veya diger
yardimci maddelerin de belirly bir kalltede olmasi
gerekmektedir. &
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BiTKi - ILAC ETKILESIMLERI

+ Toplumda bitkisel ilaglarin dogal
kaynakli olmasi ve hicbir yan etkisinin
bulunmadigi kanisi ve buna bagli
olarak hekime danisiimadan kendi
kendine diyet destek urunlerinin
kullanimlari cok yaygindir. Bu da
ozellikle kronik hastaligi olan
bireylerde cok ciddi yan etkiler ve
ilac-bitki etkilesimlerine bagh
toksisiteye neden olmaktadir.



BiTKi - ILAC ETKILESIMLERI

+ Bitkiler ve ilaglar arasindaki etkilegim
Farmakodinamik ve Farmakokinetik olmak
uzere iki mekanizmayla gerceklesir.

+ Farmakodinamik Etkilesme: Bitkiler konvansiyonel ilaglarla etki
yeri ve cevresinde etkileserek onunkine zit Ka da ayni yonde bir
etki olusturarak veya konvansiyonel ilagla kimyasal olarak
birlesmek suretiyle etkisini degistiriyorsa farmakodinamik
etkilesmeden soz edilir. Bu tur etkilesmelerde ilacin vicut sivilari
ve plazmadaki konsantrasyonu diger ilag tarafindan degistirilmez.
Bu tiir etkilesmelerde uygun doz ayarlamasi ile tablo duzeltilebilir.

¢+ Farmakodinamik etkilesmeler de iki sinifta
degerlendirilir:
Antagonizma ve sinerjizma



Antagonizma

+ Antagonizma kendi arasinda 3’e ayrilir:
Kimyasal antagonizma: Bir bitki bir ilagla kimyasal olarak
birlesip onu etkisiz hale getirir. Bu tip etkilesmelerden
genellikle zehirlenmelerde antidot olarak faydalanilir.
Fizyolojik antagonizma: Bir bitkinin bir ilacin etkisini ayri
bir reseptor ya da mekanizma ile aksi yonde etki yaparak
azaltmasi ya da ortadan kaldirmasi olayidir.
Farmakolojik antagonizma : Bitki ve ilag ayni reseptore

baglanarak beklenen etkiyi birlikte ortadan kaldirmalari
islemidir.



Sinerjizma

¢ Sinerjizma iki sekilde gerceklesir:
Sumasyon (aditif etkilesme): Ayni etkiyi gosteren bir
bitki ve bir ila¢ ayni anda verildiklerinde
olusturduklarn etki ayri ayr verildiklerinde
olusturduklarn etkinin toplamina esittir.
Potansiyalizasyon (supra-aditif etkilesme): Ayni
etkiyi gosteren bir bitki ve bir ila¢ ayni anda
verildiklerinde olusturduklari etki ayri ayri
verildiklerinde olusturduklari etkiden daha fazladir.



Farmakokinetik Etkilesme

+ Farmakokinetik Etkilesme:
Kimyasal maddelerin vucut icindeki
hareketlerini ve degisimlerini
(Absorbsiyon, Dagilim, Metabolizma,
Eliminasyoen =tADME)inceler:




ABSORBSIYON

¢ Ilaclar genellikle non-iyonize formda
absorbe olurlar.
*Zayif asidik ilaglar mideden absorbe
olurlar.
*Zayif bazik ilaclar ince bagirsaktan
absorbe olurlar.
*Ilaclarin cogunlugu zayif baziktir.
Ilaclarin gastrointestinal yolakta
diger kimyasallara baglanmasi,
absorbsiyonlarini etkileyebilir.



DAGILIM

+ *Ilaclar viicut icinde kan dolasimiyla
dagilir; kimyasal yapilarina bagl
olarak belirli dokularda konsantre
olabilirler.

¢ *Suda cozunen bircok ila¢ dolasimda
kalir.

+ *Diger ilaclar yapilarina gore adipoz
dokuda ya da kaslarda toplanabilirler;
bu durum ilacin plazma seviyesini
etkiler.
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METABOLIZMA

Bir ilag viicuda girdiginde kimyasal

vapisini degistirebilen metabolik islemlere

maruz kalir.

Genel kural olarak, viucuttaki

metabolik islemler toksisiteyi azaltmak ve

yabanci kimyasallarin eliminasyonunu

artirmaya yoneliktir. Bu durum 3 ana mekanizmayla
saglanir:

1.Sudaki coziiniirliigia artirillarak,
2.Molekullerin boyutlan kucultulerek,
3.Daha biiyiik molekiillere baglanarak (konjugasyon).

Ilaclarin metabolizmalarinin gerceklestigi yerler karaciEer,
astrointestinal sistem, bébrek ve akcigerlerdir. Bir bitki
eraberinde alinan ilacin biyotransformasyonunu saglayan

enzimleri etkileyerek konsantrasyonunu degistirebilir.



METABOLIZMA

Ilac metabolizmasinin biliylik oranda gercgeklestirildigi
karacigerde biyotransformasyondan sorumlu temel
enzimler

Ilac metabolizmasina katki acisindan 5 dnemli
RS20 S sayilabilir: CYP3A4, CYP2D6, CYP2C, CYP1A2,

Bu enzimlerle etkilesim 2 sekilde olur:

Enzim induksiyonu: Bir bitki bir ilacin o
biyotransformasyonuyla ilgili enzimlerin sentezini ve

dolayisiyla metabolizmasini dolayisiyla ilacin kan
konsantrasyonu ve etkinligi azalir. Bu tip etki olusturan
bitkilere Sarikantaron ( ) ornek

olarak verilebilir.
Enzim inhibisyonu: Bir bitki bir ilacin
biyotransformasyonuyla ilgili enzimlerin sentezini ve
dolayisiyla metabolizmasini etmesiyle ilacin kan
konsantrasyonu ve etkinligi artar ve ilac toksik diizeye
ulasabilir. Bu tip etki olusturan bitkilere Greyfurt (

) ornek verilebilir.



ELIMINASYON

e llaglarin viicuttan eliminasyonunda
cesitli organlar rol alirlar.
Bobrekler eliminasyonda en onemli
organdir. Akcigerler, karaciger,
deri ve cesitli salgi bezleri de
kimyasallarin vucuttan
eliminasyonuna yardimci olurlar.
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Bitki-llag Etkilesim Riskini
Artiran Faktorler

1.Bitki, terapotik indeksi dar olan ilaclarla birlikte kullaniliyorsa
(digoksin, antiepileptik ilaclar, antineoplastik ajanlar, hipoglisemik
ajanlar, immunusiupressanlar, lityum ve varfarin gibi).

2. Risk grubu yuksek kisiler ve hastalarda kullaniliyorsa (yashlar,
hamileler, emziren anneler, yogun bakim hastalari, cerrahi
operasyon geciren kisiler, karaciger ve bobrek yetmezligi olan
kisiler, cok sayida ila¢ kullanan kisiler)

3. Antibiyotikler ve siklosporinler gibi ilaglarla birlikte
kullanihyorsa

4. Doza bagh kinetigi olan aspirin gibi ilacglarla birlikte
kullanihyorsa

etkilesim sonucunda ciddi problemler gorilebilir.



