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oz ABSTRACT
Psikiyatrik bozukluklarin tedavisinde yararlanilan psikofarmakolojik Psychopharmacology: What Should Psychiatric Nurses
ilaglarin sistemik etkileri mevcuttur. Sistemik etkilerin anlagilmasi ve Know and Why?

bireyde davram; degi§ik|ik!erinin gézle.r‘mmes‘i ‘igin “{h saghg There are systemic effects of psychopharmacological agents used in
profesyonellerinin temel psikofarmakolojik bilgiye sahip olmasi the psychiatric disorders’ treatment. Mental health professionals
gerekmektedir. Psikiyatri hemsireleri ilacin sadece uygulama must have basic psychopharmacological knowledge to understand
adiminda degil, ilacin yarattigi etkilerin gézlenmesinde de 6nemli the systemic effects and observe behavioral changes in the
roller Ustlenmektedir. Bu nedenle, psikiyatri hemsireleri individual. Psychiatric nurses who spend the most time with
psikofarmakolojik ilaglar ile ilgili temel ve giincel bilgilere hakim patients play an essential role not only in the drug’s administration
olmalidir. Bu temel bilgiler, hastanin tedavi ve bakiminin but also in observing its effects. For this reason, psychiatric nurses
profesyonel bir sekilde yonetimine fayda saglayacagi igin psikiyatri should have basic and up-to-date knowledge of
hem§irelerinn.e yol gosterici olaca.\kt|r.. _ S psychopharmacological agents. This basic information will guide
Anah?arwk.ellmeler: Farmakokinetik, psikofarmakoloji, psikiyatri psychiatric nurses as it will benefit the professional management of
hemsireligi the patient's treatment and care.
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GiRi$

Farmakoloji, ilaglarin canli bir organizma {zerindeki
etkilerinin ¢alisildigi alandir. Psikofarmakoloji ise, bireyin
duygudurum, dlslince ve davranisinda degisiklige neden
olarak ruhsal bozukluklarin tedavisinde ve semptomlarin
hafifletilmesi/giderilmesinde, kullanilmak Gzere gelistirilen
alt alandirl. 1900'lerin baslarinda Emil Kraepelin, ruhsal
bozukluklarda gézlemledigi semptomlara gére siniflandirma
yaparak ruhsal bozukluklari anlama ve tedavi etmede
¢agdas biyolojik bilim dinyasinin temel ilkelerini ortaya
koymustur2.

Saglik Metrikleri ve Degerlendirme Enstitlisi (Institute of
Health Metrics and Evaluation-IHME) verilerine gére 2019
yilinda dinya genelinde her 8 kisiden 1'inin bir ruhsal
bozukluk tanisinin oldugu ve ruhsal bozukluklar arasinda en
yaygin olarak depresif bozukluklar ve anksiyete
bozukluklarinin  géraldigtu  bilinmektedir3. 2020 yih
verilerine bakildiginda, COVID-19 pandemisi nedeniyle son
1 yil igerisinde anksiyete ve depresif bozukluk tanisi alan
birey sayisinda sirasiyla %26 ve %28'lik bir artis oldugu da
gorilmektedir?.

Psikofarmakoloji alaninda gergeklesen gelismeler, ruhsal
bozukluk  semptomlarinin  azalmasi veya ortadan
kaldiriimasinda son derece 6nemlidir. Psikiyatri hemsireleri,
tedavilerinin bir parcasi olarak psikofarmakolojik ilag
kullanan bireylerle g¢alismakta ve bizzat bu tedavilerin
uygulayicisi  olmaktadir. Gegmisten gliniimiize ruhsal
bozukluklarin yayginligi ve tedavi slreci konusundaki
bilimsel veriler arttikga goriilmektedir ki bu ilaglarin regete
edilme orani da artis gdstermektedir. Ruh saghgi hizmeti
veren kurumlarda ve konsultasyon-liyezon psikiyatrisi
alaninin  hasta  degerlendirdigi  diger  kurumlarda
psikofarmakolojik ilaglarin siklikla kullanimi s6z konusudur.
Bu nedenle psikiyatri disi alanlarda ¢alisan hemsireler de
dahil olmak {zere tim hemsirelerin hastalara kaliteli bir
tedavi ve bakim siireci saglamak igin psikofarmakoloji
hakkinda temel bilgiye ihtiyag duyduklari bilinmektedir>.
Amag

Derlemenin amaci, psikofarmakolojinin tarihgesini ve
norobiyolojik  boyutunu ele alarak  hemsirelerin
psikofarmakoloji hakkindaki farkindaliklarini  ve bilgi
dlzeylerini arttirmaya yonelik literatir bilgisini sunmaktir.
Psikofarmakolojinin Tarihsel Gelisimi

Tarih  6ncesi donemlerden gilinimiize hastaliklarin
tedavilerinde dogada vyer alan bitkisel maddelerin
kullanildig bilinmektedir. Psikofarmakoloji ile ilgili ilk yazil
belgelere milattan dnce 4000’li yillar itibariyle rastlanmakta
ve bu belgelerde ruhsal bozukluk tanisi alan bireylerin
tedavilerinde hashas, afyon, hellebore (veratrum bitkisi),
sari kantaron ve yilan koka bitkilerinin gesitli yontemlerle
kullanildigi yer almaktadir’. Bu eski dénem g¢alismalari
gelecek doénemlerde modern psikiyatri ve
psikofarmakolojiye dnemli katkilar saglamistir.

Milattan sonraki gelismeler incelendiginde ise tedavinin
yani sira insanlardaki belirtiler ve belirtilerin nedenleri
Gzerinde yogunlasilmistir. Bu nedenle, bireyde gorilen
belirtilere 6zgli farmakolojik ve non-farmakolojik tedavi
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yéntemleri arastirilmaya baslanmistir’. Psikofarmakolojik
tedavilerin gelisim sirecine bakildiginda 1850°li yillar
itibariyle mani ve melankoli tedavisinde kloralhidrat,
1900°1U yillar itibariyle sedasyon igin barbitiiratlar, 1930’lu
yillarda psikotik 6zelliklerin ortadan kaldirilmasi igin yilan
koki bitkisi, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu
tedavisi icin amfetaminin kullanildigi bilinmektedir. 1950’li
yillara gelindiginde liserjik asit dietilamid (LSD), lityum ve
modern psikofarmakolojinin en 6nemli olayi olarak gérilen
klorpromazinin kesfi gerceklesmistir?:8,

Klorpromazin, Dr. Paul Charpentier tarafindan Fransiz
farmasotikal sirketi Rhéne-Poulenc’te sentezlenmis ve 1952
yili itibariyle genel anestezik etkisinin degerlendirilmesi igin
calismalara baslanmistir®. Dr. Henri Laborit’in savasta
yaralanan askerlerde gorilen cerrahi sok tedavisinde
klorpromazini kullanmasi ile baslayan sireg, diger birgok
hekimin farkli hasta gruplarinda ve gok merkezli yiratilen
calismalarda kullanmasi sonucu psikiyatride kullaniminin da
onini agmistir’®1l Klorpromazin sonrasinda monoamin
oksidaz (MOA) inhibitéri olan iproniazid ve anksiyolitik
ozellikli meprobamat ve benzodiazepin ilk kesfedilen
psikofarmakolojik ilaglar arasinda yer almaktadir?.

ilk kusak olarak bilinen bu ilaglarin kullanimi sonucu
hastalarda yan etkilerin gorilmesi nedeniyle yeni ilag
formlari Gzerinde ¢alismaya baslanmistir. 1970°li yillar
itibariyle klozapin, risperidon, klomipramin ve buspironun
kesfi ve hastalarda kullanimi gérilmektedir!®. Giniimizde
psikofarmakolojik ilaglar, antipsikotikler, antidepresanlar,
duygudurum diizenleyicileri, anksiyolitikler ve
hipnosedatifler, antiparkinson ilaglari gibi bircok ana baghga
ayrilmaktadir. Her ana alan kendi igerisinde norobiyolojik
etkileri dogrultusunda alt alanlara ayrilmaktadir’.
Glnumizde ise ilag isimlendirmelerine bakildiginda,
antipsikotik grubu ilaglar sizofreni ve psikotik belirtilerin
tedavisinde kullaniimakta ve “noroleptikler” seklinde de
isimlendirilmektedir. Antidepresan grubu ilaglar ise depresif
bozukluklarin ~ semptomatik  tedavisi icin  tercih
edilmektedirler. Bununla birlikte kaygi bozukluklarinin
tedavisinde  anksiyolitiklerden  vyararlanilirken  uyku
bozukluklarinda sedatif hipnotikler kullanilabilmektedir.
Duygudurum diizenleyiciler mani, hipomani ve bipolar
bozukluklarin (karma mani ve depresyon) tedavisi igin,
psikostimilanlar narkolepsi ve dikkat eksikligi/hiperaktivite
bozuklugunun (DEHB) tedavisi igin kullanilabilmektedir.
Bozukluga ve hastaya 6zgi olarak bu ilag gruplarinin goklu
kullanimi s6z konusu ve etkileri nedeniyle tek bir semptom
ile kisitlamak dogru degildir”.

Psikofarmakolojik ilag Kullanimi

Ruhsal bozukluk tani sistemlerinin gelismesi ve belirtilerin
daha derinlemesine ele alinmasi sonucu, tedavi
planlamalarinda psikofarmakolojik ilaglarin kullanimi da
artmistir2. Braslow ve Marder’in (2019) g¢alismasina gore
glnimuzde her alti kisiden birinin psikotrop ilag kullandigi
bilinmektedir2. Her ne kadar psikofarmakolojik ilag kullanimi
orani artmis olsa da hasta, saglk profesyoneli ve toplumsal
acidan bazi zorluklar s6z konusudur. Hastalar agisindan
psikofarmakolojik ilag tedavisinin karmasikhgi, diger regeteli
ilaglarin kullanimi, komorbit hastaliklar, regetesiz ilaglar
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(vitaminler ve takviyeler), alkol/madde ve/veya ilag kotiye
kullanimi gibi zorluklar s6z konusudur. Saglik profesyonelleri
acisindan ise ilag etkinligi ve ilag bilgisi, yeni gelisen ilaglar,
ilag-ilag veya ilag-besin etkilesimleri agisindan zorluklar
olusturmaktadir. Son olarak stigma, ilaca bagimhlik ve ilacin
getirdigi maliyet psikofarmokolojik ilaglarin kullaniminda
karsimiza ¢ikan sosyal sorunlar arasinda yer almaktadir!2. Bu
nedenle psikofarmakolojik ilaglarin uygulama yollar
acisindan uygun, etkili ve maliyeti etkin olmasinin yani sira,
hastalarda siklikla karsilagilan tedaviye uyum sorununa da
¢6zlim olacak sekilde gelistirilmesi gerekmektedirl2.
Psikofarmakolojik ilacin Viicutta izledigi Yol
Psikofarmakolojik ilag alimi sonrasi belli bir zaman ve sira
icerisinde absorbsiyon (emilim), dagilim, metabolizma
(biotransformasyon) ve eliminasyon (atihm)
gerceklesmektedir. Ayni zamanda, psikofarmakolojik ilacin
etkisinin ya da etkinliginin sekli, gucli ve slresi de
degerlendirilmektedir. Vicudun ilaca ne vyaptiginin
incelenme sireci farmakokinetik bashgi; ilacin bireyde
yaptigr degisikliklerin incelenmesi ise farmakodinamik
basligl altinda incelenmektedir?314,  Psikofarmakolojik
farmakodinamik suregler sonrasinda ilaca karsi tolerans
gelistirme, ilacin kesilmesi ile yoksunluk belirtilerinin ortaya
¢ikmasi ve ilaca duyarlilasma veya duyarsizlasma s6z konusu
olabilmektedir!>. Bunlarin yani sira bir diger 6nemli bir nokta
terapotik indeks kavramidir. Psikofarmakolojik ilacin
istenilen ve istenmeyen etkileri arasindaki iliski, terapotik
indeks ya da bir ilacin glvenlik derecesini ortaya koydugu
icin glvenlik indeksi olarak da isimlendirilmektedir. Kisaca
terapotik indeks, toksik etki olusturan doz ile istenilen
terapo6tik yaniti olusturan dozun karsilastiriimasidirls,
Terapotik indeks araliginin dar ve genis olmasi bilgisi, yani
psikofarmakolojik ilaglarin tedavi edici dozlari ile toksik
etkilere neden olan dozlarinin birbirine yakin veya uzak
olmasi, psikiyatri hemsirelerinin hasta bireyin takibi ve
ortaya cikabilecek toksik etkileri gozlemlemesi agisindan
onem tagimaktadir.

Psikofarmakolojide OGnemli Kavramlar

Tedavi planinda yer alan psikofarmakolojik ilacin
uygulanmasi sonrasinda olusacak etkiyi anlayabilmek ve
hasta bireyin takibini dogru yapabilmek igin psikiyatri
hemsirelerinin ilag tedavilerinin hiicresel boyutunu da
bilmesi gerekmektedir. Bu dogrultuda, ilag doz-yanit egrisi,
kan-beyin bariyeri, afinite, lipit ¢o6zinilirligl, agonist ve
antagonist etki gibi temel kavramlar bilinmelidir.

Bir  psikofarmakolojik ilacin  uygulanan doz kan
konsantrasyonu ile ortaya cikan etki gicl, birbirleriyle
bagintilidir. Doz-yanit bagintisinda ilacin etkilestigi reseptor
alanlan, ilacin reaktif bolgedeki konsantrasyonu ve
uygulanan ilag dozu 6nemli faktérlerdir. ilaglarin farkli
farmakokinetik 6zellikleri gbz 6niline alindiginda, doz-yanit
ve konsantrasyon-yanit bagintilari her zaman paralellik
gostermeyebilir. Bu nedenle ilacin toksik ve letal aralik
degerlerinin gosterildigi ilag doz-yanit egrisi dnemlidir?>.
Psikofarmakolojik ilacin viicuttaki etkisi Gzerinde etkili bir
diger yapi, kan-beyin bariyeri (KBB)'dir. KBB merkezi sinir
sistemi igerisinde yer almaktadir. Belirli blylik molekiiller ve
radyolojik gérintiilemede kullanilan opak maddeler igin ¢ok
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segici olup, diger nérotoksin maddelerin girisini sinirlamada
gorev yapmaktadir. Bu durum, bireyi toksik agidan koruyan
bir mekanizmadir. Ancak, bu durum nérolojik ve psikiyatrik
hastaliklarin tedavilerinde kullanilmak Uzerek galisilan yeni
ilaglarin gelistirilmesini zorlastirici bir etmendire,
Psikofarmakolojik ilaglarin reseptore yatkinhigi (afinitesi) ve
etkisi farkli olabilmektedir. istenen tedavi etkinliginde,
dusik dozlarda alinan ilaglarda yuksek afinite, toksik yan
etkilerin gorildiugu ilaglarda ise dusik afinite seklinde
degerlendirilir’s. intraserebral veya intraserebroventrikiiler
uygulama haricinde, ila¢ uygulama yollari yalnizca bir ilacin
kan plazmasina ulagma hizinda degisiklik géstermektedir.
Kan dolasimindaki bir ilacin beyindeki etki alanlarina ulasma
hizini belirleyen en 6nemli faktor, lipit ¢ézinurlGgidur. KBB,
yalnizca suda ¢6zindr molekdller igin bir bariyerdir.
Lipidlerde  ¢oziinebilen  molekiller, merkezi  sinir
sistemindeki kilcal damarlari hizalayan hiicrelerden gegerek,
beyinde hizla dagilmaktadir’s. Psikofarmakolojik ilaglarin
sinaptik iletimde diger bir kavram da agonist ve antagonist
etkisidir’>17. Antagonist etki belirli bir ndrotransmitterin
postsinaptik hiicre Uzerindeki etkisine karsi gikan/inhibe
eden madde antagonist bir etkiye neden olmaktadir. Bu
madde bir reseptore direkt baglanarak onu inhibe ediyorsa
dogrudan antagonist olarak gorev yapmaktadir ve reseptor
blokeri  seklinde isimlendirilmektedir. Belirli bir
norotransmitterin postsinaptik hiicre Uzerindeki etkisini
arttiran madde ise agonist etkiye sahiptir. Bu madde bir
reseptore direkt baglaniyor ve onu aktive ediyorsa
dogrudan agonist gérev yapmaktadir’>17, ilaglarin reseptdre
yatkinhgi, lipid ¢6ziinurlGgu, antagonist ve agonist etkilerin
bilinmesi ile verilen ilacin viicutta gerceklesecek davranis
degisikliklerinin takibi icin dnemlidir.

Psikofarmakolojik ilacin viicuda alinmasi ile nérotransmitter
maddeler etkilenmektedir. Norotransmitter maddeler, 6ncii
maddelerinden  sentezlenmektedirler. Oncii madde
miktarina gore norotransmitter sentez ve salinim hizi
degismektedir.  Psikofarmakolojik ilaglar;  enzimleri,
presinaptik ve postsinaptik reseptorleri ve/veya sinaptik
vezikillerde tastyic molekdilleri etkileyerek
nérotransmitterin sentezini diizenlemektedirler?’.
Norotransmitter ve N6romodiilatér Maddeler

Beyin, tanimlanmis en az 50 farkli ndérotransmitter ve
néromoduilatori kullanmaktadiri8, Néron-néron veya néron-
efektoér hiicre arasinda sinaptik iletimi  saglayan
noérotransmitter  (nororegilatér) ve  ndéromodilator
maddeler  kimyasal vyapilarina gére su  sekilde
siniflandirilabilirler??.8.

Norotransmitterlerden amin yapihlar, klasik
norotransmitterler olarak adlandinimaktadirlar. Aminoasit
ve pulrin yapililar etki ettikleri yere gére nérotransmitter
veya néromodiilatér olarak gorev yapmaktadirlar. Peptid
yapili maddelerin ise nérohormon niteligi bulunmaktadir??.
Norotransmitterler postsinaptik membranlar zerinde
depolarizasyon veya hiperpolarizasyon (uyarici ve inhibitor)
olmak Uzere iki genel etki gostermektedir. Beyinde sinaptik
iletim, c¢ogunlukla uyarici ve inhibitdér etkiye sahip
norotransmitterler tarafindan saglanmaktadir. Noronlar
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arasi aktivitenin ¢ogu, bu kimyasallarin uyarici ve inhibe
edici etkileri arasindaki dengeyi icermektedir?®.

Nérotrasnmitter

Amin Aminoasit Piirin Peptid Diger
Yapillar (aa) yapililar yapililar yapililar
(nérope
N ptidler) i
Monoam inhibiter | || Eksitator | || Adenozin Bk
Poliaminler ’ 5 oksit
inler aa’lar aa'lar ATP
Melatonin
P maddesi
s Endojen opioid
Adrenalin ve Amonibut | £ Glutamat ;
Noradrenalin | || A8mantin irik Asit peptidler
. Aspartat (enkefalinler,
Dopamin Glisin beta
Serotonin Taurin endorfinler,
Asetilkolin Prolin Clperizel)

Kolesistokinin
Histamin

Somatostatin
Norotensin

Vazopressin ve
Oksitosin

Prolaktin

GH (Buyume
hormonu)

Kortikotropin
salgilatici
hormon

Tirotropin
saliverici
hormon

Noropepdid Y
Vazopressin
Leptin

Sekil 1: N6ron-Noron veya Noron-Efektor Hiicre Arasinda
Sinaptik iletimi Saglayan Nororegiilatorlerin Kimyasal
Yapilarina Gore Siniflandiriimasi’.18

Tedavide kullanilan birgok ilag, nérokimyasal ileti Gzerinde
cesitli kademelerde uyarici veya inhibe edici diizeyde etki
olusturur. Bu durum ayni zamanda birgok ilacin farmakolojik
etki mekanizmasini da olusturmaktadir. Nérokimyasal ileti
Gzerinden etkili olan ilaglar merkezi sinir sistemini (MSS)
etkileyen ilaglar  (psikotrop-nérotrop) seklinde de
siniflandinimaktadir.  MSS’ni etkileyen ilaglar  klinik
kullanimlarina  gore (antiepileptikler, anksiyolitikler,
antidepresanlar  vb.), kimyasal  yapilarina  gore
(benzodiazepinler, barbittratlar vb.) ve sinapsta veya
norokimyasal iletide  olusturduklari  etkiye  gore
(dopaminerijikler, MAO inhibitorleri vb.)
siniflandirilmaktadir?’.

MSS etkili ilaglar nérokimyasal ileti lizerinde transmitterin
islevini arttiran ve azaltan olarak iki tir etki yapabilirl”.
Norotransmitterler

Dopamin

Dopamin hareket, dikkat, 6grenme ve insanlarin kotiye
kullanma egiliminde oldugu ilaglarin pekistirici etkileri dahil
olmak tizere birgok 6nemli islevde rol oynayan monoaminler
arasinda yer almaktadir20.21 (Sekil 1). Dopamin postsinaptik
reseptore bagl olarak hem uyarici hem de inhibe edici
etkiye neden olmaktadir. iki ana katekolamin olan dopamin
ve norepinefrinin 6ncli maddesi amino asit olan tirozindirl?.
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Beyinde orta beyinde dopaminerjik yolaklar (nigrostriatal
yolak, mezolimbik yolak ve mezokortikal yolak)
bulunmaktadir. Bu yolaklardaki néronlar frontal korteks
Uzerinde uyarici bir etkiye sahiptir. Kisa sireli hatiralarin
olusumu, planlama, problem ¢6zme, uyarici maddelerin
kullanimini  (6dal  merkezi) pekistirme gibi islevleri
etkilemektedir?2.

Hepsi metabotropik olan birkag farkli dopamin reseptéri
tiri tammlanmistir. Bunlardan D; reseptorleri ve D3
reseptorleri en yaygin olanlaridir. Beyinde D; reseptorleri
yalnizca postsinaptik iken D, reseptorleri hem presinaptik
hem de postsinaptik olarak bulunmaktadir?®. D;
reseptorleri, noéronlarin gelisimini diizenlemeyle birlikte;
odul sisteminin, motor aktivitenin, hafizanin ve 6grenmenin
dizenlenmesinde rol almaktadir?324,  Dopaminin, D>
reseptorleri antagonistleri yoluyla inhibisyonu sonucu
motivasyon, dirtl, spontan olmada ve disforide azalma
gorilebilmektedir.  Odil  merkezinde  &nemli  bir
norotransmitter olan dopamin depresyon, madde ve alkol
bagimliligi ve Parkinson hastaligi gibi bu semptomlari iceren
noropsikiyatrik bozukluklarla iligskilendirilmektedir. Ayrica
dopamin; halUsinasyonlar, sanrilar, mantiksal dusiince
sureglerinin bozulmasi gibi semptomlari igeren sizofreni ve
psikotik bozukluklarin noérobiyolojisinde rol oynayan bir
norotransmitterdir. D, reseptorlerini bloke eden,
klorpromazin etkili ilaglar bu semptomlari
hafifletmektedir?4.

Norepinefrin (Noradrenalin)

Epinefrin (adrenalin) bobreklerde adrenal medullada ve az
miktarda medulla oblangatada bulunan néronlar tarafindan
tretilen amin yapili bir hormondur (Sekil 1). Epinefrin ayrica
beyinde bir nérotransmiter olarak islev gdrmektedir?’.
Beynin ¢ogunlukla pons, medulla ve talamus bolgesi olmak
lzere hemen her bolgesi noradrenerjik néronlardan/
reseptorlerden girdi almaktadir. Adrenerjik reseptorlere
baglanan norepinefrin kaslarda kan akisini, kardiyak ¢ikti ve
kan glukozunu artirarak “savas ya da ka¢” tepkisinde ve
dikkatin artmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir?>2,
MSS’de al, a2 ve B1, B2 ve B3 adrenerjik reseptorler yer
almaktadir. Adrenerjik reseptoérlerin hem uyarici hem de
inhibe edici etkileri vardir. Genel olarak, norepinefrin
saliniminin davranissal etkileri uyarici, diiz kaslarin kasiimasi
ve sindirim aktivitesinin azalmasi inhibe edici etkisiyle
gerceklesir (Tablo 1)2>%7.

Tablo 1. Adrenerjik reseptorlerin gérevleri soyledir?>?’

B1ve Bz Postsinaptik néronun uyarici tepkisini arttirmakta ve
reseptorleri uyaniklikta rol oynamaktadir.
- Lipoliz, termojenez ve bagirsak diiz kasinin
Bsreseptoru i
gevsemesinden sorumludur.
o, reseptori Kas kasilmasinda ve glikojenolizde rol oynamaktadir.

- Cinsel davranigta ve istahin kontroliinde rol
a, reseptori
oynamaktadir.

Serotonin (5-HT, 5-hidroksitriptamin)

Davranissal etkileri karmasik olan serotonin ruh halinin
(mood), yeme, wuyku, cinsel uyarima ve agrinin
duzenlenmesinde rol oynamaktadir?8. Ayrica, sizofreni,
anksiyete, depresyon, hipertansiyon, migren, ishal, kusma,
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irritabl bagirsak sendromu, yeme bozukluklari gibi gesitli
hastaliklarda etkili bir noérotransmiterdir?®. Kimyasal
yapisina bakildiginda, triptofan isimli aminoasit serotoninin
oncli maddesidir ve enzimler yardimiyla oncelikle 5-
hidrotriptofana ardindan 5-hidroksitriptamine (serotonin)
dontsmektedir??.

Serotonin hem noérotransmitter hem de hormon gorevi
gbren ve her yerde bulunan bir monoamindir (Sekil 1).
Serotonerjik noéronlarin  ¢ogu orta beyin, pons ve
medulla'nin  raphe ¢ekirdeklerinde kiimeler halinde
bulunmaktadirlar ve serebral korteks ile baglantilidirlar. En
az dokuz farkl tipte serotonin reseptori tanimlamiglardir.
Bunlardan bazilar 5-HT1A, 5-HT1B, 5-HT1D, 5-HT1F, 5-
HT2A, 5-HT2C ve 5-HT3 seklindedir. iyonotropik olan 5-HT3
reseptori disinda tim serotonin reseptorleri
metabotropiktir. 5-HT3 reseptori bir kloriir kanalini kontrol
etmekle beraber inhibe edici postsinaptik potansiyeller
Uretmektedirler. Bu reseptorlerin  mide bulantisi ve
kusmada rol oynadigi bilinmektedirler. Cunkl 5-HT3
antagonistlerinin, kanser tedavisi igin kemoterapi ve
radyoterapinin yan etkilerinin tedavisinde faydali oldugu
bulunmustur?.29,

Serotonin ve reseptérlerinin  beyin isleyisinde etkili
oldugundan serotonerjik sistemin dizensizligi ¢ogu
durumda psikiyatrik ~ ve  norolojik  bozukluklarla
sonuglanmaktadir. Serotonin geri alimini engelleyen ilaglar
ruhsal bozukluklarin tedavisinde c¢ok o6nemli bir yer
tutmaktadir. Bunlardan en iyi bilineni fluoksetin depresyon,
anksiyete bozukluklari ve obsesif kompulsif bozuklugu
tedavisinde siklikla kullanilmaktadir. Ayrica fenfluramin
maddesi serotoninin salinimini arttirarak ve/veya geri
alimini inhibe ederek obezite tedavisinde istah azaltici
olarak da kullaniimaktadir30,

Asetilkolin (ACh)

Asetilkolin (ACh) 1921 yilinda Alman bir fizyolog tarafindan
kesfedilen ilk  noérotransmitter maddedir.  ACh’in
kesfedilmesi, norotransmitter maddelerin  beyindeki
etkileri, islevleri ve bireyde etkiledikleri davraniglar lzerine
distniilmesine yol agarak ruhsal bozukluklarin tedavisinin
temelini olusturmaktadir. Periferik sinir sisteminin efferent
aksonlari tarafindan salgilanan monoamin yapili birincil
nérotransmitterdir (Sekil 1). Vicuttaki tim kas hareketleri
ACh’in salinmasiyla saglanmaktadir. ACh otonom sinir
sisteminin ganglionlarinda ve parasempatik sinir sistemi ile
iliskili organlarda da bulunmaktadir. Parasempatik sinir
sisteminin ana norotransmitteri olan ACh, beyinde néronal
uyarilabilirlik islevlerini degistirir, iletimi etkiler ve
néronlarin ateslenmesini koordine eder26:31,

Asetilkolinerjik noronlar beyinde genis bir sekilde
dagiimaktadirlar. Bu kolinerjik yolaklar dorsolateral pons,
bazal 6n beyin ve medial septumda bulunmaktadir.
Dorsolateral pons'ta bulunan asetilkolinerjik néronlar, REM
uykusunda rol oynamaktadir32, Bazal 6n beyinde bulunan
néronlar serebral korteksi aktive etmeyi ve 6zellikle algisal
O0grenme olmak Uzere o6grenmeyi kolaylastirmada rol
oynamaktadir.  Medial septumda  bulunanlar ise
hipokampusun elektriksel silireglerinde etkili ve anilarin
olusumunu iceren islevleri diizenlemektedir33.
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iyonotropik ve metabotropik sekilde iki tiir ACh reseptérii
bulunmaktadir. Iyonotropik reseptérler nikotin ile
uyarilabilirken, metabotropik olanlar ise muskarin ile
uyarilmaktadir. Bu nedenle bu reseptorler nikotinik ve
muskarinik reseptor seklinde isimlendirilmektedir. MSS’de
her iki tiir ACH resept6ri bulunmaktadir. Ancak muskarinik
reseptorler daha fazladir. Muskarinik reseptdérlerini atropin
(belladona alkaloid), nikotinik reseptorleri ise kiirar maddesi
inhibe etmektedir. Her iki madde ginimiz saghk
uygulamalarinda siklikla kullanilmaktadir. Atropin ACh’i
bloke ederek kalp ritmini arttirmada siklikla temel yasam
destegi uygulamalarinda; kiirar ise kaslari paralize ederek
rahatlatmada genellikle anestezide uygulamalarinda
kullanilmaktadir343,

Histamin

Histamin, histidin dekarboksilaz enziminin yardimiyla bir
amino asit olan histidinden sentezlenmektedir. Beyinde
histaminerjik noronlar, yalnizca posterior hipotalamus
tiberomamiller g¢ekirdeginde bulunmaktadir ve bitin
histamin reseptorleri merkezi sinir sistemi ile baglantil
monoamin yapili bir maddedir (Sekil 1)26. Histamin uyaniklik
ve dikkat lizerinden etkilidir. Bu nedenle alinan ilaglar
histamin reseptorlerini bloke ederek uyku haline neden
olmaktadir3637, Ayrica, histaminin atopik dermatit, alerjik
rinit ve astim dahil olmak Uzere gesitli alerjik hastaliklarin
patogenezinde 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir?6.
Histaminerjik noéronlar sindirim sistemi ve bagisiklik
sisteminin kontrolinde rol oynamaktadir. H; ve H;
reseptorleri uyarici, Hs ve Hy reseptorleri ise inhibe edici
otoreseptorler olarak islev gérmektedir?6. H; reseptorleri
kasintidan ve astim ataklarinda goriilen bronslarin
daralmasindan sorumlu iken H, reseptérleri hava yolu
mukozitesini ve mide sekresyonlarini uyarmaktadir. Hs
reseptorleri noéroinflamatuar hastaliklarda; H, ve Ha
reseptorlerinin  ise immin reaksiyonlarda alerji ve
iltihaplanmanin siddetlenmesine yol actigi bilinmektedir.
Ayrica son yillarda Hs ve Hy reseptérlerinin noropatik agri
tedavisinde rol oynadig lizerine arastirmalar artmaktadir.
Alerjilerin  semptomlarini tedavi etmek igin kullanilan
modern antihistaminikler kan beyin bariyerini gecemezler.
Bu nedenle beyin Uzerinde dogrudan etkileri
bulunmamaktadir3637,

Gama Aminobiitirik Asit (GABA, y-Amonibutirik Asit)
Gama aminobditirik asit (GABA) bir karboksil grubunu
ortadan kaldiran glutamik asit dekarboksilaz (GAD)
enziminin aktivitesiyle glutamik asitten Uretilen aminoasit
yapilidir ve beyinde sakinlestirici bir etkisi vardir (Sekil 1).
GABA, inhibe edici bir nérotransmiterdir. Beyin ve omurilik
boyunca yaygin bir dagilima sahiptirl’. Arastirmalar sonucu
GABAA ve GABAB seklinde isimlendirilen iki GABA reseptori
tanimlanmistir. Bes farkl baglanma yeri bulunan GABAA
reseptorinin ikinci bolgede benzodiazepinler adi verilen
sedatif etkili ilaglarla ve alkolle; Uglincii bdlgede
barbituratlarla; dérdincli bolgede cesitli steroidlerle ve
besinci  bolgede ise  pikrotoksin ile  baglandig
bilinmektedir38. G proteinine bagli metabotropik reseptér
olan GABAB reseptorii ise hem bir postsinaptik reseptor
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hem de bir presinaptik otoreseptér olarak hizmet
etmektedir3°.

Glisin

Glisin amino asidi, omurilikte ve beynin alt kisimlarinda
inhibe edici nérotransmitter olarak islev gormektedir (Sekil
1). Glisin gida alimini, davranis ve tim viicut homeostazisini
saglamada rol  oynamaktdir®d.,  Glisin  reseptori
iyonotropiktir ve kloriir kanallarini kontrol etmektedir. Bu
nedenle aktif oldugunda inhibe edici postsinaptik
potansiyeller Uretmektedir. Yapilan ¢alismalar sonucu
striktin maddesi glisin igin segici bir madde olup; ylksek
konsantrasyon saliniminda GABA igin de inhibitor etkisi
olabilmektedir?®4t,  Glisin ve GABA merkezi sinir
sistemindeki majoér inhibe edici norotransmitterlerdendir.
Bu iki ndrotransmitterin korelasyonun belirgin avantaji, hizli
uzun sireli postsinaptik potansiyellerin tretilmesidir. Glisin
hizli iyonotropik reseptorleri uyarirken GABA uzun sureli
metabotropik reseptorleri uyarmaktadir’2. Glisine 06zgi
agonist olarak islev gbéren higbir ilag¢  heniz
bulunamamigtir’.

Glutamat (Glutamik asit)

Glutamat, postsinaptik reseptorleri aktive ederek
postsinaptik potansiyel Uretmekle birlikte, aksonlar
Uzerinde uyarici ve inhibe edici etkileri de mevcut olan
eksitator aminoasit grubunda yer almaktadir (Sekil 1).
Ayrica, hiicre uyarim esigini degistirerek akson potansiyeli
Uzerinde etkili olan bir duizenleyici rolii de bulunmaktadir??.
Glutamat beyin ve omurilikteki majér uyaric
ndrotransmitterdir. Hiicrelerin metabolik siiregleri sirasinda
Uretilmektedir. Hicrenin diger metabolik sireglerini
degistirmeden glutamat sentezini engellemenin vyolu
mumkun degildir (Sekil 1)17:43,

Birgok tiirde glutamat reseptori bulunmaktadir. N-metil-D-
aspartat (NMDA), bellek olusumunun temeli olduguna
inanilan sinaptik plastisitede rol oynayan bir reseptordir.
NMDA reseptorlerinin gok 6nemli 6zellikleri vardir. D6rdu
reseptoriin disinda ve ikisi iyon kanalinin derinliklerinde
bulunan alti farkli baglanma bdlgesi mevcuttur. NMDA
reseptorii tarafindan kontrol edilen iyon kanallar
aclldiginda hem sodyum hem de kalsiyumun hiicreye
girmesine izin vermektedir. Sodyum ve kalsiyumun hiicreye
girisi ile depolarizasyon gergeklesmektedir. Ozellikle
kalsiyum, hicre icerisinde NMDA reseptori Uzerindeki
glutamat baglanma bolgesini bloke ederek sinaptik
plastisiteyi ve 6grenmeyi olumsuz etkilemektedir*3. NMDA
reseptorlerinin baglanma bolgelerinden bir tanesi alkole
duyarlidir. Ozellikle uzun dénem agir alkol kullanimi sonrasi
yasanan tehlikeli yoksunluk nobetlerinde bu baglanma
bélgeleri etkilidir. Ayrica vicutta dretilmeyen fenisiklidin
isimli hallsinojen maddeye de duyarlidir. Fenisiklidin de
alkol gibi antagonist olarak islev sergilemektedirler'?.
Hemsirelerin noérotransmitterleri ve bunlarin islevlerini
etkileyen bir¢ok psikofarmakolojik ilaci anlamasi, giivenli
hemsirelik bakimi uygulamalari igin cok dnemlidir. Oncelikle
bireyin ruhsal bozukluk tanisinin ve bu bozuklugun
prognozunun iyi anlagilmasinda, tedavi yénetiminin, ilag etki
ve vyan etkilerinin dikkatle izlenmesinde, hasta-hasta
yakinlarinin egitiminde bu bilgilerden faydalanilir. Nakanishi
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ve ark. (2006) arastirmasinda hemsirelerin ilag bilgisini aktif
kullanarak tedavi yonetiminde diger saghk profesyonelleri
ile isbirligi yapmasinin, psikiyatrik bakimda hasta sonuglarini
iyilestirdigi bildirilmektedir*4.

Psikofarmakoloji Bilgisinin Psikiyatri Hemsireleri igin
Onemi

Hemsirelerin rol ve sorumluluklari arasinda tedavi yonetimi
de bulunmaktadir ve galistiklari servise/(initeye bagli olarak
tedavi yonetim sureci farklilasmaktadir. Psikofarmokolojik
ilaglar, norotransmitterleri dengeleyerek ruhsal
bozukluklarin  belirti ve bulgulari  Uzerinde etki
gostermektedir.  Norotransmitterler, reseptorler ve
psikofarmakolojik ilaglarin hiicresel diizeyde gergeklestirdigi
degisikliklerin  bilinmesi istenen etkileri ve ortadan
kaldirimasi  hedeflenen belirtileri gozlemlemek igin
onemlidir.

Hemysirelik lisans egitimi itibariyle dogru ilag uygulamalari
bilgisi, ilag-ilag ve ilag-besin etkilesimleri, acil durumlarda
ilag uygulamalari, yan etkiler ve yan etkilerin izlemi,
terapotik etkinlik ve farmakogenomik konularinin egitimi
verilmektedir. Bu egitimlerin, klinik alana 6zgi olarak
lisanslisti ve hizmet igi egitimlerle devam etmesi tedavi
yonetiminin daha iyi bir sekilde yapilmasina ve bakim
kalitesinin artmasina katki saglayacaktir.

Brauer ve arkadaslarinin (2019) 65 (lke ve bolgede 12 yillik
psikofarmakolojik ilag tiketim durumlarinin inceledigi
longitudinal arastirmasinda, ilag tiiketim oraninin arttig
gorilmektedir. Yiksek gelirli tilkelerde her 1000 kullanicinin
3.31 glinlik doz kullaniminin (95%CI 3.01-3.61) oldugu ve
ilag tiiketim oraninin yiksek seyrettigi tespit edilmistir.
Bununla birlikte, her 1000 kisi basina psikofarmakolojik ilag
satislari oranlarina bakildiginda, 2008 yilinda 28.54 olan
gunlik kullanim dozunun 2019 vyilinda 34.77 oldugu
belirlenmistir ve bu bir yillik degisim %4.08 oraninda artisi
gostermektedir. ilerleyen dénemlerde bu oranlarin daha
yiuksek olacagi ongorilmekte ve bu talebe yanit
verilebilmesi igin uygun sayida saglk profesyoneline ihtiyag
duyulacagl dustnilmektedirs. Artan ilag kullanimi ve
gelisen ilag sektori sonucunda tedavi planlar  ve
yonetiminde hemgsirelere daha kritik sorumluluklar
dismektedir.

Ruh saghgl hizmeti veren kuruluslardan ve ayaktan ruh
sagligl hizmeti alan hastalarin ilaglarini kullanmasi, tedavi
uyumunun  saglanmasi  ve sirdirilmesi  psikiyatri
hemsireleri i¢in oldukga dnemli bir konudur. Hemsireler,
ruhsal bozukluklarin tedavi sirecinde hastanin islevsellik
diizeyini artirmayr da hedeflemektedirler. Bu nedenle
hemsireler, tedavi yonetimi slirecinde olasi yan etkileri
yakindan takip eder ve vyarar-zarar oranini hemsirelik
girisimleri ile dengeleyerek hastanin bu sirece uyum
saglamasini  kolaylastirir.  Literatlirde yer alan sinirli
arastirmalara bakildiginda; Virgolesi ve arkadaslarinin
(2017) cahsmasina gore, saglik durumlar ve taburculuk
sonrasinda yapilacaklar hakkinda daha fazla bilgi sahibi olan
ve verilen hemsirelik bakimindan daha fazla memnun olan
hastalarin tedaviye uyumlarinin daha yiksek oldugu
belirlenmistir4é, Loots ve arkadaslarinin (2021), sizofreni
veya bipolar bozuklugu olan hastalar ile gergeklestirdikleri

Hacettepe Universitesi Hemsirelik Falkiiltesi Dergisi
Journal of Hacettepe University Faculty of Nursing



HUHEMFAD-JOHUFON 2024,11(2), 178-186

sistematik derleme ve meta-analiz ¢alismasinda ilaca uyumu
artirmay hedefleyen mudahalelerin etkinligi
degerlendirilmistir. Bu ¢alismada psikiyatri hemsirelerinin
hastalara uyguladiklari ilag tedavisi egitimlerinde hem
davranigsal hem bilissel stratejilerin kullanilmasinin faydah
oldugu gorilmustir?’. Kore’de psikiyatri hemsirelerine 6zgti
dizenlenen glincel psikofarmakoloji bilgisi modulinu iceren
egitim sonucunda ise hemsirelerin bakim, yonetim ve
ogretim yetkinlik dizeylerini arttirdigi ve kendini gelistirme
isteklerini  glglendirdigi saptanmistir®®,  Bu nedenle
bilinmelidir ki hemsirelerin ilag bilgisinin artmasi énemlidir.
Hasta ve hasta yakinlarina  yonelik  planlanan
psikoegitimlerde de ilag ile ilgili bilgiler anlatilmakta, dogru
ilag kullanimi tzerinde durulmaktadir. Hemsirelerin bu
konudaki bilgisinin artmasi hastalarin diizenli ilag kullanimini
Uzerinde de etkili olabilir.

Yeni psikofarmakolojik ilaglarin her gegen giin artmasi ve
yeni kombinasyon yaklasimlarinin olusturulmasi géz 6niline
alindiginda, psikiyatri hemsireleri igin psikofarmakoloji
alaninda hizmet igi egitimlere ve psikiyatri hemgireligi
lisansustli egitiminde bu konuya 06zgli derslere ihtiyag
duyulmaktadir. Bu yonde vyiritilen arastirmalarda,
psikiyatri hemsireligi uzmanlik egitiminde psikofarmakoloji,
ruhsal bozukluklarin ilag tedavileri, tedavi uyumu gibi temel
konulara yer verilmesinin  psikiyatri hemgirelerinin
uzmanhgini  ve bilgisini artirabilecegini, eksikliklerini
giderebilecegini ve olasi hatalarin  6nlenebilecegini
gostermektedirt849.50, Ek olarak psikofarmakoloji egitiminin
uygulama ile bitiinlesmesi, hemsirelerin 6grenmek igin
gerekli zamani ayirabilmesi, ¢alisma vardiyalarinin bu
egitimlere gore diizenlenmesi etkili olabilir.

SONUC ve ONERILER

Sonug olarak, hemsirelerin gérevleri arasinda yer alan tedavi
ybnetimi konusunda daha etkili ve Kkaliteli bir izlemin
olabilmesi igin tedaviye yonelik tarihsel gelisim siireci,
hicresel boyutta meydana gelen degisiklikler, bireyde
olusan yan etkiler ve tedaviye uyum konularinin bilinmesi
gerekmektedir. ilag gruplar arasinda psikofarmakolojik
ilaglar basta ruh saghgi alani olmak Ulzere konsiltasyon-
liyezon ile diger saghk alanlarinda da siklikla
kullaniimaktadir. Bu alanda g¢alisan hemsirelerin bilgi
dlzeyinin artmasi, bilginin uygulamaya aktarilmasi ve bu
konudaki egitim ihtiyaclarinin diizenli araliklarla giderilmesi
klinik alanlarda hemsirelik bakim kalitesinin artmasina
olanak taniyacaktir.
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