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Ozet

flaglarin beslenme ve besin dgeleri iizerine etkileri tedavide istenen ve istenmeyen durumlara sebep
olmas1 sebebiyle dikkat ¢ekici aragtirma konularindan biridir. Giliniimiizde bireysel tedavinin 6n plana
cikmasiyla bireysel farkliliklar 6zellikle de beslenme sekli 6nem kazanmaktadir. Tedavide istenmeyen
durumlari en aza indirmek veya istenen durumlarin olugmasini saglamak amaciyla ilaglarin beslenme ve
besin 6geleri {izerine etkilerinin bilinmesi 6nemlidir. Bu makalede ilaglarin besin alimi ve besin 6geleri
lizerine etkilerinin temel mekanizmalart ile gesitli yasam donemlerinde ilag-besin etkilesimleri hakkinda
bilgi verilmistir.

Anahtar kelime: Beslenme, besin 6geleri, etki, ilag

Effects of Drugs on Nutrition and Nutritional Ingredients

Summary

Effects of drugs on the nutrition and nutritional ingredients is one of the remarkable research due to lead
to their desirable and undesirable effects. In today, individual differences including especially the
nutrition formal become important with the come into prominence of the individual treatment. The
knowledge about drug effects on the nutrition and nutritional ingredients are now important to minimize
undesirable situations or to form of desired states. This review provides the information about effects of
drugs on the nutrition and nutritional ingredients and drug-nutriton interaction in living periods.

Keywords: Drug, effect, nutrition, nutritional ingredients

GIRIS

flag ve besin arasindaki fiziksel, ve viicut agirhigim degistirerek, emilimini

kimyasal, fizyolojik ve patofizyolojik iliskilerin
neticesinde meydana gelen olaylara ilag-besin
etkilesimi denir. Bu etkilesimler genelde ilag
emiliminin bozulmasi ve ilag kaynakli besin
eksikligi gibi zararli etkilerin yaninda istahin
artmas1 yada ilag toksisitesinin antidotu olarak
vitamin kullanilmast gibi faydali etkiler de
olabilmektedir. Ancak, bu etkiler ilag tedavisini
onlediginde, beslenme durumunu bozdugunda
ve toksisiteye sebep oldugunda onemlidir (1).
flaglar besinlerin metabolizmasini, tat algisini

azaltarak ve mineral ile vitamin eksikligine
sebep olarak dogrudan ya da dolayli olarak
beslenme durumunu etkiler (Tablo 1). lacin
beslenme tizerindeki etkisi ilacin verilme amaci
olan hastalik tarafindan maskelenebilmektedir.
Genelde bir ilacin etkisinin artmasi ya da
azalmas1 ile ilgili etkilesim ¢aligmalarina
odaklanilirken ilacin beslenme iizerindeki
etkileri goz ardi edilmektedir. Bu makalede
besin alimi1 ve besin Ogeleri iizerine ilaclarin
etkileri ile gesitli yasam donemlerinde ilag-besin
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etkilesimleri ~ hakkinda  bilgi  verilmesi

amaglanmaktadir.

1. BESIiN ALIMININ DEGiSMESIi
1.1. Agirhk Kaybina Neden Olan ilaclar

flaglar bulanti, kusma, agiz kurulugu ve
istah kaybina sebep olarak besin aliminin
azalmasma ve sagligin bozulmasina neden
olmaktadir (2). Istah azalmasi ya da kaybinin
primer ve sekonder sebepleri vardir. Primer
sebepler merkezi ve ¢evresel olarak hareket
eden maddelerden olusmaktadir. Merkezi etki
gosterenler dekstroamfetamin gibi
katekolaminerjik, levodopa gibi dopaminerjik,
naloksan gibi endorfin modiilatorler,
fenfluramin gibi seratoninerjik maddelerdir.
Cevresel olarak etki edenler ise metil seliiloz
gibi hacim verici maddeler ve levodopa gibi
gastrik bosalmay1 Onleyen ajanlardir. Sekonder
sebepler arasinda toksik dozunda bulantt ve
kusmaya neden olan digoksin, tat kaybina neden
olan penisilamin ve agiz iltthabina neden olan
fluorourasil gibi ilaglar ile hepatotoksik olan
alkol gosterilebilir (1).

1.2. Agirhk Artisina Neden Olan flaclar

flaglarin neden oldugu agirlik artist
tedavi esnasinda karsilagilabilecek problemler
arasindadir. Agirlik artisinin - boyutu ilaca,
dozuna ve tedavi siiresine gore degismektedir
(3). Agulik artist  depresyon ve psikoz
tedavisinin onemli istenmeyen etkilerindendir
(4). Sizofreni ve psikoz tedavisinde kullanilan
atipik  antipsikotikler (olanzapin, klozapin)
fiziksel aktivitenin azalmasina ve
metabolizmanin yavaglamasina neden olarak
agirlik artisina neden olurlar Agirlik artigt viicut
agirhigt ve istah iizerine etkili reseptdrlerin
bloke edilmesinden dolayr meydana gelebilir.
Ayrica antipsikotik ilaglar ile istah ve obeziteyi
diizenleyen hormonlar arasindaki iliski de
agirhk  kazanimim  agiklamaktadir  (5).
Antipsikotiklerin neden oldugu agirlik artisinda
merkezi histamin H1 reseptdr antagonizmasina
bagh istah artist ve insiilin duyarliligindan
kaynakli metabolik profilin degismesi de rol
oynar (6). Besin alimi ve enerji alimini
diizenleyen hormonlardan biri olan leptin ile
olanzapin ve klozapin tedavisi arasindaki
iliskiden dolayr meydana gelen agirlik artisi
antipsikotiklerle hormonlar arasindaki
mekanizmayi orneklendirmektedir 5).
Antipsikotikler, beta blokorler, steroidler, oral
kontraseptifler, valproat, anabolik steroidler,
fenelzin ve trisiklik antidepresanlar gibi bir¢cok
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ilacin sebep oldugu agirhik artist  klinik
bakimindan 6nemli olabilmektedir (4).

1.3. Tat algisim degistiren ilaclar

Ilaglarin tat ve koku duyusunda meydana
getirdigi degisiklik sebebiyle besin aliminda
azalma meydana gelebilir (7). Ilag kaynakl tat
bozukluklar1 doérde ayrilir. Hipoguzi tat
duyusunun genel olarak azalmasidir (4).
Ageuzia tath, tuzlu, ac1 ve eksi gibi temel tat
duyularinin bir ya da daha fazlasimin kaybi
olarak tanimlanir. Paraguzi besinlerin tadini pis
ya da acimig olarak algilanmasidir. Disguzi en
yaygin goriilen ilag¢ kaynakli tat bozuklugu olup
yemek yerken tatlar1 yanlis yorumlama ya da
bozukluk hissetmedir. Disguzide asir1 aci, tatli,
tuzlu algilama ya da metalik tat alma da soz
konusudur  (8). Karbamazepin, lamotrijin,
aspirin ve levodopa gibi ilaglar act tat
algilamaya sebep olurken lityum, metildopa,
allopurinol ve metformin gibi ilaglar da metalik
tat algilamaya sebep olan ilaglardandir (4).
Disguzide tat bozukluguna sebep olan
mekanizma ndron ve tat tomurcuklariin
disfonksiyonudur. Hipertansiyon, kalp
hastaliklar1 ve proteiniirili diyabet
hastaliklarinda disguzi gelismesi hastalar igin
besinsel sikintilar dogurabilir. Tuz algisindaki
azalma tuz alinmasini artirabilir ve bu durum da
hipertansiyon hastalariin diisiik tuz igeren
diyete uyumlarmi gii¢lestirir. Benzer sekilde
tath besinleri algilamadaki azalma diyabetli
kigileri daha tath beslenmeye meyilli hale
getirebilir (8). Aguzi ve paraguzi nadiren ilag
tedavisi nedeniyle olusmaktadir (4).

Bir¢ok ilag¢ tiikiirik olusumu iizerine
etkili reseptorleri etkileyerek agiz kurulugu
olusturur ve bu da besinlerin tadini algilama ile
ilgili ~ sikintilara  yol acar.  Diiiretikler,
antihipertansifler, antipsikotikler,
antidepresanlar, antikolinerjikler, analjezikler ve
antihistaminikler agiz kuruluguna sebep olan
ilaglardandir (4).

flag kaynakli koku duyusunda bozukluk
klinikte nadiren goriilen bir durum olup koku
duyusundaki herhangi bir degisiklik besin
almm  da  etkileyebilir. Streptomisin,
gentamisin,  metotreksat, amikasin, beta
blokorler ve kalsiyum kanal blokorleri koku
duyusunda bozukluga sebep olan ilaglardandir

(4).
1.4. Bulanti1 ve kusma
Bulant1 ve kusma ila¢ tedavisinin en sik

ve ilk goriilen istenmeyen etkilerindendir.
Kusmaya ila¢ tedavisinin beyindeki kusma
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merkezine ulasan Gi kanaldaki kemoreseptérleri
veya kemoreseptdr trigger zonu etkilemesi
sebep olmaktadir. Potasyum, antibiyotikler,
demir preparatlar1 ve sitotoksik maddeler
kemoreseptorler {iizerine etki etmekte iken
levodopa, anestezikler ve nikotin kemoreseptdr
trigger zon {lzerine etki eden ilaglara Ornek
olarak gosterilebilir (4). Uzun ve siddetli kusma
durumu  besinlerin  emilimini  etkileyerek
beslenme ile ilgili komplikasyonlara sebep
olmaktadir. Genelde sitotoksik ilaglarla yapilan
kemoterapi uzun siireli siddetli kusmalara sebep
olur (3).

2. BESINSEL DEGISIiKLIKLER
2.1. Gastro-intestinal (GI) Fonksiyonu
Degistiren Ilaglar

[laglar besin emilimini direk veya dolayli

mekanizmalarla etkiler. Dogrudan
mekanizmalar  ilaglarin  GI  kanalda pH
degisiklikleri, emilim gecikmesi ve
biyoyararlanim degisiklikleri meydana

getirmesidir. Dolayli mekanizmalar ise ilag
kaynakli malabsorbsiyon ve GI motilite
degisiklikleridir (1). GI motilitedeki azalma
siskinlik, tokluk hissi ve konstipasyona neden
oldugu igin besin alimm azaltir. GI kanalda
antikolinerjik ve opiyat reseptorleri uyaran
ilaglar GI motilitenin azalmasina sebep olur (4).
Aliiminyum iceren antiasitlerin mide diiz kaslar1
lizerine gevsetici etkisi gastrik bosalmay1
geciktirir. Mide pH’smin artmasi kalsiyum,
magnezyum gibi g¢esitli minerallerin emilimini
azaltir (Tablo 1) (9). Silfonamidler de gastrik
bosalmanin gecikmesine sebep olmaktadir (10).

Diyare eritromisin, demir, metformin ve
akarboz gibi bircok ilacin sebep oldugu
istenmeyen durumlardandir. Olasi
mekanizmalar Gi flor da degisim, GI motilitede
artma ve mukoza yiizeyindeki bozukluktur (4).
GI motiliteyi artiran ilaclar karin agrisi, kramp
ve diyareye sebep olur. Bu istenmeyen etkilerin
uzun ve siddetli olmasi halinde kisilerde istah
azalmast nedeniyle besin alimi da azalabilir.
Uzun siddetli diyare durumlarinda GI emilim
zamaninin azalmasi ve oral-gekal gegisin
artmasindan dolay besinsel kayiplar
yasanmaktadir (3).

[laglar merkezi mekanizmalarla ya da GI
kanal tizerindeki etkileri ile de besin alimini
etkilemektedir  (11). Hipertonik  mannitol
soliisyonu GI kanalda emici hiicrelere zarar
verdiginden dolay1 glukoz, sodyum ve su
gecisine engel olur. Heksadesiltrimetilamonyum
gibi gangliyon blokaj1 yapan ilaglar GI kanalda
otonom sinir sistemine etki ederek besinlerin
emilimini azaltabilir (10).
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2.2. Ila¢ Kaynakh Metabolik Etkiler
2.2.1. Hiperglisemi

Ilag kaynakli hiperglisemi hastalarin
metabolizmalarindaki ~ dalgalanmalarla ilgili
olup bu durum en ¢ok hiperglisemi icin riskli
gruplarla diyabetli ya da diyabet gelisme riski
olan kisileri etkiler (3). Klozapin, olanzapin gibi
ilaclarla yapilan antipsikotik tedavinin uzun
stirmesi hiperglisemi riskini attirir. Antipsikotik
ilaglar beta hiicrelerin disfonksiyonuna ve
insiilin direncine sebep olarak hiperglisemiye
neden olurlar. Antipsikotik ilaclar hiperglisemik
etkisini insiiline duyarli organlara ve karaciger-
hipotalamus arasindaki iliskiye direk etki
ederek, insiilin direncini arttirarak veya beta
hiicrelerine etki ederek periferdeki s6z konusu
istenmeyen durumun telafi edilmesine engel
olarak  gosterirler.  Antipsikotik  ilaglar
hipotalamusa etki ederek kalori alimini arttirir
ve obezite gelisimine sebep olur. Ayrica, ilag
kaynakli yag dokusunun artmasi ve beta hiicre
fonksiyonunun bozulmas1 karaciger ve kas
dokuda insiilin direnci ile ilgili durumun daha
da kotiilesmesine yol agar (12). Insiilin
salmimini inhibe eden a2 reseptorleri ile bazi
antipsikotik ilaglarmn antagonist iligkisinin de
kan glukozu ile ilgili ilag  kaynakl
degisikliklerin bir sebebi olabilecegi
bildirilmektedir. Antipsikotik ilaglar &zellikle
karaciger ve iskelet kas dokusundaki tasiyici
mekanizmalar1  bozarak hiicrelerin  glukoz
alimini 6nler ve hiperglisemiye neden olur. Bazi
antipsikotiklerin o2, muskarinik M3 ve
seratonerjik reseptorler {izerindeki antagonistik
etkisi metabolizma {izerinde toplu bir etki
meydana getirerek agirlik artisin1 ve diabetes
mellitus gelisimine katki saglar (13).

2.2.2. Hipoglisemi

Ilag kaynakli hipoglisemi uzun ve
tekrarli yasandiginda beyinde geri doniigiimsiiz
hasarlara, = komaya ve  Olime  sebep
olabilmektedir. Romatoid artrit tedavisinde
kullanilan salisilatlar insiilin atilimi ile karaciger
glukoz {retimini azaltarak, glikoneogenezisi
onleyerek ve periferal dokularin? glukoz
kullanimini artirarak hipoglisemiye neden olur.
Kanser tedavisinde kullanilan streptozotosinin 3
hiicreleri iizerindeki etkisi siddetli
hipoglisemiye yol agar (14). Metformin
periferal glukoz  kullanimmi  arttirir  ve
glikoneogenezisi azaltir. Metforminle tedavide
orta derece hipoglisemi az, siddetli hipoglisemi
ise nadiren goriliir. Silfoniliirealar insiilin
salinimin1  uyararak etki gosterdikleri icin
hipoglisemiye neden olabilir. Ikincil nesil
stilfoniliirealardan biri olan glibenklamidde
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hipoglisemi riskinin daha biiylik oldugu ve
kullanimmin  tavsiye  edilmedigi  ifade
edilmektedir (15).

2.2.3 Lipit degisiklikleri

Ikinci kusak antipsikotikler (olanzapin,
klozapin  vs) kan trigliserit  diizeyinin
yiikselmesine ve dolayist ile yaglanmaya sebep
olmaktadir. Muhtemel mekanizma yag dokudan
serbest yag asitlerinin agirt  salinimudir.
Olanzapin ve klozapin serum lipit seviyesinde
yiikselmeye ve agirlik artisina neden olmasina
ragmen ziprasidon ve amisiilpiridin serum lipit
seviyesi lizerinde onemli bir etki gostermezler.
Bu nedenle kilolu hastalarda bu ilaglar alternatif
tedavi olarak gosterilir (16).

Antibiyotikler, antidepresanlar,
antipsikotikler, ve antiaritmikler gibi ilag
gruplar1 fosfolipidozise sebep olmaktadir. Ilag
kaynakli fosfolipidozis durumunda etkilenen
organlarda  fosfolipit  birikimi  goriilir.
Amiodaron ve klorpromazin gibi katyonik
amfifilik ilaglarin fosfolipitlerle etkilesmesinde
birincisinin ilag ile lipidin sindirilemeyen
kompleks olusturmasi, ikincisinin de fosfolipaz
aktivitesinin onlenmesi seklinde muhtemel iki
mekanizmanin oldugu bildirilmektedir (17).

2.3. Besin Metabolizmas1 ve Kullaniminda
Degisiklik

Vitaminler =~ ve  mineraller  viicut
fonksiyonlart i¢in her hiicrenin ihtiyag duydugu
maddelerdir. Bunlarin  eksikligi ile ilgili
metabolik  sonuglar  kronik  hastaliklarin
baslamasina sebep olabilir (9). laglar 6zellikle
vitamin ve minerallerin emilimini,
metabolizmasint  ve atilimunt  degistirerek
viicutta vitamin ve mineral kayiplarinin
olusmasina neden olur.

Laksatifler besinlerin emilimini dolayis1
ile de vitamin ve mineral emilimini azaltarak
eksikliklere yol agar. Aliiminyum hidroksit
iceren antiasitler fosforu baglayarak emilimini
azaltir (2). Ostrojen replasman tedavisi vitamin
B6, magnezyum ve folik asit seviyesini
diisliriirken su tutulumuna sebep olarak sodyum
seviyesini arttirir  (18). Kaptopril ¢inko ile
selasyon yaparak emilimini engeller ve
¢inkonun triner atilimini arttirir (19).

B12 vitamininin emilebilmesi igin
gastrik aside ve pepsine ihtiya¢ vardir. Gastrik
asit ve pepsin varliginda B12 vitamini besindeki
proteinden ayrilir ve intrinsik faktore baglanarak
barsaklardan emilebilir. Fakat proton pompa
inhibitorleri (PPi)’nin midedeki pH’1 artirmasi
diyetteki  proteinlerden  vitamin  B12’nin
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ayrilmasini engelleyerek emilim siirecini bozar.
PPi kullanimindan sonra C vitaminin serum
konsantrasyonunda azalmalar meydana geldigi
ve bunla ilgili mekanizmanin da gastrik pH’1n
artmast sonucu C vitaminin emilemeyen bir
forma doniigmesi oldugu ifade edilmektedir
(19). Ayrica PPI ve antiasitler gibi ilaglar mide
pH’1n1 degistirerek B1 vitamin emilimini azaltir
(20).

Yapilan bir c¢alismada, metformin
tedavisi yalnizca insiilin kullanilan tedavi ile
kiyaslandiginda metforminin B12 vitamini ve
folat seviyesini disiirdiigli ve es zamanli olarak
homosistein  seviyesini artirdigt ~ rapor
edilmektedir. Metforminin B12 eksikligine
sebep olma mekanizmast bakimindan ilacin
enterokinazi, bakteri florasini ve intrinsik faktor
seviyesini degistirmesi s6z konusu vitaminin
emilimini  ve sindirilmesini direk olarak
etkilerken folat metabolizmasi ilizerinde dolayli
etkiye sahip oldugu bildirilmektedir (21). B12
vitamini-intrinsik faktér kompleksinin emilimi
kalsiyuma baghdir (19). Metforminin B12
vitamini  emilimini  engellemesi ile ilgili
mekanizmalardan birisinin de B12-intrinsik
faktor kompleksinin alinmasinda bagirsaktaki
kalsiyummun membrana bagli aktivitesinin bu
ilac tarafindan bozulmasi yer almaktadir (22).

Uzun siire aspirin alimmnin  sebep
olabilecegi mide kanamasi demir eksikligine ve
dolayis1 ile anemiye sebep olabilir (2).
Antiasitlerin indiikledigi pH yiiksekligi demirin
ferrik forma doniisiimiine ve dolayisi ile demir
emiliminin azalmasina sebep olmaktadir (23).

flaglar vitaminlerin antivitamin veya
antimetabolitleri olarak etki ederek vitaminlerin
metabolizmasint  degistirebilir. Antivitaminler
ve antimetabolitler gercek vitamin ve
metabolitle benzer yapida olmasina ragmen
onlar gibi hareket edemediginden dolay1
enzimatik reaksiyonlar Onlenir. Folik asit
analogu olan metotreksat ve primetamin gibi
ilaglarin folik asit yerine dehidrofolat rediiktaza
baglanmasi sonucunda folik asit atilir ve folik
asitin bulunmasi gereken enzimatik reaksiyonlar
engellenir (24). Bazen de antibiyotiklerin K
vitamini  sentezleyen bakterileri 6ldiirmesi
durumunda oldugu gibi ilaglar besinlerin tiretim
mekanizmalarina miidahale edebilmektedir (2).
Ilaglarin  enterositlerdeki protein  sentezini
bozmast besin emilimini azaltmakta ve
eksikliklere sebep olabilmektedir. Bazen de
salisilatlar ve K vitamini arasinda oldugu gibi
ilag ile besin arasinda yaptiklari etki bakimindan
zit eylemler s6z konusu olmaktadir (Tablo 1)
(25).
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Tablo 1: Tlag-besin etkilesimleri (24, 25, 34)
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ila(;

Besin ve besin o6geleri

Mekanizma ve/veya etki

Akarboz

Besin

Glukoz emilimini ve karbonhidrat yikilmasini
inhibe eder

Demir Demir emilimini inhibe eder
Asetoheksamit Glukoz Hipoglisemiye sebep olur
Sodyum Hiponatremiye sebep olur
Aliminyum hidroksit Tiamin pH dan dolay1 biyoyararlanimini inhibe eder
Demir Demir emilimini inhibe eder
Fosfor Fosfor emilimini inhibe eder
A vitamini A vitamini emilimini inhibe eder
Fosfat Fosfat emilimini inhibe eder
Amikasin Kalsiyum, potasyum ve | Kalsiyum, potasyum ve  magnezyumun
magnezyum bobrekten atilmasim indiikler
Amfoterisin B Potasyum ve magnezyum Potasyum ve  magnezyumun  bdbrekten

atilmasini indiikler

Ampisilin Potasyum Yiiksek dozlari bobrekten potasyum atilimin
indiikler
Antipirin Yesil sebzeler, sigir eti Emilimi inhibe eder
Aspirin Folik asit Folatin atilimin indiikler
Aminoasitler Aminoasitlerin barsaktan emilimini inhibe eder
Demir Kronik yiiksek doz demir eksikligine sebep olur
C vitamini Trombositlerin C vitamini alimini inhibe eder,
iiriner atilimini indiikler
Barbitiiratlar D vitamini Metabolizmasini indiiklediginden dolay1 D
vitamini ihtiyacini artirir
Folik asit Serum seviyesini azaltarak megaloblastik
anemiye sebep olur
Serum lipitleri Kolesterolii artir (Caballero ve Conner, 2003)
C vitamini Bobrekten atilimini indiikler
B12 vitamini Serumdaki seviyesini azaltir
Klorazepat dipotasyum D vitamini Kemik erimesini artirir
Kalsiyum karbonat Demir Demir emilimini inhibe eder
Yag Steatoreye sebep olur
Kloramfenikol Demir Serum demir seviyesini ve total demir baglama
kapasitesini artirir
Folik asit Fizyolojik hareketine antagonist etki ederek
ihtiyaci artirir
Klorpromid Sodyum Hiponatremiye sebep olur
Kodein Glukoz Hiperglisemiye sebep olur

Kortikosteroid

Kalsiyum, fosfor

Kalsiyum ve fosforun emilimini inhibe eder,
triner atilimini indiikler, kronik yiiksek doz
kullanim1 osteomalaziye sebep olur

Cinko Uriner atilimim indiikler ve serum seviyesini
azaltir
Glukoz Glukoz toleransini bozar, plazma seviyesini
artirir
Kotrimoksazol Potasyum Atilimi inhibe ederek hiperkalemiye sebep olur
Sodyum Atilimi indiikleyerek hiponatremiye sebep olur
Foskarnet Kalsiyum,  magnezyum, | Ilag ile selasyon yapilmasi nedeniyle bu
fosfor, potasyum minerallerde eksiklik olur
Metaksilin Kalsiyum, demir, besin Tahil ve mandira triinlerinin emilimini inhibe
eder
Metildopa B12 vitamini ve folat Yiiksek dozlarda folat ve BI12 vitamini
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kayiplarini artirabilir

Nafsilin Potasyum Yiiksek dozlar iriner atilimi indiiklediginden
dolay1 hipokalemiye sebep olur
Oral kontraseptifler C vitamini Katabolizmasini indiikleyerek, emilimini inhibe
eder ya da dokulara alimimmi degistirereck C
vitaminin serumdaki seviyesini azaltir
Folat Folat konjugasyonunu inhibe eder serum folat
seviyesini azaltir
A vitamini A vitamini igin tagiyici proteinleri indiikleyerek
vitaminin serum seviyesini artirir
Ondansetron Potasyum Hipokalemiye sebep olur
Oksasilin Yaglar Steatoreye sebep olur
Penisilin G Glukoz Hiperglisemiye sebep olur
Fensuksimid B12 vitamini, folik asit Folatin emilimini inhibe eder ve serum
seviyesini azaltir, B12 vitamininin taginmasin
inhibe eder
Primetamin Folikasit Serum konsantrasyonunu azaltir
Ritonavir Vitaminler Vitamin eksikligine sebep olur
Salisilatlar Demir Uzun siire kullanim serum demir seviyesini
azaltir
Sodyum salisilat Aminoasitler Barsaktan emilimini inhibe ederek {iriner
atilimini indiikler
Sulfisokzasol Folik asit Emilimini, barsaktan sentezini inhibe eder ve
serum seviyesini azaltir
Tetrasiklin Mineraller Kalsiyum, ¢inko ve magnezyum emilimini
selasyon yaparak inhibe eder
C vitamini Plazma ve l6kositlerdeki seviyesi azalir, iiriner
kaybini indiikler
Trimetoprim Folik asit Serum folat seviyesini azaltir
Kolsisin Besin, vitamin ve mineral | B 12 vitamini, sodyum, protein, yag, potasyum

ve karoten emilimini inhibe eder
Karoten, B 12 vitamini ve kolesterolun serum
seviyesini azaltir

Amfetaminler Besin Istah1 azaltarak kalori alimimi ve biiyiimeyi
azaltir

Lityum karbonat Besin Istah1 artirarak agirlik artisina sebep olur

Primetamin Besin GI mukozanin yaralanmasina sebep olarak agiz
ve dis eti iltihabi, bulanti, kusma, daire ve kilo
kaybina sebep olur

Neomisin K vitamini Barsak bakterilerinin K vitamini sentezini

inhibe eder

Antituberkular ajan

Besin, vitamin ve mineral

Mukoza gecis mekanizmasini etkileyerek B 12
vitamini, demir, folat, ve yag emilimini inhibe
eder

Miishil

Besin

Barsak peristaltizminin artmasina neden olur,
steatora sebep olur

Barsagi irrite ettiginden dolayr kalsiyum ve
potasyum kaybini indiikler, glukoz emilimini
inhibe eder

Penisilamin

Cinko ve bakir

Cinko ve bakirla gselasyon yaparak iiriner
atilimini indiikler

Triamteren

Folik asit

Dihidrofolat rediiktazin yarismali inhibisyonu
folik asit aktivitesini inhibe etmesi sonucunda
serum folat ve B12 seviyesi azalir

Kolestiramin

Besin

Safra tuzlarimi baglayarak A, D, K vitaminleri,
folat, yag ve kolesterol emilimini inhibe eder
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Kolestiramin Folik asit Folik asiti baglayarak atilimini indiikler

Madeni yag Besin Yagda ¢Oziinen vitaminlerin ¢dziinmesine
sebep olarak A, D, K, E vitaminleri, kalsiyum,
karoten ve fosfatin emilimini inhibe eder

Glutetimid D vitamini D vitamini inaktivasyonunu indiikleyerek
kemik erimesi riskini artirir

Klorpromazin Besin Fiziksel aktiviteyi azaltarak agirlik artigina

sebep olur

Fenobarbital, pirimidon, | Folik asit
karbamazepin

Folatin yikimlanmasini hizlandiran karaciger
enzimlerini indiikleyerek serum seviyesinin
diigmesine sebep olur

Fentoin Folik asit

Barsak pH’ 11 artirarak folat
malabsorbsiyonuna neden olur

Intestinal konjugasyonlarini inhibe ederek,
tasinmasini bozarak ve karaciger enzimlerini
indiikleyerek folat eksikligine sebep olur

Kivrim ve tiazid | Folik asit
ditiretikler

Uzun siireli kullanimda folat atilimini indiikler

Pankreatin Folik asit Folik asit ile ¢oziinmeyen kompleksler
olusturarak folatin emilimini inhibe eder
Sulfasalazin Folik asit Jejenumdaki folat konjugasyon enzimlerini

yarigmali bir sekilde inhibe ederek ihtiyacin
artmasina sebep olur

Karbamazepin, fenobarbital, fenitoin gibi
antiepileptiklerin K  vitamini  {izerindeki
olumsuz etkileri genelde plasenta ve karacigerde
kargilagilan fetal kanamalara sebep olmaktadir.
Bununla ilgili mekanizmada K vitamini diizeyi
ve bu vitaminle ilgili pithtilagma faktorlerinin
iretimindeki azalma sorumlu tutulmaktadir
(26). Plasentada ve fetiis karacigerindeki
mikrozomal enzimlerin indiiklenmesine bagh
olarak K vitamini yikimmin artmasi bu
mekanizmayi agiklar (27).

Antikonviilsan ilaglar (fenitoin,
fenobarbital) D vitamini metabolizmasi ile ilgili
sitokrom P450 enzim sistemini (CYP450)
uyararak besinlerin katabolizmasini arttirir ve
direk besin metabolizmasina miidahale eder
(Tablo 1) (25). HIV sebebiyle tedavi alanlarda
hastaligin yani sira ilaglara bagli D vitamini ve
kemik saghgi ile ilgili istenmeyen durumlar
olusur. Bu durum ilaglarin kemik mineral
yogunlugunu azaltmasi ve D  vitamini
metabolizmasinda bozulmalara sebep
olmasindan kaynaklanir (28).

Bazi ilaglar besin ogelerinin {iriner
atilimini artirmakta bazilari ise azaltmaktadir
(7). Bazi ilaglarin iriner atilimi artirma nedeni
bobreklerden reabsorbsiyonu  azaltmasindan
kaynaklanir. Furosemid ve triamteren gibi
ditretikler kalsiyumun bdobrek tubiillerinden
reabsorbsiyonunu azaltarak kalsiyum atilimini
arttirir. Bazen de ilaglar aspirin folat arasindaki
yarigmali durumda oldugu gibi vitaminlerin

plazma proteinlerine baglanmasina engel olarak
atilimin arttirir (24).

Yiksek doz izoniazid verilmesinin
bobreklerden B6 vitamininin atilimint artirdigt
ve bu durumun da ila¢ tedavisi boyunca
periferal noropatiye sebep oldugu bildirilmistir
(29). Izonikotinik asit hidrazid de tiiberkiiloz
tedavisinde kullanilan diger bir ilag olup B6
vitamini ile kompleks olusturdugundan dolay1
B6 vitamininin idrardan atilimina ve eksikligine
sebep olmaktadir (24).

4. YASAM DONEMLERINDE iLAC-BESIN
ETKIiLESIiMi

Ilag etkilesimleri bakimindan yash kisiler
basta olmak tizere bebekler, ¢ocuklar, hamileler,
alkol ve sigara kullananlar daha fazla risk
altindadirlar (1).

4.1. Bebeklik ve Cocuklukta ilag-Besin
Etkilesimi

Kronik hastaligi olan bebek ve ¢ocuklarin
aldiklar1 tedavi, biiyiime ve gelismelerini
etkileyebilecek  besin  eksikliklerine  sebep
olmaktadir. Bu grup hastalarda ilag uygulama
ile ilgili giicliikler tedavinin etkisini azaltmakta
iken bir de besinle karsilikli etkilesmesi hem
tedavi hem de besin eksikligi icin risk
olusturmaktadir. ilaglarin kolay uygulanmasi ya
da tadinin  diizeltilmesi ig¢in  besinlerle
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karigtirtlmasi da etkilesimlere sebep
olabilmektedir (30). Valproik asit ve lityum
gibi  psikiyatrik ilaglar1 alan ¢ocuk ve
adolesanlarda bu ilaglar besinlerin
biyoyararlanimi degistirir. Ayrica karbamazepin
ve fentoin gibi antiepileptiklerin kullanimi folik
asit seviyesi ve dolayist ile de sozel bellek
becerilerinde  azalmaya neden  olabilir.
Muhtemel mekanizmanin bu ilaglarin karaciger
metabolizmasint indiiklenmesi oldugu ifade
edilmektedir (31).

4.2. Gebelik ve Laktasyonda lag-Besin
Etkilesimi

Gebelik doneminde verilen ilaglarin
teratojenik etkiye sahip olmasmin yani sira
ilacin sebep oldugu besinsel eksiklikler de hem
anne hem de bebek i¢in istenmeyen durumlara
sebep olabilir (32). Gebeligin viicutta meydana
getirdigi degisiklikler ve sonuglar1 ilag-besin
etkilesimini de  etkilemektedir.  Gebelikte
besinsel ihtiyaglarin artmasindan dolayi besin
eksikligine yatkinlik artar. Viicut agirliginin
artmasi ve yag ve su oraninin degismesi ilacin
dagilimini ve etkisini degistirir. Bulanti, kusma,
yemekle ilgili aserme veya yemeye isteksizlik
besin dengesizligine ortam hazirlar. Gastrik
bosalmanin gecikmesi ve barsak gecisinin
uzamasi ila¢ ya da besinin emilim oranini
degistirebilir (32).

Gebelikte hem anne hem de fetus igin
hiicre proliferasyonunun artmasi folik asite olan
ihtiyact artirmaktadir. Bu ihtiyacin
kargilanmamasi  veya  antiepileptik  ilag
kullaniminda oldugu gibi folat seviyesindeki
ilag  indiikli  diisislerin  kontrol  altina
almamamast annede megaloblastik anemi
fetusta ise diisiik dogum agirligl, prematiire ve
spontan aborta sebep olabilir (32).

Gebelikte demir eksikligi fetusta diisiik
dogum agirligr riskinin artmasina, annede
anemiye ve dogum esnasindaki kanamayi tolere
edememe ve sonrasi enfeksiyonlara yatkin olma
gibi istenmeyen durumlara yol agar (32).
Antiasitlerin ~ demir  emilimini  azaltmasi
neticesinde meydana gelen eksikligin sebep
oldugu sikintilara karsin yiiksek ferritin diizeyi
de prematiire doguma ve neonatal asfeksiye
sebep olabilmektedir. Bu yiizden gebelikte
demir diizeyi dikkatli izlenmelidir (32).

4.3. Yashhkta ila¢-Besin Etkilesimi

Yash kisilerdeki metabolik siireclerin
degismesi, receteli veya recetesiz bir¢ok ilacin
kullanilmasi, bircok hastaligin  ayn1 anda
bulunmasindan dolay1 kompleks ilag tedavisi ve
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diyet diizenlenmesi gibi bir¢ok sebepten dolayi
bu Dbireyler ilag-besin etkilesimine daha
duyarlidirlar.  Yasli insanlardaki ilag-besin

etkilesimi iic gruba ayrilmaktadir.
Fizikokimyasal etkilesimler besinlerle selasyonu
ve besin stabilitesindeki degismeyi

icermektedir. Fizyolojik etkilesimler ilaclarin
sebep  oldugu istah, sindirim, atilim,
biyotransformasyon ve gastrik bosaltmadaki
degisikliklerdir. ~ Patofizyolojik  etkilesimler
metabolizmanin 6nlenmesi sonucunda olusan
toksisite ve emilim durumunun bozulmasidir
(9). Yash kisilerde ilag indiiklii beslenme
problemlerinin olusmasinda istah kaybi, Gi
kanalda ilacin istenmeyen etkilerinin yaninda
eklem agrisi, yasa bagli sersemlik, hareket
kabiliyetinin azalmast gibi durumlar da
besinlerin  alinmasint  ve  hazirlanmasini
kisitlamakta ve yasa bagli besin aliminin
azalmasiyla ilgili diger sebepleri
olusturmaktadir.  Yashh  kisilerde  ¢esitli
mekanizmalarla agirlik kaybma sebep olan
ilaglar oldugu bildirilmektedir (33). Menopoz
sonrasit kadmlarin kivrim ditiretikler almasi
kalsiyum kaybimi ve dolayist ile osteoporoz
riskini arttirir (9). Yash kisilerdeki uzun dénem
laksatif kullamimi elektrolit dengesizligine ve
dolayisiyla  besinsel  eksikliklere  sebep
olmaktadir (33).

5. SONUC VE ONERILER

Ilaglarn beslenme ve besin odgeleri
lizerine etkisi besin emiliminin azalmasina,
besin metabolizmasinin, tat algisinin ve viicut
agirhiginin degismesine ve vitamin ile mineral
eksikliklerine sebep olur. Bulanti, kusma, Gi
fizyolojide meydana gelen degisiklikler de besin
alimmin azalmasina ya da alinan besinin
emilimine engel olmaktadir. Ilaglar bu
nedenlerden dolay1 besin eksikligine o6zellikle
de vitamin ve mineral eksikligine sebep
olmaktadir. Bu eksiklikler arasinda en sik
goriilenlerden biri B12 eksikligi ve buna bagh
gelisen pernisiydz anemidir. Folik asit eksikligi
ilaglarin enzimatik reaksiyonlara engel olmasi
neticesinde meydana gelir ve en sik goriilen
etkilesimlerden biridir. K ve D vitamini
eksikligi de sik karsilasilan ilag kaynakli
etkilesimlerdendir. Besin 0gelerindeki ilag
nedenli bu eksikliklerin ve buna bagli olusan
aksakliklarin  yasandigt donemler de c¢ok
onemlidir. Bir birey bu etkilesimlere c¢ocuk,
adolesan, hamile veya yasli olmasi durumunda
farkli tepkiler verebilmektedir. Farkliliklara
sebep olan anatomik ve fizyolojik nedenler
dikkate alinmalidir.

103



Corum D., Uney K.: ilaglarin Beslenme ve Besin Ogeleri iizerine Etkileri

flag tedavisinin beslenme ve besin
Ogeleri lizerindeki etkileri tedavinin kesilmesini
takiben uzun bir donemde de
goriilebileceginden  olusabilecek  olumsuz
durumlarda ila¢ etkisi mutlaka g6z Oniinde
bulundurulmalidir. Tedavide ilag-besin
etkilesimlerinin de olabilecegi diistiniilerek
hasta sikayetleri oznel olarak
degerlendirilmemelidir. Vitamin ve mineral
eksikliklerinde hastalik ya da besin aliminin
zayiflamis olmasiin yam sira ilag tedavisinin
de bu tarz etkiler yapip yapmadigi
sorgulanmalidir. flag-besin etkilesiminde ¢ocuk,
eriskin, yasl gibi yagsam donemleri ayr1 ayr1 ele
alimmali ve bu donemlere 6zgii durumlarin neler
oldugu ve yapilmasi gerekenler gosterilmelidir.

[lag  tedavisinin kisinin  beslenme
durumunda meydana getirdigi istenen veya
istenmeyen etkiler hakkinda mevcut literatiir
bilgi verilmeye calisilmigtir. Bu bilgiler dikkate
alindiginda artik tedavideki amag¢ sadece
hastaligit  tedavi etmek degil tedavinin
istenmeyen etkilerinden hastay1 korumak ya da
istenen etkilerinin hasta yararina
kullanilabilmesi amaglanmalidir.
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