Gyulladascsokkentok

Gyulladas 3 fazisa:
l. Lokalis tiinetek. (duzzanat, pirossag, fajdalom). Hisztamin, prosztaglandinok
jatszanak ebben fontos szerepet.
Il. Fehérvérsejtek (leukocitak) akkumulacioja, akkomodacidja (bedramlasa) az
aktualis helyre

Il. Fibrozis kialakuldsa

Prosztaglandinok, leukotriének

Sejtmembran foszfolipidjeibdl arachidonsav lesz

1) cox enzim hatédsara prosztanoid (prosztaglandin, tromboxan) lesz

2) cox enzim hatasara leukotrianek lesznek.

Ezek az anyagok nem raktdrozodnak

Gyulladasos folyamatok befolyasolasa:

1. 1épcsd Az arachidonsav kialakulasat gatoljuk (enzimgatlas révén) szteroidokkal
A folyamat leall. A gyulladas 1. két fazisdnak kialakulasat gatoljuk.
2. 1épcsd NSAID. Cox enzim gatlasaval a prosztanoidok szintézisét gatolja.

A gyulladas 1. fazisat akadalyozza meg.

Prosztaglandinok hatasai:
e vese vérataramlasat fenntartjak
o fontos szerepet jatszanak az Ujsziilottek Botulli vezetékének a nyitva tartasaban
e améh simaizomzatdra a kiilonb6z6 prosztaglnadinok kiilonbdzdképen hatnak.
e dysmenorrhea (fajdalmas menstruacio) esetén az 0sszehuzo prosztaglandinok keriilnek
talsulyba
e egyes szarmazékaik (tromboxdnok) a trombocita agregacio kialakulasaban jatszik

fontos szerepet.



e COX1 enziol mindenhol a szervezetben termelddik ahol prosztaglandinok jelen
vannak

e (COX2 enzim csak a gyull. helyén termelddik

ASPIRIN - COX 1., 2-6t is gatolja
IBUPROFEN - mar inkdbb a COX 2 fel¢ tolodik el
NABUMETON - csak a COX 2-6t gatolja

Mellékhatésaik:
e ulcust kivalto hatas (a prosztaglandin szintézis gatlasanak arnyoldala)

e avesében kiesik az artdgulast ellenregulald folyamatok — vizretencio

Gliikokortikoidok
e szabalyozasban negativ feedback (emelkedik a szérum gliikokortikoid —
hypothalamus — hypophysis — termelés leall)
o felszabadulasuk napszaki ingadozast mutat: hajnalban a 2/3-a, napkozben a tobbi.
e szteroid receptorokon keresztiil fejtik ki a hatasukat — intracellularisan hatnak. Be
kell Iépnitik a sejtbe, hogy hathassanak — e szerek hatdsdhoz idére van sziikség. Iv
addsa is min 5 perc mig hat.

e széles spektrumt a hatasuk

Szén-hidrat anyagcsere: vércukor emeld hatas (gatoljak a cukor sejtbe vald bejutasat,
fokozzak a glilkoneogenesist) szteroid diabetes — inzulin
adassal uralni lehet ezt az allapotot

Fehérje anyagcsere: fehérje lebontast okozza — vékony izomzatiak lesznek a
gyogyszert szedok, kKatabolikus hatas, hossza szedés utan
negativ nitrogén egyensuly alakul ki
Gyerekeknél a novekedés lelassul.

Zsiranyagcsere: lipolizist fokozza — a szabad zsirsavak szokatlan helyen
rakodnak le — kialakul az un. kuschingoid alkat, holdvilag arc,

bolény-nyak



Ca anyagcsere Fokozza a Ca kiiiriilést, gatolja a Ca bélbdl valo felszivodasat, a
csontszovetben fokozza az osteoclastok aktivitasat —

osteoporosis

Negativ feedback hatas
o Mellékvesekéreg atrophia — csokken a stressztliird képesség — ezt megeldzik

intermittalo kezelésekkel. (egyik nap tobbet adnak, egyik nap kevesebbet)

Gyulladascsokkentd hatas
e Az arachidonsav kialakuldssal gatolja a gyulladas 2 fazisat is

e (Csokkenti a gyulladasban szereplé medidtorok és sejtek szamat, csokkenti a citokinek

felszabadulasat

e Lassitja a fibrozist — hegszovet kialakulasat — lassitja a sebgyogyulast

Immunszupressziv hatas
e az immunvalasz kezdeti 1épéseit gatolja a T-limfocitakra gyakorlot hatasaval —
alkalmazzak szervtranszplantaciokor megakadalyozva a kilokodést +
immunbetegségek soran — Csokken a fert6zések elleni védekezés bakterialis, virusos,

gombas feliilfert6zédéssel szamolni kell

KIR hatas
e A KIR-ben csokkenti a gorcs kiiszobot — eldsegiti az epileptiform gorcsok

kialakuldsat. Ingerlékenységet, izgatottsagot okoz.

Gyomorra hatés

e A gyomorban fokozza a sosav termelést — ez veszélyes ha korabban a beteg NSAID-

ot is kapott

Hatasa a szemre

e A szemben cataractat okoz, ill glaukémat tud kivaltani még gyerekeken is. A szer
elhagyasa utan e mellékhatdsok megsziinnek

e Képes fokozni a magzati tiidében a felszin-akativ anyagok surfactans termelddését.




Gyulladasok esetén tiineti kezelésre alkalmas pl szemészetben iridociklitisz- eccema, colitis
ulcerosa, asthma bronchiale, autoimmun betegségek kezelése RA, ranszplantacioé soran,
limphoid eredetii dagnatok kiegészité kezeléseként. Eletmentd lehet anaphilaxias sokkban.
Adrenalinnal adjak egyiitt. (az adrenalin gyorsan hat, mire az lecseng hat a gliikokortikoidok)
Agyban érpermeabilitast csokkent

Szarmazékai
metil prednizolon METROL
budenozid, PULMICORT

Asthma bronchiale kezelése

budenofart
Colitis ulcerosa
betametason DIPROPHOS

fuocinolon

e antibiotikumokkal vagy fertdtlenitokkel kombindljak
e a gliikkokortikoidok elsé szarmazékanak mineralokortikoid hatéasa is volt — Na viz

retencid6 — Fokozddott az oedemakészség.

Tavalyi anyagrész NSAID gyulladascsokkentok

Foszfolipidek

foszfolipaz + lipoxigenaz

arachfdonsav ————— leukotrién
ciklooxigeaz enzim CO

prosz}{anoid

PG, PI, TX

Ezek az anyagok aktudlisan szintetizdlodnak, nem raktarozodnak, hanem folhasznaloédnak,
lebomlanak, majd kitiriilnek. A kiindul6 anyag a foszfolipid membran.

COX: prosztaglandin (PG), prosztaciklin (PGI) tromboxan (TX)



A folyamat befolyasolasa:  foszfolipaz enzim gatlas (1. szint) szteroid gyulladascsokkentok
Cox enzim gatlas (2. szint) itt hatnak az NSAID
gyulladasokkenték

NSAID gyull.csokkentok:

Savas karaktertiek. Hatasukat a ciklooxigendz gatlasa révén fejtik ki.

3-as hatds:  gyulladascsokkentok
fajdalomcsillapito hatés + lazcsillapito hatés

2 izomer COX-1 mindenhol jelen van, ahol a prosztaglandinok hatast fejtenek ki.
COX-2. Csak a gyulladas helyén citokinek, endotoxinok hatasara kezd el

termel6dni.

Sok szarmazék létezik. Nem egyforma hatésban géatoljak mindkét izoenzimet. Az ASPIRIN
mind kettt azonos mértékben gatolja — neki van a legtobb mellékhatasa is. Ujabb
szarmazékok: ibuprophen inkabb mar a COX-2-6t gatolja. Nobumeton mar csak a COX-2-6t

gatolja.

Hatésai:

Fajdalomcsillapité hatasa

Az eredeti prosztaglandinnak milyen a hatasa: Erzékenyitik a nociceptorokat a
fajdalomkeltd anyagokkal szemben — mar kisebb dozis is fajdalmat valt ki a fajdalomkeltd
anyagokbol (fajd. keltd anyag bradikinin).

A gyogyszer ezt gatolja, a nociceptorok érzékenyitése elmarad — kialakult a fajd hatas.
Enyhe és kozepes er6sségli fajdalmak csillapitasara alkalmasak. Féleg olyanokban, amelyek
kialakuldsdban a prosztaglandinoknak szerepe van: gyulladasos, iziileti, ér, izomfajdalmak,
fogfajas, fejfajas. Visceralis fajdalmak csillapitdsara nem elegenddek.

Lazcsillapito hatas

Baktériumok hatasara, szovetkarositd hatasokra lazkelté anyagok szabadulnak fel. A
hékozpontban (hipothalamusz) a hétermelést fokozzak, a hdleadast csokkentik — igy alakul
ki a laz. A prosztaglandinok szintézisének a gatlasaval ez a folymat megszakad — A laz
csillapodik. A normalis testhdmérsékletet nem képesek csokkenteni. Nem minden szdrmazék

alkalmas lazcsillapitasra. Termogén (lazkeltd hatdsu) anyagok szabadulnak fel szoveti



karosodaskor, és a h6koézpontban (hipothalamus) bizonyos prosztaglandinok szintézisét
okozza — laz kialakulasa
Gyulladascsokkent6 hatas
Gyulladas 3 szakasza: akut vascularis szakasz (lokalis értagulat, permeabilis fokozodas,
oedema = harmas valasz). Hisztamin valtja ki ezt a harmas hatast
Szubakut cellularis v. immunfazis. A fehérvérsejtek és a fagocitak
infiltralodnak, aktivalodnak. Fontos szerep leukotriének.
Kronikus proliferativ fazis Szoveti degeneracidval, fibrozis
kialakulasaval jar egyiitt.
A lazcsillapitok. Az elsd szakaszra hat. Osteoarthritisek, spondilitisek kezelésében hatasosak.
De a szovetkarosodassal jar6 tovabbi progressziot nem tudjak megakadalyozni.
Méhizomzatra kifejtett hatas
Simaizomra 0sszehiizd és elernyesztd hatdsa van a kiilonb6z6 prosztaglandinoknak. A
kiilonb6z6 hatast prosztaglandinok aranya egyensulyban van normalis esetben. Dismenorrhea
esetén az 0sszehuzdodast okozo prosztaglandinok talsulyba keriilnek. > Gorcsok. Ezeket a
prosztaglandinokat gatolni kell. A prosztaglandinokban a botalli vezeték nyitva tartdsaban is
fontos szerepiik van. a korasziilés megindul Ki — n6 az asan elkeriilésére gyulladascsokkentd
szereket adnak, a botalli vezeték elzarodik, és a magzat elhal.

(tulajdonképpen mellékhatasok)

Mellékahtasok

Ulcust okozo hatas: Alapja, hogy a prosztaglandinoknak a gyomornyalkahartyat védo
funkcidja is van a (bikarbonat kibocsatas stb...) — igy a gyomor
nyalkahartya ph-ja 7-es — Ha a prosztg.-kat gatoljuk ez a védéfunkcid
leall.
A kiilonbo6z6 szarmazékok gyomorfekélyt kivaltd hatasa valtozo
indometacint ma mar nem hasznaljuk. Aspirin még elég veszélyes
ibuprofen enyhébb ibuprofen, nabumeton nincs ilyen hatasa.
Ma mar egyeb gyogyszerekkel szedik egyiitt, a gyomor védelme
érdekében.

Vese: Prosztaglandinok értagitod hatastak, vesekeringés fenntartasaban fontosak. + s6-viz

kivalasztas. Prosztg. szint gatlasa esetén érsziikiilet dominal — interstitialis nephritis

— veseelégtelenség. A soO €s viz retencio alakul ki fokozddik az oedemakészség.



Tualérzékenységi reakcié  Leukotriének (bronchus gocsot is kivaltanak) gorcsos allapotot

okoz — asthmas betegek allapota romlik.

Paracetamol-nak csak fajd és 1az csill.-6 hatasa van.

Aspirin ma nem haznaljuk gyull csokk.-re mert til nagy dozisban kéne alkalmazni ehhez a
hatashoz — tul sok lenne a mellékhatas.

Diclophenac mind harom hatasa erds. Ibuprofen laz, fajd, kozepes gyull. csokkentd. kozepes

nabumeton csak gyull. csokkentd.

Gyodgyszercsoportok

Szalicilat szarmazékok, Aspirin

Tobb mint szaz éve megjelent NSAID gyull csdkkent6 szalicilsav. A szalicilsavat direkt
peroralisan nem hasznaljak. A bérgyodgyaszaton hasznaljak bérkeményedés oldo,

viszketéscsillapitd, gombaold hatasa miatt. Acetil-salicilsav aspirin ennek K soja kalmopirin.

A COX gatlasaval a tromboxan-t is gatolni fogja — igy a trombocita agregacio is gatlodik —
az aspirin rutinszertien alkalmazzuk trombosis veszéllyel jard korképek esetén. trombocita
agregaciot gatld hatasa révén trombodzis megeldzésre/gatlasra hasznaljak.

Laz és fajdalomcsillapitasra hasznaljuk csak, mert til nagy d6zis kéne mellékhatas lenne.

Laz és f4jd csill.-ra nagyobb dozis kell.

Aspirin protect a tabletta védo burokkal ellatott — a burok a gyomor savas miligjében nem
oldodik, majd csak a bél lugos milidjében.
Vesekarositd hatas mellett fiilzagast, szédiilést, zavartsagot okozhat. Gyerekeknél

virusfertézések soran tilos adni — mert Reie szindromat valthat ki (méjkarosodas...)

Diclophenac, cataphlam, voltaren: lokalisan, kendcs formajaban is hasznaljak. 3 hatasu.
Kevésbé okoz gyomorfekénlyt viszont hasmenést gyakran. Az iziileti valadékban képes
felhalmozodni, igy hosszu hatdstartalma gyull. csokkentést biztosit. Mellekhatasaiban
enyhébb a fekélyt kivaltd hatéas, de gyakrabban okoz hasmenést



Ibuprophen Advil, nurophen, algoflex (szarmazékok): lazcsillapitasra, Nurophen 3 honapos
kortol adhato. Kup forma is van. Algoflex gyull.csokkentd. Az algoflex M fajdalmas

menstrudcios gorcsok esetén (dismenorrhea esetén. NO-spa-t tartalmaz). 3 hatasuk van.

Szarmazékok:

Naproxen, A...nox: fehérvérsejt bearamlast is képes gatolni — alkalmas a koszvény
kezelésére.

Piroxican Feldene, potemin: erés gyull. csokkentd hatas. Hosszl hatastartamu. Elsésorban
gyulladascsokkentd, de 14z és fajdalomcsillapito is.

Paracetamol. Ben-u-Ron: csak 1az és f4jd csill.-6 hatasa van, gyull.cs6kk. nincs — nincs
gyomor karositd képessége, de van vese-€s majkarosito (ez a tobbi szarmazéknal nincs) hatasa.
Panadol, coldrex, neocitran, Saridon: kombinacios anyag itt koffein is van (mert erdsiti a fajd.
csill.-6 hatast).

Amidazophen Demalgon: itt az amidazophen kombinacids tablettaban szerepel a germicin C-
ben gorcsoldoval kombinélodik. Lazas csecsemOk kezelésére hasznaljak.

V.milyen s6ja metamizol, algopirin. Agranulocitdzist okozhat. Nyugat eu-ban nincs, mert

agranulocitozist képes okozni.

Csak COX-2-6t gatlo szerek
Nabumeton, Relifex: gyomorfekélyt nem okoz, nem vesekarosito. Fejfajast, borkititést okoz.

Hosszu hatastartamn.



