
B Ü L T E N ‹

T Ü R K
FARMAKOLOJ‹ DERNE⁄‹FARMAKOLOJ‹ DERNE⁄‹

B Ü L T E N ‹

T Ü R K

Ü Ç  A Y D A  B ‹ R  Y A Y I M L A N I RÜ Ç  A Y D A  B ‹ R  Y A Y I M L A N I R

SAYI:83 OCAK - MART 2005SAYI:83 OCAK - MART 2005

•Prof.Dr. fiahin Akman Toplant›s›
• Sir John Robert Vave’nin

Ard›ndan
• X T›pta Uzmanl›k Egitimi

Kurultay›
•“Çocuklarda Ak›c› ‹laç

Kullan›m›” Sempozyumunun
Ard›ndan

• P-glikoprotein ve
P-glikoproteinin ‹laç
Farmakokineti¤indeki
Rolü

• Doktora Tez Özeti

•Prof.Dr. fiahin Akman Toplant›s›
• Sir John Robert Vave’nin

Ard›ndan
• X T›pta Uzmanl›k Egitimi

Kurultay›
•“Çocuklarda Ak›c› ‹laç

Kullan›m›” Sempozyumunun
Ard›ndan

• P-glikoprotein ve
P-glikoproteinin ‹laç
Farmakokineti¤indeki
Rolü

• Doktora Tez Özeti



1

Uygulama ve Bask›:

Alp Ofset (0-312) 230 09 97

Ali Suavi Sokak No:60 Maltepe/ANKARA

web site:www.alpofset.com.tr

ÖnsözÖnsöz

TÜRK
FARMAKOLOJ‹
DERNE⁄‹
BÜLTEN‹
SAYI :8 3  OCAK  -  MART  2005

Ü Ç  A Y D A  B ‹ R  Y A Y I M L A N I R

Türk Farmakoloji Derne¤i Yay›n›

Sahibi

Prof. Dr. Mehmet MELL‹

Sorumlu Yay›n Müdürü

Prof. Dr. A. Tanju ÖZÇEL‹KAY

Yay›n Kurulu

Prof. Dr. Nurettin ABACIO⁄LU
Prof. Dr. Eyüp Sabri AKARSU
Prof. Dr. Çimen KARASU
Dr. Süreyya BARUN
Dr. Ümit YAfiAR
Dr. Ali Murat ‹RAT
Dr. Pelin KEL‹CEN
Uzm. Ecz. Ayd›n TAY
Bülten Ücretsiz Olarak
Farmakoloji Derne¤i Üyelerine Gönderilir.

Yaz›flma Adresi

Prof. Dr. A. Tanju ÖZÇEL‹KAY
Ankara Üni. Eczac›l›k Fakültesi
Farmakoloji Anabilim Dal›
Tando¤an, 06100 ANKARA
Tel:    (0-312) 212 68 05/2225
Faks: (0-312) 213 36 71
e-posta:
ozcelika@pharmacy.ankara.edu.tr

Bültende yay›nlanan yaz›lar›n sorumlulu¤u
yazarlar›na aittir.

www.tfd.org.trwww.tfd.org.tr

De¤erli Meslektafllar›m,

Yönetim kurulumuzun çeflitli vesilelerle duyurdu¤u üzere, üyelerimize kat›lacaklar› çeflitli
etkinliklere destek sa¤lanmas› konusu yaflama geçirilmifltir. 2005 y›l›na ait Türk Farmakoloji
Derne¤i-GlaxoSmithKline Yurtd›fl› Bilimsel Etkinlik Seyahat Bursuna bir baflvuru olmufl ve baflvuru
koflullar›n› karfl›lad›¤› için ‹nönü Üniversitsi T›p Fakültesi Farmakoloji Anabilim Dal›ndan Sn. Dr.
Mustafa Iraz’a toplam 2 tane olan burslardan biri verilmifltir. Arkadafl›m›z› tebrik ederim. Bundan
sonraki son baflvuru tarihi  1 May›s 2005’tir. Burslara baflvurular›n›z beklemekteyiz. Baflvurular›n›z›n
fazla olmas›,  önümüzdeki y›l daha fazla say›da burs bulmak için bizleri motive edecektir.

Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi Farmakoloji ve Klinik Farmakoloji Anabilim Dal›’ndan mesai
arkadafl›m Sn. Prof. Dr. Özden Palao¤lu,   European College of Neuropsychopharmacology’nin
 (ECNP)  yönetim kurulu üyeli¤ine seçilmifltir. Arkadafl›m›z›  flahs›m, yönetim kurulu  ve sizler
ad›na kutlar, baflar›lar›n›n devam›n› dilerim.

Klinik Farmakoloji Çal›flma Grubumuzun özveriyle çal›flarak yaflama geçirdi¤i “Rasyonel
Farmakoterapi Sempozyumlar› Dizisi”nin 5. si, “Çocuklarda Ak›lc› ‹laç Kullan›m›” bafll›¤›yla 17
Aral›k 2004 tarihinde  Hacettepe Üniversitesi Merkez Kampüsü, Yeflil Salon’da, sizlerin ve çocuk
hekimlerinin kat›l›m›yla yap›lm›flt›r.  Toplant› esnas›nda bu tür etkinliklerin hedef kitlesi olarak
özellikle birinci basamak sa¤l›k hizmeti veren pratisyen hekimlerin ve aile hekimlerinin seçilmesinin
ve bu kitlenin kat›l›m›n›n sa¤lanmas› tart›fl›lm›flt›r. Klinik farmakoloji çal›flma grubumuz,
belirtilen hedef kitlenin kurumsal kat›l›m›n› sa¤lamak için çal›flmalarda bulunmaktad›r.

Düzenli olarak yapt›¤›m›z etkinliklerden birisi olan  “Farmakoloji E¤itiminde Kuflaklararas›
Bilimsel Etkileflme Seminerleri” nin 14. sü, 2-4 Mart 2005 tarihlerinde K›z›lcahamam’da Patalya
Otel’de rahmetli Prof. Dr. fiahin AKMAN ad›na yap›lacakt›r.  Bu toplant›yla ilgili duyuru, elektronik
posta ile sizlere ulaflt›¤› gibi, bültenin iç sayfalar›nda da bulacaks›n›z. Bu toplant›ya TÜB‹TAK
Yurtiçi Bilimsel Etkinlikler kat›l›m deste¤i için giriflimlerde bulunulmufltur. Bu nedenle söz konusu
destekten faydalanmak isteyen ve 35 yafl›n› geçmemifl üyelerimizin en geç 28 Ocak 2005 tarihine
kadar ekte belirtilen formla baflvurmalar› gerekmektedir. Baflvuru yapmam›fl üyelerimizin bu
destekten faydalanmalar› sözkonusu de¤ildir.  Bu toplant›ya özellikle genç arkadafllar›m›z›n
tecrübelerinden faydalanmay› arzu ettikleri ve kendilerinden yaflca biraz büyük hocalar›m›z›n
 kat›lmalar›n› arzu etmekteyiz. Aksi taktirde “kuflaklararas›”  toplant›lar›n›n bir kufla¤› kat›lmadan
ve gerçek amac›na ulaflmadan bu toplant›lar yap›lacakt›r.

Yönetim kurulumuzun gündeminde olan hususlardan birisi, Türkiye’deki tüm farmakologlar›n
envanterini ç›karmakt›r. Bu envanter sadece üniversitelerdeki farmakologlar› de¤il, sanayide,
kamuda çal›flan veya flu an farmakoloji d›fl›nda baflka bir alanda çal›flan farmakologlar› da
kapsayacakt›r. Bu flekilde ülkemizde tüm farmakologlar›n sa¤l›kl› bir kayd›n› tutmak mümkün
olacakt›r. Bu amaca ulaflmak için üniversitelerdeki farmakoloji anabilim dallar›yla yaz›flmalar›m›z
devam etmektedir. Sizlerden ricam›z, flu an üniversitede görevli olmayan ve dernek kay›tlar›nda
güncel adresleri bulunmayan üyelerimizin tam yaz›flma adreslerini biran önce taraf›m›za
bildirmeleridir. Bu projenin sa¤l›kl› olarak yaflama geçmesi, sizlerin katk›lar›yla olacakt›r.

Yönetim kurulumuzun mesaisini flu dönemlerde 28 Eylül-1 Ekim 2005 tarihleri aras›nda
‹zmir’de Dokuz Eylül Üniversitesi Rektörlük binas›nda (DESEM) yap›lacak olan XVIII. Ulusal
Farmakoloji Kongresine ay›rm›flt›r.  Bu kongrenin bir özelli¤i, uzunca bir aradan sonra  “otel”
merkezli de¤il, “kongre merkezi” eksenli bir kongre düzenlenmesidir. Üyelerimize alternatif
konaklama seçeneklerinin sunulmas› gereklili¤i ve kongrenin bilimsel yönünün ön plana
ç›kar›lmas› arzusu, yönetim kurulumuzun bu karar› almas›nda etken olmufltur. Ayr›ca kongrede
“sözlü bildiriler” ve “posterlerin oral sunumu” oturumlar›n›n, özellikle genç arkadafllar›m›z›n
kongreye aktif kat›l›mlar›n› sa¤layaca¤›n› düflünüyoruz. Panel konular› ve davet edilecek
konuflmac›lar, sizlerin önerisi do¤rultusunda flekillenecektir. Bu konuda aktif katk›lar›n›z›
beklemekteyiz.

Bu vesileyle, biraz gecikmeli olarak, yeni y›l›n›z› kutlar,  sayg›lar›m› ve sevgilerimi sunar›m.

Prof. Dr. Mehmet Melli
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DuyurularDuyurular
B‹R‹NC‹ ULUSAL VETER‹NER FARMAKOLOJ‹ VE TOKS‹KOLOJ‹ KONGRES‹

22-24 Eylül 2005,

ANKARA

Kongre Düzenleme Yeri
Ankara Üniversitesi, Veteriner Fakültesi,

Prof.Dr. Sat› Baran Konferans Salonu

Yaz›flma
Doç.Dr. Ender Yarsan, Kongre Genel Sekreteri

Ankara Üniv. Vet. Fak. Farmakoloji ve Toksikoloji Anabilim Dal›,
06110-D›flkap›/ANKARA
Tel: 0312-3710315/208
Cep: 0532-6645129

Belgegeçer: 0312-3176073
e-posta: yarsan@veterinary.ankara.edu.tr

web: www.vetfarmatoks.org.tr

YEN‹ K‹TAP DUYURULARI
Prof. Dr. O¤uz Kayaalp’in, Klinik Farmakolojinin Esaslar› ve Temel Düzenlemeler kitab›n›n 3.

bask›s› Ocak 2005’te Hacettepe Tafl Kitapç›l›k Ltd. fiti.’den piyasaya ç›km›flt›r.

‹stanbul Üniversitesi Cerrahpafla T›p Fakültesi Farmakoloji ve Klinik Farmakoloji Anabilim
dal›’ndan Prof. Dr. Öner Süzer’in  Süzer Farmakoloji (Temel Farmakoloji, Klinik Farmakoloji,
2005 ‹laç ‹ndeksi) kitab›n›n 3. Bask›s› Ocak 2005’te Klinisyen T›p Kitabevleri’nden piyasaya

ç›km›flt›r.

Kendilerini kutlar›z. Her iki kitap hakk›nda daha fazla bilgiye www.tfd.org.tr adresinden ulaflabilirsiniz.
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Türk Farmakoloji Derne¤i’nin
 Say›n Üyeleri,
Türk Farmakoloji Derne¤i’nin
 Say›n Üyeleri,

Türk Farmakoloji Derne¤i 18. Ulusal Farmakoloji
Kongresi 28 Eylül – 1 Ekim 2005 tarihlerinde Alsancak,
‹zmir’de Dokuz Eylül Üniversitesi Rektörlük Binas›
DESEM’de yap›lacakt›r.

Kongre sekreteri Dokuz Eylül Üniversitesi T›p
Fakültesi’nden Prof. Dr. Sedef Gidener’dir.

Kongre organizasyonu Symcon Turizm ve Ticaret
Ltd. fiti. taraf›ndan yürütülecektir.

Kongre ile iliflkili bilgiler, ileriki günlerde
www.TFD2005.kongresi.info   adresinde yay›nlanacakt›r.

Kongre’nin zaman ak›fl flemas›n›n tasla¤› afla¤›da
sunulmufltur.

Buna göre kongrede davetli konuflmac›lar›m›z›n yer
alaca¤› ve belirli say›da kat›l›mc›yla interaktif olarak

yap›lmas› planlanan 3 kahvalt›l› oturum, yerli ve yabanc›
bilim insanlar›n›n verece¤i 3 ana konferans ve  4 panel
yap›lacakt›r.

Dernek üyelerinin kongrede konuflmac› olmas›n› arzu
ettikleri  yerli ve yabanc› konuflmac›lar›n adlar› ve
bilimsel ilgi alanlar›yla, kongrede tart›fl›lmas›n› arzu
ettikleri  panel  konular›n› 24 Ocak 2005 tarihine kadar
info@tfd.org.tr adresine göndermeleri halinde, bu
önerilerin ›fl›¤›nda kongrenin bilimsel program›
flekillendirilecektir.

Dernek üyeleri ayr›ca kendilerinin önerdikleri
konularda konuflmac› ekibini oluflturarak panel
düzenlemeye de talip olabilirler.

Sayg›lar›m›zla
Türk Farmakoloji Derne¤i Yönetim Kurulu
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Türk Farmakoloji Derne¤i
Farmakoloji E¤itiminde Kuflaklaras›
Bilimsel Etkileflme Seminerleri
Program›

Türk Farmakoloji Derne¤i
Farmakoloji E¤itiminde Kuflaklaras›
Bilimsel Etkileflme Seminerleri
Program›
Prof Dr. fiahin Akman Toplant›s›
2-4 Mart 2005, K›z›lcahamam,Ankara

“Farmakoloji E¤itiminde Kuflaklararas› Bilimsel
Etkileflme Seminerleri”nin ondördüncüsü, Prof. Dr. fiahin
Akman an›s›na, 2-4 Mart 2005 tarihinde K›z›lcahamam,
Ankara’da düzenlenecektir. Toplant› Patalya Thermal
Resort’ta yap›lacakt›r.

Konaklama ücretleri (%18 KDV dahil):

2-4 Mart 2005

1 kiflilik odada kifli bafl› tam pansiyon / 1 gece 
100.000.000 T.L.

2 kiflilik odada kifli bafl› tam pansiyon / 1 gece
  65.000.000 T.L.

Ailesi ile ayn› odada kalan çocuklar için 0-6 yafl
grubu çocuklar ücretsizdir; ayn› odada iki 0-6 yafl grubu
oldu¤u takdirde 7-12 yafl fiyat› uygulan›r. 7-12 yafl grubu
çocuklar için konaklama ücretinin %50'sini, 13 yafl üzeri
için %30 indirimli ödeyeceklerdir. Konaklama ücretine
aç›k büfe fleklinde sunulacak olan kahvalt›, ö¤le yeme¤i
ve akflam yeme¤i dahildir. Aç›k-kapal› yüzme havuzu,
kür havuzlar›, sauna, jakuzi, Türk hamam› ve Fin hamam›
ücretsiz olup, di¤er hizmetler ile içecekler ekstra ücrete
tabidir.

Toplant›ya kat›lmak isteyenlerin en geç 18 fiubat
2005 tarihine kadar, afla¤›da verilen isim veya hesap
numaras›na konaklama ücretlerinin tamam›n›
yat›rmalar› ve afla¤›daki formu doldurarak, dekontun
fotokopisi ile birlikte afla¤›daki adrese faks, posta veya
e-mail ile göndermeleri gerekmektedir; ödeme

yapmayanlar›n  rezervasyonlar› yap›lmayacakt›r. 25
fiubat 2005 akflam›na kadar yap›lacak olan rezervasyon
 iptallerinde konaklama ücretinin tamam› geri
ödenecektir; bu tarihten sonra yap›lacak olan
rezervasyon iptallerinde ise konaklama ücretinin %50'si
geri ödenecektir.

35 yafl›n› geçmemifl olan kat›l›mc›lar ve konuflmac›lar
için TÜB‹TAK-BAYG Yurt ‹çi Bilimsel Etkinliklere Kat›lma
Deste¤i Program›'ndan maddi destek sa¤lanacakt›r.
Kesin rezervasyon yapt›rmasalar da destekten
yararlanmak isteyenlerin 28 Ocak 2005 tarihine kadar
bu formu doldurarak afla¤›daki adrese faks, posta veya
e-mail ile göndermeleri gerekmektedir. TÜB‹TAK’a
destekten faydalanacaklar›n isim listesi toplant› öncesi
verilece¤i için, 28 Ocak 2005 tarihine kadar baflvuruda
bulunmayanlar›n destekten faydalanma olana¤›
olmayacakt›r.

Ulafl›m:

2 Mart 2005 tarihinde Ankara’dan K›z›lcahamam’a
ulafl›m sa¤lanacakt›r. Arzu edenlerin ulafl›m istediklerini
bildirmeleri ve otobüs bilet ücreti olan Ankara-
K›z›lcahamam 10 milyon T.L. ve K›z›lcahamam-Ankara
için 10 milyon T.L. olmak üzere toplam 20 milyon T.L.’yi
afla¤›da verilen hesap numaralar›na yat›rmalar›
gerekmektedir. Toplant›ya ‹stanbul ve çevresinden
kat›lacaklar ulafl›m için Prof. Dr. Öner Süzer ile
haberleflebilirler.
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Türk Farmakoloji Derne¤i Farmakoloji E¤itiminde Kuflaklaras›
Bilimsel Etkileflme Seminerleri Program›

Ankara’dan K›z›lcahamam'a:
Otobüs : Güven Turizm

Hareket tarihi : 2 Mart 2005 Çarflamba

Hareket saati : 1100

Hareket yeri : Armada Al›flverifl Merkezi
  otopark›, Sö¤ütözü (Varan
  otobüs terminalinin  yan›)

Gidilecek yer  : Patalya Thermal Resort,
  K›z›lcahamam

K›z›lcahamam’dan Ankara’ya:

Otobüs : Güven Turizm

Hareket tarihi : 4 Mart 2005 Cuma

Hareket saati : 1400

Hareket yeri : Patalya Thermal Resort,
  K›z›lcahamam

Gidilecek yer : Armada Al›flverifl Merkezi
  otopark›, Sö¤ütözü (Varan otobüs
  terminalinin yan›)
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Ad› Soyad›

Ünvan›

Üniversite Fakülte

Yafl (ay/y›l/gün)

Adres

Tel (‹fl)    Tel (GSM) Faks E-mail

Konaklama 02 Mart 03 Mart

Tek kiflilik oda istiyorum 2 kiflilik oda istiyorum

Odam› flu kiflilerle paylaflmak isterim:

Ulafl›m istiyorum Ulafl›m istemiyorum

Ankara-K›z›lc›hamam K›z›lc›hama-Ankara

Gelifl Tarihi Ayr›l›fl Tarihi

Ödeme Hesab›m

Konaklama Ücreti gece kiflilik odada  xT.L    Toplam            T.L

Ulafl›m Ücreti kifli  xT.L   Toplam            T.L

Genel Toplam                       T.L

Ödenmesi Gereken T.L. belirtilen verilen hesaba yat›r›lm›flt›r.

Önemli Tarihler

Konuflmac›lar için son baflvuru tarihi : 28 Ocak 2005
Kat›l›mc›lar için son baflvuru tarihi : 18 fiubat 2005
Konuflmac›lar›n metinlerini göndermeleri için son baflvuru tarihi : 4 fiubat 2005
Rezervasyon iptalleri için son baflvuru tarihi : 25 fiubat 2005
TÜB‹TAK deste¤i için son baflvuru tarihi : 28 Ocak 2005

Doç. Dr. Bahar Tunçtan

Mersin Üniversitesi, Yeniflehir Kampüsü, Eczac›l›k Fakültesi, Farmakoloji Ab.D., 33169, Mersin.
Tel (ifl): 0 324 341 0605; 0 324 3412815 / 2633; tel (GSM): 0 533 2178095; faks: 0 324 341 0605; 0 324 3413022; e-posta:
btunctan@yahoo.com - btunctan@superonline.com veya btunctan@mersin.edu.tr

Türk Farmakoloji Derne¤i Farmakoloji E¤itiminde Kuflaklaras›
Bilimsel Etkileflme Seminerleri Program›

Prof. Dr.  fiahin Akman Toplant›s›
 Baflvuru formu

Türk Farmakoloji Derne¤i Farmakoloji E¤itiminde Kuflaklaras›
Bilimsel Etkileflme Seminerleri Program›

Prof. Dr.  fiahin Akman Toplant›s›
 Baflvuru formu
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Hesap Numaralar›: Bahar Tunçtan ad›na Türkiye ‹fl
Bankas› Beflevler Ankara fiubesi (4219) 0357978 no’lu
hesap ya da Bahar Tunçtan ad›na 1001594 no’lu posta
çeki hesab›

Prof. Dr. Öner Süzer

‹stanbul Üniversitesi, Cerrahpafla T›p Fakültesi,
Farmakoloji ve Klinik Farmakoloji Ab.D., 34303,
Kocamustafapafla, ‹stanbul. Tel. (ifl): 0 212 414 3129; faks:
0 212 414 3082; e-posta:osuzer@istanbul.edu.tr
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Prof. Dr. R Kaz›m Türker

Sir John Robert Vane’nin
Ard›ndan

Sir John Robert Vane’nin
Ard›ndan

Dünya  farmakoloji ailesi, çok de¤erli bir üyesini, Sir John Robert Vane’i  I9 Kas›m 2004 tarihinde 77
yafl›nda kaybetmifl bulunmaktad›r. ‹nflamasyon,  prostasiklin ve tromboksan A2’nin tromboembolik

hastal›klardaki rolü, düflük doz aspirin’in koroner  ve serebrovasküler olaylarda koruyucu etkisi, konverting
enzim inhitörlerinin hipertansiyon ve kalp yetmezli¤inde etkinli¤inin gösterilmesi Dr. Vane’nin en önemli
çal›flma alanlar› aras›nda say›labilir. Prostaglandinler, prostasiklinin keflfi ve aspirin’in etki mekanizmalar›

ile ilgili çal›flmalar› kendisine 1982 Nobel T›p ve Fizyoloji ödülünü getirmifltir.

Sir John Vane ile I966 y›l›nda davetli konuflmac› oldu¤u Case Western Reserve Universitesi’nde tan›flt›m.
Konuflmas›n›n konusu biyoassay’in farmakolojideki yeri ve önemiydi. Bir çok derlemesinde de yazd›¤›

gibi farmakolojinin, fizyoloji, kimya, biyoloji, matematik gibi bilimlerle içiçe oldu¤unu ve yöntemlerinin
s›kl›kla kullan›ld›¤›n› ama biyoassay’in sadece farmakolojiye özgü bir deney yöntemi oldu¤unu belirtmiflti.

Bioassay sayesinde biyolojik materyal veya dolafl›mda bulunan aktif maddelerin hangi koflullarda
olufltuklar›n› ve bu koflullar›n fizyolojik olaylara veya klinik patolojiye yans›mas›n›, dinamik biyoassay
ile varl›¤›n› ve etkilerini tespit etti¤i maddelerin daha sonra biyokimyasal yöntemlerle tayin edildi¤ini

anlatm›flt›. Ben de araflt›rmalar›mda en çok bu yöntemi kulland›m.

Daha sonra 1970 y›l›nda Londra’da Royal College of Surgeons’da bir süre birlikte çal›flma f›rsat›m oldu.
Yurtd›fl›nda oldu¤um dönemde de birçok vesile ile karfl›laflt›k. K›sa süreli birlikteliklerimiz ve ortak bilimsel

ilgi alanlar›m›z dostlu¤umuzu pekifltirdi.

Yan›lm›yorsam 80’li y›llar›n hemen bafl›nda veya öncesinde, Sir John Vane bana Türkiye’ye gelmek
istedi¤ini bildirdi. Ankara’da biri Morfoloji binas›nda di¤eri de Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi’nde

olmak üzere iki konferans verdi.

Konferans öncesinde kendisini takdim ederken “Birkaç y›l içinde kendisinin Nobel ödülünü alaca¤›n›
düflünüyorum” demifltim. 1982 y›l›nda bu tahminim gerçekleflince  yazd›¤›m tebrik mektubuna verdi¤i
cevapta kendisine bana “bunu sen y›llar önce söylemifltin” dedi.Çal›flma arkadafl› Dr. Salvdor Moncada’n›n

çal›flmalar›na büyük katk›s› oldu¤unu bahsetmiflti.

Oxford’da Prof. Harold Burn’n›n yan›nda bafllayan farmakoloji yaflam› Yale Üniversitesi, Royal College
of Surgeons ve daha sonra da t›pk› Sir Henry Dale gibi Wellcome Foundation’da devam etmifltir. Wellcome
Foundation bünyesinde Dr. Salvador Moncada’n›n yönetiminde prostaglandin araflt›rma laboratuvar›n›

kurmufl ve gelifltirmifltir. Bu laboratuvarda da prostasiklin keflfedilmifl ve gelifltirilmifltir.

“Bugün dünyada en çok kullan›lan ilaç hangisidir” sorusuna al›nacak cevap aspirin olacakt›r. ‹flte,
birçok hastal›kta koruyucu, baz› durumlarda tedavi edici etkisi olan, bazen de a¤r› gibi yaflam kalitesini
bozan semptomlara yönelik olarak kullan›lan aspirin’in etki mekanizmalar›n› ortaya koyan çal›flmalara

imza atan biri olan Sir John Vane, farmakoloji tarihinde bir kilometre tafl› olarak yerini alm›flt›r.
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Türk Tabipleri Birli¤i’ne ba¤l› Tabip Odalar›n›n yan›
s›ra uzmanl›k dernekleri de e¤itimle (özellikle uzmanl›k
e¤itimiyle) ilgili konulara son y›llarda artan bir ilgi
göstermektedir. Uzmanl›k e¤itiminin yayg›nlaflmas›,
uzman say›s›n›n h›zla artmas› ve t›ptaki h›zl› geliflmeler,
önemli nitelik sorunlar› yaratm›flt›r. E¤itimde asgari
standardizasyon, e¤itim birimlerinin de¤erlendirilmesi
ve sürekli t›p e¤itimi bu dönemde önemli hedefler olarak
ortaya ç›km›flt›r. “Türk Tabipleri Birli¤i Uzmanl›k
Dernekleri Koordinasyon Kurulu (TTB-UDKK)”, bu
sorunlar›n ele al›nd›¤› “T›pta Uzmanl›k E¤itimi
Kurultaylar›”n›n bir ürünü olarak 1 Kas›m 1994’te
kurulmufltur. TTB-UDKK halen bünyesinde 70 uzmanl›k
derne¤ini biraraya getirmektedir.

TTB-UDKK taraf›ndan düzenlenen ‘Onuncu T›pta
Uzmanl›k E¤itimi Kurultay›’
27-28 Kas›m 2004 tarihlerinde ‹stanbul’da, Cerrahpafla
T›p Fakültesi Oditoryumunda yap›ld›. Aç›l›fl
konuflmas›nda kürsüye gelen TTB Merkez Konseyi Baflkan›
Dr. Füsun Sayek, bu kurultaya da damgas›n› vuracak
olan “T›pta Uzmanl›k Tüzü¤ü”nün elde edebildikleri
son tasla¤›n›n Sa¤l›k Bakanl›¤›’ndan de¤il de baflka bir
bakanl›ktan sa¤lanmas› fleklindeki yad›rgat›c› çeliflkiyi
vurgulad›.

Kurultay’›n ilk oturumu, “Sa¤l›kta Dönüflüm Projesi”
konusu üzerineydi ve oturumu yöneten Ondokuz May›s
Üniversitesi Rektörü Prof. Dr. Ferit Bernay, soayal devletin
kalan son iki unsuru olan e¤itim ve sa¤l›¤›n da
küreselleflmeyle piyasaya aç›ld›¤›n› vurgulay›p
üniversitelerin “sa¤l›k ve e¤itimin ortak bilefleni” olma
özelli¤ine dikkat çekti. Doç. Dr. Kay›han Pala, getirilmek
istenen sistemin özgün ve yeni olmad›¤›n› ve gerçek
sahibinin Dünya Bankas› oldu¤unu söyledi ve “Türkiye,
tarihinin en bozuk gelir da¤›l›m›n› yaflarken “Genel
Sa¤l›k Sigortas›” sa¤l›k hizmetlerinde finansman
sorununu çözebilecek mi?” diye sordu.

‹kinci oturum, “Uzman Hekim Gereksinimi: ‹nsan
Gücü Planlamas›” üzerineydi. Oturum Baflkan› Ege
Üniversitesi Rektörü Prof. Dr. Ülkü Bay›nd›r yaln›zca bu
alanda de¤il ülkemizde her alanda insan gücü
planlamas›na iliflkin önemli sorunlar yafland›¤›n› belirtti.
Türk ‹ç Hastal›klar› Uzmanl›k Derne¤i Temsilcisi Prof. Dr.
Kadir Bibero¤lu, iç hastal›klar› alan›nda tüm yan dallar›n
ana dal haline getirilmeye çabas›n›n son tüzük
tasla¤›nda görüldü¤ünü belirterek bunun e¤itim
kalitesini de, yetifltirilecek uzman kalitesini de olumsuz
etkileyece¤ini ve bu durumun “malpraktis” ile de
yak›ndan iliflkisi oldu¤unu vurgulad›. Türk Oftalmoloji
Derne¤i Temsilcisi Dr. Sunay Duman ise uzmanl›k e¤itimi
sürecinde kliniklerin kaç asistana gereksinimleri
oldu¤unu tart›flt›klar›n› oysa do¤ru kriterlerin “Kaç
asistan e¤itebiliriz?”  ya da “Kaç uzmana gereksinimimiz
var?” sorular›yla belirlenebilece¤ini ifade etti.

“Kongreler ve Di¤er Bilimsel Etkinlikler: Kim ‹çin,
Nas›l?” konulu üçüncü oturumun Oturum Baflkan› Gazi
Üniversitesi Rektörü Prof. Dr. Kadri Yamaç, kongrelerin
bilimselli¤in de¤il sosyal ve turistik etkinliklerin
paylafl›ld›¤› ortamlara dönüfltü¤ünü belirtti ve “Kral
ç›plak demenin zaman› geldi!” dedi. Konuflmac› Doç.
Dr. Cem Terzi (TTB-UDKK Baflkan›) sürekli t›p e¤itimi
(STE) üzerinde durdu ve “STE, yar›m yüzy›ll›k bir
müfredatt›r” dedi. Dr. Terzi, STE ile kongrelerin ve
derneklerin var olan ve olmas› gereken iliflkileri üzerinde
durdu ve “yaflam boyu ö¤renme süreçlerini
kolaylaflt›rmak” gerekti¤ini, STE’nin t›p e¤itiminin
ayr›lmaz bir parças› oldu¤unu ifade etti. STE’nin
amac›n›n hekimleri “update etmek” olmad›¤›n›, bu
alandaki paradigmalar›n de¤iflmekte oldu¤unu, art›k
hedefin hekimlerde alanlar›na yönelik davran›fl
de¤ifliklikleri yaratmak oldu¤unu belirten konuflmac›
STE’de yeni hedefler ve yeni yöntemler gelifltirilmesi
gerekti¤ini, interaktif ögelere daha çok yer verilmesinin
önemli oldu¤unu ve STE’nin kongrelerden ibaret
kalmamas› gerekti¤ini vurgulad›.

‹lk günün son oturumunun bafll›¤› “Performansa
Dayal› Çal›flma Sisteminin Uzmanl›k E¤itimi’ne Etkisi”ydi.
Panelistlerden Sa¤l›k Bakanl›¤› Müsteflar Yard›mc›s›
Prof. Dr. Sabahattin Ayd›n, söz konusu yönetmeli¤in
ç›kar›lma gerekçelerinden bir tanesinin de hastanelerde
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gerçeklefltirilen ifllemlerin kay›t alt›na al›nmas› iste¤i,
baflka bir deyiflle bunun insanlar›n gönüllü veri tutma
mekanizmas› oldu¤unu; önceleri yap›lan pek çok ifllem
hastane yönetimine bildirilmedi¤i için hizmetlerle ilgili
sa¤l›kl› bilgilere ulafl›lamad›¤›n›; bu uygulamayla art›k
herkesin yapt›¤› her türlü ifllemi bildirdi¤ini ve flimdilerde
gerçek istatistiksel bilgilere ulafl›labildi¤ini; baflta
hekimler olmak üzere çal›flanlara da bu bildirimlerinin
karfl›l›¤›n›n ödendi¤ini söyledi. Esasen teknoloji-yo¤un
hizmetlerin de¤erlendirildi¤ini ve emek-yo¤un
hizmetlerin hak ettikleri düzeyde de¤erlendirilmedi¤ini
kabul eden yetkili performans de¤erlendirmesinin
yap›ld›¤› yönetmeli¤i bu yönden yeniden ele al›naca¤›n›
söyledi. Müsteflar Yard›mc›s›, bu uygulamay› ayn›
zamanda personel ve hizmet da¤›l›m›ndaki dengesizli¤i
ve bir yandan da hizmet yükündeki dengesizli¤i
gidermek için bir manipülasyon olarak tan›mlad›.
Performans uygulamas›yla ilgili sorunlar› azaltmak,
ileride ç›kabilecek yasal s›k›nt›lar› engellemek, hizmetin
“ekonomik ve etik otokontrolu” için kurullar›n harekete
geçirildi¤ini; kap›ya gelen hastan›n geri çevrilmemesinin
ana ilke oldu¤unu; temel hedefin e¤itim hastaneleri
de¤il hizmet hastanelerinin oldu¤unu söyleyen Dr.
Ayd›n, e¤itim hastanelerinde e¤itimle ilgili etkinliklerin
baflhekimlik taraf›ndan belgelenmesi durumunda bunun
da belirli bir oranda performansa yans›t›ld›¤›n› belirtti.

Ayn› oturumda konuflan TTB Merkez Konseyi Üyesi
Dr. Erifl Bilalo¤lu, konuflmas›nda performans›n yasal
dayana¤›n›n asl›nda yaln›zca bir yönerge düzeyinde
kald›¤›n›; çal›flan herkesin bir çarpan› oldu¤unu ve bu
çarpan›n çal›flan›n kariyeriyle, görev ünvan›yla özünde
hiyerarflik biçimde ve tam gün çal›fl›p çal›flmamaya göre
de¤iflti¤ini; yap›lan ifllerin listelerinin ç›kart›ld›¤›n› ve
sa¤l›k hizmetinin bir ekip çal›flmas› olmaktan
uzaklaflt›r›l›p bireysel hizmetlere indirgenmeye
çal›fl›ld›¤›n›; her çal›flan›n yapt›¤› ifllerin kay›t alt›na
al›n›p dönem sonunda toplam bir puana ulafl›ld›¤›n›
ve bunun da kiflisel çarpan›yla çarp›larak bir parasal
rakama ulafl›ld›¤›n› anlatt›. Asl›nda bu ödemelerin döner
sermayeden yap›ld›¤›n›, kurumlar›n döner sermaye
gelirleri aras›nda ciddi farklar bulunmas›n›n bile bir
eflitsizlik, dengesizlik nedeni oluflturaca¤›n› söyleyerek
hekimler aras›nda, hekimlerle di¤er sa¤l›k çal›flanlar›
aras›nda önemli dengesizlikler yafland›¤›n› ve çal›flma
bar›fl›n›n “tehdit alt›nda” oldu¤unu belirten Dr.
Bilalo¤lu, performansa dayal› uygulaman›n sa¤l›k
hizmetlerinin faturaya yans›t›lan maliyetini önemli
ölçüde art›rarak sosyal güvenlik kurumlar›n›n yükünü

art›rd›¤›na dikkat çekerek uygulaman›n sürdürülebilirli¤i
aç›s›ndan ciddi ekonomik kayg›lar›n bulundu¤unu
vurgulad›.

Di¤er konuflmac› Dr. Tülin Mansur (Haydarpafla
Numune E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi Dermatoloji Klinik
fiefi) ise konuflmas›n› Sa¤l›k Bakanl›¤›’na ba¤l› e¤itim
hastanelerinde e¤itimciler ve e¤itilenler aras›nda yap›lan
bir ankete dayand›rd›. Bu anketin temel sonucu
e¤iticilerin performans yönergesi ç›kt›ktan sonra kendi
yapt›klar› uygulamalar›n kesinlikle ve tümüyle  etik
s›n›rlar içinde kald›¤›n› belirtmeleri; ama baflkalar›n›n
yönergeden sonra etik uygulamalar›n d›fl›na ç›km›fl
olabilece¤ine iliflkin kuflkular›yd›. E¤iticilerin %80’i
kendilerinin etkilenmedi¤ine ama baflkalar›n›n
etkilendi¤ine inan›yorlard›. Bu ankette öne ç›kan
bafll›klar aras›nda ekonomik koflullar›n özellikle asistanlar
için hala iyi olmad›¤›, performansa dayal›
ücretlendirmede kariyer fark›n›n da ötesinde klinik ve
laboratuar dallar aras›nda, hatta klinik dallar›n kendi
aralar›nda bulunan ciddi dengesizlikler bulundu¤u
fleklindeki yak›nmalar oldu. Bu durumun çal›flma bar›fl›n›
bozaca¤›, etik kayg›lar do¤uraca¤›, asistanlar›n
e¤itimini olumsuz yönde etkileyece¤ini belirten Dr.
Mansur özellikle cerrahi dallarda sorunlar›n daha yo¤un
yafland›¤›n› vurgulad›. E¤itimin performans puanlamas›
üzerinden yürütülmemesini isteyen Dr. Mansur cerrahi
asistanlar›n›n yapt›¤› ameliyat say›s›n›n önemli ölçüde
azald›¤›n›, performans› yüksek tutabilmek amac›yla
“h›z yapmak” isteyen baz› kliniklerin daha k›sa sürede
daha fazla ameliyat yap›lmas›n› sa¤lamak için
asistanlara daha az ameliyat verildi¤ini örnekleriyle
anlatt›.

‹lk günün son iki oturumu konferans fleklinde oldu.
‹lk konferans› Sa¤l›k Bakanl›¤› Sa¤l›k E¤itimi Genel
Mdürü eski Vekili Doç. Dr. Derya Balbay verdi. Tüzükte
“Uzmanl›k Üst Komisyonu” ve buna ba¤l› olarak iki
komisyon bulundu¤unu belirten Dr. Balbay, ba¤l›
komisyonlardan “E¤itim Kurumlar› De¤erlendirme
Komisyonu”nun e¤itim veren kurumlar›n fiziksel alt
yap›, yatak say›s› ve teknolojik olanaklar, araç-gereç
ve personel aç›s›ndan asgari standartlara uygunlu¤unu
incelemekle görevli oldu¤unu; bu komisyonun ayn›
zamanda söz konusu standartlar› güncellemekle de
u¤raflaca¤›n› belirterek, Üst Komisyon’a ba¤l› ikinci
komisyon olan “Uzmanl›k Müfredatlar› E¤itim ve
Müfredat Komisyonu”nun müfredat ve bilimsel
etkinliklerle ilgili çal›flmalar yürütece¤ini ve genelde
uzmanl›k e¤itimi ile de ilgili görüfller üretece¤ini söyledi.
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Bu komisyonlar›n bileflimine de¤inen Dr. Balbay,
uzmanl›k e¤itiminin içeri¤inin düzenlenmesi kadar
önemli bir baflka konunun uzmanl›¤a girifl s›navlar›
oldu¤unu, TUS’ta baz› de¤ifliklikler planland›¤›n›, difl
hekimli¤i alan›nda ise TUS eflde¤eri olan “DUS”un
gelece¤ini, t›pta yan dal uzmanl›klar›na giriflte de “YUS”
olaca¤›n› söyledi. Uzmanl›k e¤itiminin içeri¤inin,
rotasyonlar›n, tezlerin, e¤itim boyunca yap›lacak her
türlü ifllemin izlenip de¤erlendirilece¤ini vurgulayan
Dr. Balbay flu anda geçerli olan uzmanl›k dallar› ve ba¤l›
olmas› düflünülen yan dallarla ilgili bilgi verdi.

Günün son oturumu, Kocaeli Üniversitesi Rektörü
Prof. Dr. Baki Komsuo¤lu’nun baflkanl›¤›nda topland›
ve konusu “Uzmanl›k E¤itimi’nde Yan Dallar” idi.
‹stanbul Tabip Odas› Uzmanl›k E¤itimi Çal›flma Grubu
Üyesi Prof. Dr. Haluk Eraksoy’un konuflmac› olarak
kat›ld›¤› konferansta uslulararas› örneklerden de yola
ç›k›larak yan dallaflma üzerinde duruldu. Tüzük
tasla¤›n›n elde edilmifl versiyonunun sondan kaç önceki
oldu¤u bilinmedi¤i için yeni taslak ancak eldeki veriler
üzerinden de¤erlendirildi ve uzmanl›k derneklerinin
netleflti¤i konular ve istemleri bir kez daha vurguland›.

‹kinci günün ilk oturumu “Uzmanl›k E¤itimindeki
Güncel Sorunlar: T›p Fakülteleri / E¤itim Hastaneleri”
bafll›¤›n› tafl›yan paneldi. Gazi Üniversitesi T›p Fakültesi
Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal› Ö¤retim
üyesi Prof. Dr. O¤uz Söylemezo¤lu, uzmanl›k
e¤itimindeki standardizasyonun önemini vurgulad› ve
bu alanda kurumlar ve kifliler ölçe¤inde çok önemli
farklar bulundu¤unu ve h›zla düzeltilmesi gerekti¤ini
belirtti. Dr. Söylemezo¤lu, beceri e¤itiminin
kurgulanmas›, tutumda profesyonellik yaklafl›m›na özen
gösterilmesi, de¤erlendirme ve geribildirim kültürünün
gelifltirilmesi, ölçme ve de¤erlendirmenin objektifli¤inin
sa¤lanmas› gibi somut öneriler getirdi.

‹kinci konuflmac› olan Ankara Tabip Odas› Genel
Sekreteri Dr. Semih Tatl›can ise Sa¤l›k Bakanl›¤› E¤itim
Hastanelerinin a¤›rl›kl› olarak hizmet üretmek
durumunda kald›klar›n›, e¤itim kadrolar›nda yer alan
baflasistan kadrolar›n›n bu aç›dan kilit önemde
oldu¤unu vurgulayarak Sa¤l›k Bakanl›¤› taraf›ndan
belli bir süreyi doldurmufl baflasistanlara yönelik al›nan
“ihtiyaç duyulan illerin devlet hastanelerine atama”
karar›n›n asl›nda e¤itim aç›s›ndan çok tehlikeli sonuçlar
do¤urabilecek bir “kadrolaflma” hareketi oldu¤unu ve
Anayasa’daki ailenin birli¤i ilkesinin bile çi¤nendi¤ini
belirtti.

‹lk oturumun di¤er konuflmac›s› Prof. Dr. Ali Kutsal
(Dr. Sami ulus Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› E¤itim ve
Araflt›rma Hastanesi Kalp Damar Cerrahisi Klinik fiefi)
“T›pta Uzmanl›k E¤itimi’nde Güncel Sorunlar” üzerine
konufltu. Türkiye’de yetiflen uzmanlar›n ço¤unun
üniversite hastanelerinden yetiflti¤ini, hasta yükü
aç›s›ndan Sa¤l›k Bakanl›¤› ve SSK E¤itim Hastaneleri’nin
ise çok daha yo¤un bir bask› alt›nda kalmas›na karfl›n
hem asistan hem de e¤itici kadrolar› aç›s›ndan
üniversitelerin lehine bir durum görüldü¤ünü belirten
Dr. Kutsal e¤iticiler, e¤itilenler, kurumlar aç›s›ndan
asgari kriterlerin mutlaka konulmas› gerekti¤ini söyledi.

‹kinci oturum “Uzmanl›k E¤itimi’nde Ölçme ve
De¤erlendirme” üzerineydi. Konuflmac›lardan Prof. Dr.
Sema Anak (‹stanbul Tabip Odas› Uzmanl›k E¤itimi
Çal›flma Grubu Üyesi) öncelikle uzmanl›k e¤itiminden
ve bu e¤itimin ürünlerinden ne beklendi¤inin ortaya
konulmas› gerekti¤ini söyledi. Yaln›zca asistanlar›n
de¤erlendirilmesinin yeterli olmayaca¤›n›, e¤itim veren
kurumlar›n da her yönden de¤erlendirilmesi gerekti¤ini
vurgulayan Dr. Anak, uzmanl›k e¤itimi müfredat›n›n
gözden geçirilmesinin yan› s›ra s›nav yöntemlerinin de
çeflitlendirilmesini, OSCE (Nesnel Yap›land›r›lm›fl Klinik
S›nav) niteli¤indeki s›navlar›n ölçme de¤erlendirme
yöntemlerinin içinde yer almas›n› önerdi. Geçerli,
güvenilir, uygulanabilir, nesnel, ay›r›c› ve dengeli
de¤erlendirme yöntemlerinin kullan›lmas› gerekti¤ini
söyleyen Dr. Anak do¤rudan (hasta bafl›) ve dolayl›
(yaz›l›, sözlü s›navlar) s›nav yöntemlerinden örnekler
ve yurtd›fl›ndan baz› uygulamalar aktararak konuflmas›n›
tamamlad›.

Üçüncü oturumda “Uzmanl›k E¤itimi: Dünyada Neler
Oluyor?” konusu Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi
Dekan› Prof. Dr. ‹skender Sayek’in ve Türk Pediatri
Kurumu “Asistan Temsilcisi” Dr. Süheyla Ocak’›n oturum
baflkanl›¤›nda tart›fl›ld›. ‹lk sözü, TTB-UDKK’un Avrupa
T›p Uzmanlar› Birli¤i (UEMS) düzeyindeki temsilcisi Doç.
Dr. Umut Akyol ald› ve TTB-UDKK ile UEMS aras›ndaki
olumlu geliflme sergileyen iliflkinin öyküsünü anlatt› ve
2009 y›l›nda yap›lacak UEMS Genel Kurulu’nun
‹stanbul’da düzenlenece¤ini  bildirdi.

Oturumun yabanc› konuklar›ndan Dr. Edwin Borman
(‹ngiliz Tabipleri Birli¤i Uluslararas› Komite Baflkan›)
“Sürekli Mesleki Geliflim: ‹lkeler, Perspektifler”  ve “Sa¤l›k
Hizmet Sunumunun Gelifltirilmesi” bafll›klar›n› tafl›yan
iki konuflmas›nda kalite üzerinde durarak “kalitenin
gelifltirilmesi”, “kalitenin güvence alt›na al›nmas›” ve
“kalitenin kontrol edilmesi” kavramlar›ndan söz edip



13

X T›pta Uzmanl›k E¤itimi Kurultay›

bunlar›n birbirleriyle iç içe geçen çemberler ile flematize
edilebilece¤ini belirtti. Performans›n, mesleki
uygulamalar alan›ndaki becerinin sürekli geliflmesi
oldu¤unu vurgulayan Dr. Borman performans›n
monitorize edilmesiyle sistemin “ç›kt›”lar›n›n da sürekli
izlenip de¤erlendirilebilece¤ini, doktorlar›n sürekli
ö¤renmek zorunda olduklar›n› ve buradaki dinamiklerin
yararl› sonuçlar do¤urabilece¤ini ifade etti.

Bir di¤er yabanc› konuflmac› olan Dr. Bernard Maillet
(Avrupa T›p Uzmanlar› Birli¤i Genel Sekreteri) ise
“Akreditasyonda UEMS ve Tabip Birlikleri’nin Rolü”
üzerinde durdu. Akreditasyonun neden gerekti¤ini ve
amac›n›n ne oldu¤unu anlatan Dr. Maillet, prosedürde
kat›l›m›n, kalitenin, uygulamayla ilgili geliflmelerin ve
kay›tlar›n önemini vurgulay›p finansal çözümler, bilimsel
onay, alt komisyonlar ve müfredat üzerine vurgu
yaparak konuflmas›n› tamamlad›.

Baflka bir oturumda (Yuvarlak Masa Toplant›s›) çeflitli
derneklerin temsilcileri “Uzmanl›k Dernekleri Ne
Yap›yorlar, Nas›l Yap›yorlar?” konusunu Prof. Dr. Ali
Kocabafl (TTB-UDKK Üyesi)’›n baflkanl›¤›nda tart›flt›lar.
TTB-UDKK’na üye her derne¤in uzmanl›k e¤itimine
yönelik giriflimler aç›s›ndan ayn› düzeyde olmad›¤› ama
her derne¤in bu alanda çal›flmalar yürüttü¤ü, sorunlar›
olan derneklere yönelik baz› e¤itsel etkinlikler
düzenlendi¤i vurguland›.

Derneklerin etkinliklerinin tart›fl›ld›¤› oturumdan
sonra “Yeterlilik Kurullar› Uygulamalar›” baflka bir
panelde ele al›nd›. Prof. Dr Tolga Da¤l› (Uzmanl›k
Yeterlilik Kurulu ‹kinci Baflkan› ve Marmara Üniversitesi
T›p Fakültesi Dekan›) Avrupa Birli¤i Ülkelerindeki, Prof.
Dr. ‹skender Sayek ise A.B.D.’deki yeterlilik kurullar›
uygulamalar›na iliflkin örnekler verdi. “Uzmanl›k Board
S›nav›”n› uygulamaya geçirmifl bir dernek olarak Türk
Ortopedi ve Travmatoloji Birli¤i  Derne¤i Yeterlilik Kurulu
Üyesi Prof. Dr. Haluk Berk ise “Türkiye’de Yeterlilik
Kurullar› Uygulamalar›”na iliflkin örnekleri aktard›.

Kurultay’›n son panelinde “Asistanlar›n Özlük Haklar›
Ve Örgütlenme Sorunlar›” ele al›nd›. Asistanlar›n
üzerindeki nöbet ve hizmet s›kl›¤›, özlük haklar›nda
yaflanan ciddi sorunlar, e¤itimin içeri¤i ve yöntemleriyle
ilgili s›k›nt›lar; asistanlar›n e¤itimlerinin onlar›n asistan
olmakla kazand›klar› bir do¤al hak olarak de¤il de
hizmetin bir uzant›s› olarak planlanmas›; asistan›n her
zaman özellikle de “Sa¤l›kta Dönüflüm” de ucuz
emekgücü olarak görülmesi ön plana ç›kan temel
elefltiriler oldu.

Kurultay “sonuç bildirgesi”nin haz›rlanmas› ve
okunmas›yla sona erdi. Afla¤›da toplam 35 maddelik
bu bildirinin baz› maddeleri yer almaktad›r.

Madde 1) Sa¤l›kta Dönüflüm Program›; (a) Genel
Sa¤l›k Sigortas›, (b) sa¤l›k personelinin sözleflmeli hale
getirilmesi, (c) Kamu Yönetimi Temel Kanunu ile sa¤l›k
hizmetinin sunumun ‹l Özel ‹dareleri ve belediyelere
devredilmesi, dolay›s›yla Sa¤l›k Bakanl›¤›n›n sa¤l›k
hizmetinin sunumundan çekilmesi, (d) birinci basamak
sa¤l›k hizmetlerinin aile hekimli¤i sistemiyle
özellefltirilmesini içermesi nedeniyle, baflta koruyucu
hekimlik ve birinci basamak sa¤l›k hizmetleri olmak
üzere tüm sa¤l›k sistemi için ciddi bir tehdit
oluflturmaktad›r. Anayasa ile güvence alt›na al›nan
sa¤l›k hakk›n› engelleyen ve sosyal devlet ilkesine ayk›r›
olan bu program geri çekilmelidir.

Madde 4) Uzmanl›k dallar›nda insan gücü planlamas›
yap›l›rken ülkenin gereksinimleri ve asistan yetifltirme
kapasitesi göz önüne al›nmal›; nicelik de¤il nitelik ön
planda tutulmal›d›r.

Madde 7) Uygulanmakta olan Sürekli T›p E¤itimi
(STE) etkinlikleri, hekimlerin davran›fllar›nda de¤ifliklik
oluflturmakta ve hekimlik uygulamalar›n› iyilefltirmekte
yetersizlikler içermektedir. Temel amac› hekimlerde
davran›fl de¤iflikli¤i yaratmak olan; meslek uygulamalar›
ve sa¤l›k hizmeti üzerinde etkili; planlama, süreç ve
de¤erlendirme aflamalar›n› içeren etkin STE’ler
düzenlenmelidir.

Madde 9) STE’lerin ticarileflmesine karfl› ç›k›lmal› ve
bu alanda kiflisel ç›kar çat›flmalar›ndan uzak
durulmal›d›r. Hekimler ilaç endüstrisi ile herhangi bir
iliflkiye girme zorunlulu¤unda b›rak›lmadan STE
etkinliklerine kat›labilmelidir.

Madde 10) STE hekimler için bireysel oldu¤u kadar
toplumsal bir sorumluluktur. Bu, hem sunulan sa¤l›k
hizmetinin iyilefltirilmesi için bir ön koflul, hem de bir
hekim hakk›d›r. Kamuda çal›flan hekimlerin kamusal
kaynaklardan faydalanarak STE etkinliklerine kat›lmalar›
sa¤lanmal›d›r.

Madde 11) Performansa dayal› çal›flma sistemi;
hekimlerin motivasyonunu olumsuz etkiledi¤i, klinikler
aras› rekabeti art›rd›¤›, mesleki sayg› ve doyum
duygusunu olumsuz etkiledi¤i, muayene süresinde
azalmaya neden oldu¤u, hastanedeki çal›flma bar›fl›n›
olumsuz etkiledi¤i, e¤itime ayr›lan sürede ve verilen
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önemde azalmaya neden oldu¤u, etik olmayan
uygulamalara yol açt›¤›, mesle¤e yabanc›laflmaya neden
oldu¤u, hastalar›n tedavi maliyetlerini art›rd›¤› için
terk edilmelidir.

Madde 12) Kamusal bir anlay›flla, halk›n sa¤l›k hakk›
gözetilerek, koruyucu ve tedavi edici hekimlik hizmetleri
birlikte planlanarak gerçeklefltirilen, sa¤l›k
harcamalar›n›n genel bütçeden karfl›land›¤› bir sa¤l›k
sistemine dönülmelidir.

Madde 13) Tüzükte yer alan T›pta Uzmanl›k Kurulu,
E¤itim Kurumlar›n› De¤erlendirme Komisyonu ve
Uzmanl›k Dallar› E¤itim ve Müfredat Komisyonlar›'nda;
üyelerin ço¤unlu¤u Sa¤l›k Bakanl›¤› ve YÖK taraf›ndan
atan›rken, TTB'nin sadece birer üye ile temsil edilmesi
ve uzmanl›k derneklerine yer verilmemesi, kurul ve
komisyonlar›n, demokratik bir iflleyiflten uzak, gündelik
politikalardan etkilenen bir yap›ya sahip olmalar›na
yol açacakt›r.

Madde 14) T›pta Uzmanl›k Tüzü¤ü’nde yer alan kurul
ve komisyonlarda Sa¤l›k Bakanl›¤›, YÖK ve TTB eflit
a¤›rl›kta temsil edilmeli; kurul ve komisyonlar, görevleri
görüfl bildirmek ve dan›flmanl›kla s›n›rl› olmayan, karar
alma süreçleri üzerinde a¤›rl›¤a ve etkin bir iflleyifle
sahip yap›lar olmal›d›r.

Madde 15) T›pta Uzmanl›k Tüzü¤ü’nde yer alan
uzmanl›k s›navlar›, s›nava giren asistan›n e¤itim
sorumlusunun da yer ald›¤› jüriler taraf›ndan, bilgi,
beceri ve tutumu ölçemeye yönelik olarak yap›lmal›d›r.
Test usulü merkezi s›navlar ise, uzmanl›k e¤itiminde
standardizasyon çal›flmalar› yap›ld›ktan sonra
uygulanmal›d›r.

Madde 16) T›pta Uzmanl›k Tüzü¤ünde yan dallar
keyfi olarak ya da sadece Avrupa T›p Uzmanlar› Birli¤i

önerileri ya da ülkemiz d›fl›ndaki kurul ya da kurulufllar›n
ölçütleri esas al›narak de¤il, ülkemiz gerçeklerine
dayanarak ve TTB–UDKK baflta olmak üzere ülkemizde
konunun muhatab› olup bu alanda söz sahibi olan kurul
ve kurulufllar›n görüflleri do¤rultusunda belirlenmelidir.

Madde 18) Uzmanl›k e¤itiminde dura¤an ve günlük
bir s›nama yerine, tüm e¤itim sürecinin de¤erlendirildi¤i
bir uygulamaya geçilmelidir.

Madde 19) Uzmanl›k e¤itiminde ölçme ve
de¤erlendirme, geçerli, güvenilir, uygulanabilir, nesnel,
ay›r›c› ve dengeli olmal›; kuramsal bilginin yan›s›ra,
beceri ve tutumu da ölçen yöntemleri içermelidir.

Madde 20) Uzmanl›k dernekleri, etkinlik alanlar›n›
sadece uzmanl›k e¤itimiyle s›n›rlamamal›, üyelerinin
özlük haklar› ve etik ilkelerin yerlefltirilmesi gibi alanlarda
da etkinlik göstermelidir.

Madde 23 ve 24) Yeterlilik Kurullar›n›n faaliyetleri
içinde, uzmanl›k e¤itimi veren kliniklerin akreditizasyonu
uygulamalar›n›n da yer almas›n›n sa¤lanmas› için
çal›flmalar yap›lmal›d›r. Yeterlilik  Kurullar› e¤itim
programlar›n›n de¤erlendirilmesine katk›da
bulunmal›d›r.

Madde 26) E¤itim hastanelerinde y›llard›r yo¤un
bir emekle e¤itim ve hizmet alanlar›nda çal›flan ve
uzmanl›k e¤itiminin vazgeçilmez unsurlar› olan
baflasistanlar›n ve uzmanlar›n görev yerlerinin
de¤ifltirilmesi uygulamas›na neden olan yönetmeliklerin
yürütmeleri durdurulmal›, yerleri de¤ifltirilenler
görevlerine iade edilmelidir.

Madde 29) E¤itim uygulamalar›, asistanlar›n e¤itim
sürecinin nesnesi de¤il, öznesi oldu¤u gerçe¤ine uygun
olarak gerçeklefltirilmelidir
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“Çocuklarda Ak›lc› ‹laç Kullan›m›”
Sempozyumunun Ard›ndan

“Çocuklarda Ak›lc› ‹laç Kullan›m›”
Sempozyumunun Ard›ndan

Türk Farmakoloji Derne¤i-Klinik Farmakoloji Çal›flma
Grubu Rasyonel Farmakoterapi Sempozyumlar› Dizisi’nin
5. si 17 Aral›k 2004 günü Hacettepe Üniversitesi’nin ev
sahipli¤inde gerçekleflti. ‹lk sempozyum “Yafll›larda ‹laç
Kullan›m›” konusunda 2000 y›l›nda ‹stanbul’da, 2001
y›l›nda ise Kayseri’de yap›lm›flt›. Daha sonra “Gebelikte
‹laç Kullan›m›” 2002 y›l›nda önce Ankara, sonra da
Eskiflehir’de tekrarlanm›flt›.

Bu toplant›lar›n en iyi yönlerinden biri de kat›l›m›n
ücretsiz olmas› ve kat›l›mc›lara toplant›n›n içeri¤iyle
ilgili özenle haz›rlanm›fl bas›l› materyalin sunulmas›d›r.

Dernek üyelerimiz her zaman oldu¤u gibi çok
uzaklardan gelerek yo¤un ilgiyle kat›lm›fllard›. Tabii
bu toplant›n›n as›l amaçlar›ndan birisi de pratisyen
hekimlerin e¤itimine katk›da bulunmakt›. Ancak bu
çerçevede kat›l›m nispeten düflüktü. Bu toplant›lara
pratisyen hekimlerin kat›l›m›n›n art›r›labilmesi
konusunda biraz daha çaba harcamak gerek diye
düflünüyorum. Belki Sa¤l›k Müdürlüklerine önceden
toplant› program› duyuru ve afifllerin, belki de davet
yaz›lar›n›n ulaflt›r›lmas› ve toplant› öncesi telefonla
hat›rlat›lmas› yararl› olabilir. Belki de kat›l›mdan belli
bir ücret al›nmas› ilgiyi art›rabilir. Daha önceki
toplant›larda da benzer sorunlar› yaflayarak üzülmüfltük.
Çünkü bu tür toplant›lar gerçekten çok emek ve özveriyle
haz›rlan›yor. Sonunda da hedef kitlelere yeterince
ulafl›lamamas› da amaca ulafl›lamamas›n› getiriyor.

Toplant› içeri¤i de oldukça zengindi. Sabah
oturumlar›nda Farmakologlar›n Ak›lc› ilaç kullan›m
ilkeleri, farmakokinetik ve farmakodinamik faktörler,
reçetesiz kullan›lan ilaçlar ile ilgili bilgiler verildi.
Ö¤leden sonra da Pediatristlerin, pediatrik farmakoterapi
sorunlar› ve özellikle antibiyotik ve analjezik kullan›mlar›
ile ilgili sunumlar› vard›. Bu arada yeni ceza yasas›nda
çocuklarda ilaç araflt›rmalar›n›n yasaklanmas› üzerinde
duruldu. Umar›z ceza yasas› tekrar ele al›narak

de¤erlendirilir. Her bak›mdan son derece verimli ve
doyurucu bir toplant› oldu.

Tabii en önemli konu da toplant› tarihi idi. Neden
17 Aral›k? Neden önemli? Bu, ülkemizin Avrupa Birli¤i’ne
girifl için görüflmelere bafllama tarihinin al›nmas› ve
bunun bir bayram havas› içinde de¤erlendirilmesi
de¤ildi. Bugünün önemi sevgili baflkan›m›z Prof. Dr.
Mehmet Melli’nin do¤um günü olmas›ndan geliyordu.
Kaç›nc› yafl› oldu¤unu sormuyoruz. Çünkü hep genç ve
dinamik. Ama toplant›n›n ard›ndan yenilen do¤um
günü pastas› da günün sürprizi idi. Sa¤l›kl› ve huzurlu
günlerde baflka sempozyumlarda buluflabilmek dile¤iyle
toplant› sonland›.
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P-glikoprotein ve P-glikoproteinin
‹laç Farmakokineti¤indeki Rolü
P-glikoprotein ve P-glikoproteinin
‹laç Farmakokineti¤indeki Rolü

Tablo 1. ‹nsan ABC üst familyas›na ait tafl›y›c› proteinlerin özelikleri

*     Multipl ilaç rezistans› ba¤lant›l› protein (Multidrug Resistance Associated Protein)
**  Meme kanseri rezistans proteini  (Breast Cancer Resistance Protein)

Dr. Alper OKYAR

‹stanbul Üniversitesi Eczac›l›k Fakültesi
Farmakoloji Anabilim Dal›

‹laç etkileflmelerinin mekanizmalar›n›n ayd›nlat›lmas›
amac›yla, farmakokinetik alan›nda son y›llarda üzerinde
yo¤un olarak çal›fl›lan bir konu P-glikoproteine (P-gp)
ba¤l› ilaç ve besin etkileflmeleridir. ‹laçlar›n eksorptif
bir tafl›y›c› olan P-gp ile olan etkileflmeleri, baz› ilaçlar›n
biyoyararlan›m›nda düflüfle, ilaç-ilaç ve besin-ilaç
etkileflmelerine ve kan-beyin bariyerinin baz› ilaçlara
karfl› geçirgenli¤inde azalmaya yol açabilmektedir. P-
gp’nin indüklenme potansiyelinin olmas› ve P-gp
indüksiyonuna ba¤l› ilaç-ilaç etkileflmelerinin
gösterilmesiyle, P-gp’ye olan ilgi artm›flt›r (13, 24, 32).
Bu konu ile ilgili olarak, Anabilim Dal›m›z›n da içinde
bulundu¤u, çal›flma grubumuz taraf›ndan bir çok
araflt›rma yap›lm›fl; bu çal›flmalar yurt içi-yurt d›fl›
kongrelerde tebli¤ edilmifl (4, 6, 15, 16, 17, 18, 19, 20) ve
yurt d›fl› dergilerde yay›nlanm›flt›r (25, 26). Konu ile
ilgili olarak Anabilim Dal›m›z ö¤retim üyesi Prof. Dr.
Gül Bakt›r’›n bir makalesi de 4 y›l önce Türk Farmakoloji
Derne¤i Bülteninde yay›nlanm›flt›r (3). Yapt›¤›m›z
araflt›rmada, Üniversitelerimizde P-gp’nin kanserle
iliflkisi konusunda yap›lm›fl yüksek lisans-t›pta uzmanl›k
tezleri ve baz› makaleler bulunmakla birlikte; P-gp’nin
ilaç farmakokineti¤ine etkisi ile ilgili olarak, Anabilim

Dal›m›z d›fl›nda, yap›lan bir araflt›rma veya tez
çal›flmas›na rastlanmam›flt›r.

Ba¤›rsaklardan absorpsiyon ve eksorpsiyon
(intestinal sekresyon)

Absorpsiyon (emilim), kan dolafl›m›na geçmek üzere
ilaçlar›n biyolojik membranlar› aflmas› olarak
tan›mlanabilir. Ba¤›rsakta absorpsiyon olay› mukozadan
(apikal membrandan) seroza (bazolateral membran)
yönündedir (AB). Bu yönde tafl›nan ilaç molekülleri
k›lcal damarlar vas›tas›yla sistemik dolafl›ma geçerler.
Eksorpsiyon ise ilaçlar›n kandan ba¤›rsak lümenine
geçifli olarak tan›mlanmaktad›r ve bu proses bazolateral
membrandan apikal membrana do¤rudur (BA) (2). Bir
ilac›n kandan ba¤›rsak lümenine hareket etmesi (yani
ba¤›rsa¤a geri dönmesi) ilac›n büyük oranda feçesle
at›lmas› ile sonuçlan›r. ‹ntestinal sekresyon sonucunda
ilac›n sistemik dolafl›ma geçen miktar›, farmakolojik
etkide anlaml› düflüfl oluflturacak derecede azalabilir.
Bu transport sistemlerinden en önemlisi ve üzerinde en
fazla çal›fl›lm›fl olan› P-glikoproteindir. P-glikoprotein
hücre membran›nda bulunan protein yap›s›nda ve
ATP’ye ba¤›ml› bir tafl›y›c›d›r. Bu glikoproteinin ‘P’ harfi
ile adland›r›lmas›n›n sebebi, ilaçlara karfl› bir geçirgenlik
(permeability) bariyeri oluflturmas›d›r (1). P-gp 200’den
fazla proteinin içinde bulundu¤u ve ilaçlar›n biyolojik
membranlardan geçiflinden sorumlu olan ABC (ATP-
binding cassette) üst familyas›n›n bir üyesidir (Tablo 1).

P-gp 1280 aminoasidin birleflmesinden oluflur ve molekül
a¤›rl›¤› 170 kilodalton’dur. Aminoasid zincirindeki
ATP’nin hidrolizi aktif ilaç tafl›nmas› için enerji sa¤lar.

P-gp iki ayr› bölümden membrana ba¤l›d›r ve her
bölümde 6’flar tane transmembranal segment bulunur.
P-gp’nin moleküler yap›s› fiekil 1’de gösterilmektedir.

MDR1 (P-gp) ABCB1 PGY1; GP170 1280
MRP1* ABCC1 MRP 1531
MRP2 ABCC2 cMOAT, cMRP 1545
BCRP** ABCG2 MXR, ABCP 655

Protein Gen Ad› Alternatif Adlar Büyüklük (aminoasid say›s›)
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fiekil 1. Moleküler Yap›s›

Tablo 2. P-glikoproteinin dokulardaki ekspresyonu

‹nce Ba¤›rsaklar Epitel hücrelerin ‹laçlar›n ba¤›rsak
ve kolon apikal membran› lümine sekresyonu

Santral Sinir Sistemi Kapiller Endotel Santral sinir sistemini 
ksenobiyotiklere karfl› 
koruma

Böbrek Proksimal tübüllerin ‹laçlar›n tübül lümenine 
epitel hücreleri sekresyonu
Karaci¤er Hepatositlerin kanaliküler ‹laçlar›n safraya 
membran› sekresyon
Testis Kapiler kan damarlar› Kan-testis bariyeri

endotel hücreleri

P-glikoprotein ve P-glikoproteinin‹laç Farmakokineti¤indeki Rolü

P-gp’ye spesifik bir monoklonal antikor olan MRK-
16 ile yap›lan immunohistokimyasal çal›flmalarda P-gp
ekspresyonunun organizmada bir çok dokuda ortaya
ç›kt›¤› tesbit edilmifltir (28). P-gp, ince ba¤›rsaklar ve
kolon, böbrek, karaci¤er, beyin, ve testis gibi organ ve
dokularda bulunur. P-gp’nin dokulardaki lokalizasyonu

ve fonksiyonlar›  Tablo 2’de gösterilmifltir.  P-gp’nin
fonksiyonu tam olarak bilinmemekle beraber yap›lan
çal›flmalar, P-gp’nin ksenobiyotik ve kanserojen
maddelere karfl› organizman›n do¤al bir savunma
mekanizmas› ifllevi gördü¤ünü ve onlar› vücuttan
uzaklaflt›rma görevini üstlendi¤ini göstermektedir (21, 22).

P-gp substrat ve inhibitörleri

P-gp, substrat spesifitesi yüksek olan bir proteindir,
di¤er bir deyiflle, birbirinden fiziksel ve kimyasal yönden
çok farkl› ilaçlar P-gp ile tafl›nabilmektedir (21, 30). P-

gp substratlar› farmakolojik etki kal›b›na göre
grupland›r›labilir. Bu flekildeki bir grupland›rma Tablo
3’de sunulmaktad›r (9, 21).

Doku Lokalizasyon Fonksiyon
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P-gp inhibitörü ilaçlar, P-gp molekülüne ba¤lanmak
için substrat ilaçla yar›fl›r ve substrat ilac›n yerine P-
gp’ye ba¤lan›rlar (kompetitif inhibisyon). Ancak bu
mekanizman›n yan›s›ra hücre membran›n›n
bütünlü¤ünü bozarak (örn. Tween 80) ve ATP’az
inhibisyonu yap›larak da (örn. kuersetin) P-gp inhibe
edilebilir. P-gp inhibitörü ilaçlar›n, tümör hücrelerindeki
P-gp’yi inhibe etmesi ve antikanser ilaçlar›n bu
hücrelerde akümülasyonlar›n› art›rmas› nedeniyle, P-
gp inhibitörleri MDR modülatörleri veya tersine çevirici
ajanlar (reversal agent) olarak da adland›r›lmakta ve
MDR modülatörleri, P-gp’yi inhibe etme kapasiteleri ile
farmakodinamik etkilerden yoksun olma özellikleri göz
önünde tutularak,  birinci, ikinci ve üçüncü kuflak olmak
üzere s›n›fland›r›lmaktad›r (14). Üçüncü kuflak ajanlar
yeni keflfedilen, in vitro flartlarda çok düflük
konsantrasyonlarda (20-100 nanomolar) P-gp’yi inhibe
edici etkileri olan ve farmakodinamik aktiviteden yoksun
bilefliklerdir. Akridonkarboksamid (GF 120918) ve
siklopropildibenzosuberan (LY 335979) P-gp inhibisyonu
için in vivo çal›flmalarda da düflük dozlarda kullan›l›rlar.
Bu bileflikler kanser tedavisinde, antineoplastik ilaçlar›n
etkinliklerini art›rmak için preklinik çal›flmalarda
denenmektedir (21).

P-gp ve CYP3A4 izoenzimi iliflkisi

Bir çok ilaç CYP3A4 ve P-gp için ikili substratt›r. Bu
da CYP3A4 ve P-gp’nin substrat spesifisitesinin ayn›
olmas›ndan kaynaklanmaktad›r. Bir çok ilaç için CYP3A4
ve P-gp’nin ikili substrat olmas›n›n, yani hem bu
enzimler arac›l›¤› ile metabolize olup hem de P-gp ile
sekresyona u¤ramas›n›n sebebi, enzimi ve P-gp’yi
kodlayan genlerin ayn› kromozomda, birbirine çok
yak›n yerlerde lokalize olmas›d›r. Bu sebepten CYP3A4
için substrat olan bir ilaç ayn› zamanda P-gp için de
substrat olmaktad›r. Ancak bu bir kural de¤ildir.
Örne¤in, midazolam P-gp için substrat olmad›¤› halde
CYP3A4 ile metabolize olur.

P-gp substrat› baz› ilaçlar›n, P-gp inhibitörü ilaçlarla
etkileflmeleri preklinik ve klinik çal›flmalarla
incelenmektedir. P-gp substrat› ilaçlar›n,  P-gp
inhibitörleri ile birlikte verilmesi absorpsiyonun ve
biyoyararlan›m›n artmas›na yol açar. Ancak inhibitör
ile verildi¤inde substrat ilac›n plazma
konsantrasyonunun düfltü¤ü  çal›flmalar da mevcuttur
(7, 26). Bu nedenle, absorpsiyon düzeyindeki

Antibiyotikler
Eritromisin
Levofloksazin
Rifampisin
Sparfloksazin

Antineoplastik ilaçlar 
Aktinomisin D
Dosetaksel
Paklitaksel
Doksorubisin 
Etoposid
Metotreksat
Vinblastin

Antiepileptik ilaçlar
Fenitoin
Karbamazepin

HIV proteaz inhibitörleri
Amprenavir
‹ndinavir
Ritonavir

Kardiyak glikozidler
Digoksin

H1- reseptör blokerleri
Feksofenadin

Antiaritmik ‹laçlar
Kinidin

Antiemetikler
Ondansetron

Antidiyareik ilaçlar
Loperamid

Antihipertansifler
Losartan
Seliprolol
Talinolol
Verapamil

‹mmunsupresif ilaçlar
Siklosporin A

Kortikosteroidler
Deksametazon

Antihiperlipidemik ilaçlar
Atorvastatin
Lovastatin

Tablo 3. P-gp substratlar›n›n

farmakolojik etkilerine göre grubland›r›lmas›
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etkileflmeler, sadece P-gp’nin inhibisyonu ile
aç›klanamamakta, eliminasyon organlar›ndaki
hemodinamik de¤iflimlerin, metabolik inhibisyonun ve
di¤er baz› tafl›y›c›lar›n (OATP*, MRP) da rol
oynayabilece¤i öne sürülmektedir (7, 25, 26, 33) Tablo
4’de baz› P-gp substrat› ilaçlar›n,  P-gp inhibitörü ilaç
ve besinlerle olan etkileflmeleri görülmektedir.

*OATP: Organik anyon tafl›y›c› polipeptid
(Organic anion transporter polypeptide)
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Vinblastin ve Atorvastatinin
P-Glikoprotein Üzerinden
Talinolol Farmakokineti¤inin
De¤ifltirilmesinin ‹ncelenmesi

Vinblastin ve Atorvastatinin
P-Glikoprotein Üzerinden
Talinolol Farmakokineti¤inin
De¤ifltirilmesinin ‹ncelenmesi

Dr. Alper OKYAR

Tez Dan›flman› :Prof. Dr. Gül Bak›r
‹stanbul Üniversitesi Eczac›l›k Fakültesi
Farmakoloji Anabilim Dal›

Baz› ilaçlar›n intestinal sekresyonundan sorumlu
bir tafl›y›c› olan P-glikoproteine (P-gp) ba¤l› ilaç ve
besin etkileflmeleri konusunda farmakokinetik alan›nda
son y›llarda yo¤un olarak çal›fl›lmaktad›r.
Çal›flmam›zda, P-gp’ye ba¤›ml› etkileflme
çal›flmalar›nda model ilaç olarak kullan›lan beta bloker
talinololün (TAL) farmakokineti¤ine antineoplastik bir
ilaç olan vinblastinin (VBL) ve antihiperlipidemik bir
ajan olan atorvastatinin (ATOR) etkileri  Wistar s›çanlar
üzerinde incelendi. Çal›flmam›z›n amac›,  TAL-VBL ve
TAL-ATOR aras›nda meydana gelmesi muhtemel
farmakokinetik etkileflmeleri s›çanlarda in situ ve in
vivo olarak göstermektir.

Çal›flmam›zda vinblastin i.v. (0.1 mg/kg) ve üç ayr›
dozda oral yoldan tek doz (0.5, 1.25 ve 2.5 mg/kg);
atorvastatin ise üç farkl› dozda (10, 50 ve 100 mg/kg)
oral yoldan tek doz uygulanarak, tek doz halinde oral
yoldan 20 mg/kg dozda uygulanan talinololün plazma
ve doku düzeylerine etkisi s›çanlarda saptand›. Plazma
ve doku örnekleri 0-8. saatler aras›nda topland› ve
dokularda talinolol tayini HPLC ile yap›ld›. TAL-VBL
etkileflme çal›flmas›nda, kontrol grubu ile

karfl›laflt›r›ld›¤›nda TAL’e ait plazma, karaci¤er ve beyin
e¤ri alt› alan› (AUC) de¤erlerinde i.v. ve 2.5 mg/kg
VBL ile kombine uygulamada anlaml› bir yükselme
gözlendi. Farkl› ATOR konsantrasyonlar› ile yap›lan in
situ intestinal perfüzyon çal›flmas›ndaki sonuçlara göre
ATOR, TAL sekresyonunu, jejunum ve kolonda düflük
oranda inhibe etti. ‹n vivo çal›flmalarda ise, kontrol
grubu ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda TAL’e ait AUC de¤erleri
kontrol grubuna k›yasla 10 ve 100 mg/kg ATOR
uygulamas›yla yükseldi, 50 mg/kg ATOR uygulamas›yla
ise azald›.  Karaci¤er dokusuna ait TAL AUC düzeyleri
her üç dozda ATOR ile yükselirken, sadece 10 mg/kg
ATOR ile birlikte yap›lan uygulamada böbrek ve kalp
dokular›nda TAL’e ait AUC de¤erlerinde art›fl görüldü.
VBL veya ATOR ile birlikte uyguland›¤›nda, TAL plazma
ve doku konsantrasyonlar›nda saptanan yükselmelerin,
bu ilaçlar›n oluflturdu¤u P-gp inhibisyonuna ba¤l›
olabilece¤i düflünülmektedir. Ancak 50 mg/kg dozda
ATOR ile birlikte uygulamada, TAL AUC de¤erlerinin
beklenmedik bir flekilde düflmesi ATOR’un muhtemelen
henüz bilinmeyen di¤er mekanizmalar ile TAL
absorpsiyonunu gölgeledi¤ini düflündürmektedir.

Çal›flmam›z sonucunda saptanan etkileflmeler, P-
gp substrat ve inhibitörleri aras›ndaki ilaç
etkileflmelerine yeni örnekler olmas›,  P-gp inhibitörü
ilaçlar›n, P-gp substrat› ilaçlar›n da¤›l›m profilini ne
flekilde etkiledi¤ini ortaya koymas› ve bu konuda
yap›lacak olan klinik çal›flmalara temel teflkil etmesi
yönlerinden önem tafl›maktad›r.
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DÜZELTME VE ÖZÜR

Bültenimizin geçen say›s›nda yanl›fll›k eseri, Kayseri Erciyes Üniversitesi T›p Fakültesi Farmakoloji Anabilim Dal›ndan EPHAR2004 Porto toplant›s›nda
sunulan poster an›lmam›flt›r. Bu yanl›fll›¤›n en önemli nedeni kan›m›zca Hacettepe Üniversitesi ile ortak gerçeklefltirildi¤i için s›n›flama s›ras›nda
gözden kaçm›fl olmas›d›r. Dr. Hülya Gültekin ve arkadafllar› taraf›ndan sunulan “The role of nitric oxide on EFS-induced contraction in sphincter
of Oddi and gallbladder strips of guinea-pig” bafll›kl› çal›flmaya bilmeden yapt›¤›m›z bu haks›zl›k için ba¤›fllanmam›z› dileriz. Dr. Hülya Gültekin

arkadafl›m›za önemli bir yanl›fll›¤› zaman geçirmeden düzeltmemize olanak tan›yan e-postas›için ayr›ca teflekkür etmek isteriz

Yusuf ÖZTÜRK ve ve Özgür Devrim CAN
Anadolu Üniversitesi, Eczac›l›k Faültesi, Farmakoloji Anabilim Dal› Eskiflehir.


