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NSAIii’lerin Kimyasal Yapilarina Gére Siniflamasi

Siniflar Ornekler Siniflar Ornekler
Asetil salisilik asit ibuprofen
Salisilik Asit  Metil salisilat Propiyonik Asit Flurbiprofen
Turevleri Sodyum salisilat Turevleri Ketoprofen
Diflunisal Naproksen
Sulfasalazin Taiprofenik asit
Asetmetazin Meloksikam
indometazin Oksikamlar Tenoksikam
Diklofenak Piroksikam
AS,?tik Asit Etodolak Eno,!ik A,Sit Lornoksikam
Turevleri Turevi _
Ketorolak Fenilbutazon
Nabumeton Pirazolonlar Propifenazon
Sulindak Metamizol
Tolmetin Oksifenbutazon
Antranilik Asitler Etofenomat Sulfonanilidler Nimesulid
(Fenamatlar) Mefenamik asit ~ Selektif COX-2 inh Celecoxib

Tolfenemat



NSAII-Bilinen Etkileri

v'Analjezik
v Antiinflamatuvar
v’ Antipiretik

v'Antiplatelet
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NSAIl'ler siklooksijenaz enzimi (COX-1 ve COX-2)

Uzerinden etkilerini gésterirler

Arachidonic Acid Arachidonic Acid
COX-1 COX-2
Macrophages :

GIT : cytoprotective

J HCI secretion
T Mucus production Kidney : cytoprotective

Kidney : cytoprotective vasodilation
vasodilation TNa and fluid excretion

Platelet: ( TXA; ):
enhance platelet
aggregation

inflammatory mediators



Highly selective COX-1 inhibitors

Acetylsalicylic acid

Antipyrine-benzocaine

Benoxaprofen
Diclofenac
Etodolac
Fenoprofen
Flurbiprofen
Ibuprofen
Indomethacin
Ketoprofen
Ketorolac
Meclofenamate
Dipyrone
Mefenamic acid
Naproxen
Oxaprozin
Piroxicam

Tolmetin

Oral (OTC)
Otic only (OTC)
Oral
Oral, topical
Oral
Oral
Oral
Oral (OTC)
Oral
Oral, topical
Oral, IM, IV, nasal
Oral
Oral
Oral
Oral (OTC)
Oral
Oral
Oral

Weakly selective COX-1 inhibitors
Acetaminophen

Choline magnesium trisalicylate
Diflunisal

Salsalate

Highly selective COX-2 inhibitors
Celecoxib

Etoricoxibt

Lumiracoxib|

Parecoxibt

Preferentially selective COX-2 inhibitors
(COX-1 inhibition at high doses)

Meloxicam
Nabumetonet

Nimesulidet

Oral (OTC)
Oral
Oral
Oral

Oral
Oral
Oral
IV, IM

Oral
Oral
Oral, topical




NSAIl Kullaniminda

* Hastanin komorbiditeleri ve birlikte kullanilan ilaclar 6nemli !

* Hastalar arasinda NSAIi'lere verilen yanitlar arasinda farkliliklar s6z

konusu olabilir

* Ayni hasta farkli NSAil'lere farkli yanitlar verebilir



NSAI llac Dozu

v'NSAIi dozu en disiik etkili dozdan baslanmali sonrasinda maksimum

antiinflamatuvar araliga kadar titre edilmelidir

v'NSAii'ye yetersiz yanit 6ykisi olan hastalarda, yeterli bir
antiinflamatuar dozun kullanilip kullanilmadiginin belirlenmesi

onemlidir.



Uygun NSAIl icin deneme stiresi ve ilag sinifini

degistirmenin rol

v'Yanit icin yaklasik 2 hafta beklenebilir. iki hafta sonraki yanit, 12

haftada gorulen daha uzun vadeli yanitin dngorutctsudur.

v'Bir siniftan bir NSAIi'ye yetersiz yanit veren hastada, farkli bir siniftan

bir NSAII'nin verilmesi makul bir terapotik secenektir



NSAIl Kullaniminda Laboratuvar Takibi

v'Kronik olarak giinliik NSAIi'lerle tedavi edilen hastalarda, ézellikle de
surekli antienflamatuar doz kullanimi s6z konusu oldugunda, yilda en az

bir kez

* Tam kan sayimi
* Kan Ure azotu ve kreatinin

* Aspartat aminotransferaz 6lcima yapilir.

v’ Anemi, bobrek yetmezligi ve ilaca bagli karaciger hasari gibi yan etki riski

yiksek olan hastalarda genellikle daha sik test yapilmasi gerekir.



llac etkilesimleri ve komorbiditeler

v'"NSAii'ler gastrointestinal, renal veya kardiyovaskiiler acidan yiiksek risk

altinda olan hastalarda kullanildiginda advers etki riski daha yuksektir.
v'NSAii'ler cok sayida ilacla etkilesime girebilir.

v'Bu nedenle, advers etkilerden kacinmak icin, NSAIii tedavisi ile etkilesime
girebilecek komorbiditeleri ve diger tedavileri belirlemek tzere dikkatli bir

oykd almak onemlidir.



Anjiyotensin dénustlrici enzim inhibitorleri

NSAIl'ler vazodilator ve natritiretik prostaglandinleri bloke ederek ve

hiperkalemiyi gliclendirerek anjiyotensin donustiricl enzim

inhibitorlerinin etkinligini azaltabilir.



Disuk doz aspirin

v Aspirin trombosit COX-1'i geri doniisimsiiz bir sekilde inhibe eder ve
bu nedenle ikincil trombotik kardiyovaskduler olay riskini azaltmada

kanitlanmis faydalari vardir.

v’ Asetil salisilik asitin bu 6zelligi, NSAii've ihtiyac duyan hastalarda

kullanilmaya devam edilmesini gerektirecek kadar 6nemli olabilir.



Disuk doz aspirin

v'ibuprofen veya naproksen gibi bazi secici olmayan NSAii’ler asetil

salisilik asitin faydal etkisini zayiflatabilir.

v'Bu nedenle, kardiyovaskiiler koruma icin diisiik doz aspirin alan

hastalarda mimkiinse dizenli NSAIl kullanimindan kacinilmalidir.

v'Aspirin kullanan ve ara sira kisa siireli olarak NSAii'ye ihtiyac duyan

hastalarda, aspirin NSAli'den en az iki saat 6nce alinmalidir.



Glukokortikoidler

v Glukokortikoidler bir NSAIi ile birlikte kullanildiginda peptik tilser
hastaligi riski, her ikisinin de tek basina kullanimina kiyasla dnemli

Olctide artar.

v'Bu tir bir tedavi gastrointestinal toksisiteyi dnlemek icin ek

dnlemlerin alinmasini gerektirebilir.



Varfarin ve diger antikoagulanlar

v'K vitamini antagonisti ve NSAI ilaclarin birlikte kullanimi gastrointestinal
toksisite, INR'de artis ve trombosit fonksiyonu ile etkilesim gibi bircok

mekanizma yoluyla kanama riskini artirir.

v'Bundan dolayi antikoagiilan kullanan hastalarda secici olmayan NSAIi

kullanimindan kacinmak gerekir.

v’Koksibler (6rn. selekoksib) gibi trombosit fonksiyonunu etkilemeyen NSAii'ler,

dusuk kardiyovaskuler riski olan hastalarda dikkatli bir sekilde kullanilabilir



Diger ajanlar

NSAIl'lerle etkilesime girebilecek veya NSAIl'lerle birlikte kullanildiginda

sorun yaratabilecek ek ajanlar arasinda
v'SSRI'lar
v'Aspirine ek olarak antiplatelet ajanlar
v'Kalsindrin inhibitorleri (siklosporin ve takrolimus)
v'Digoksin
v'Diliretikler

v'Lityum ve diger ilaclar bulunur.



NSAIl kullanimi ve komorbiditeler

Belirli hasta gruplarinda secici olmayan NSAIi'lerin veya koksiblerin

kullanimindan kaciniyoruz veya bunlari 6zellikle dikkatli kullaniyoruz



Gastrointestinal Hastalik

v'Tim NSAIi'ler artmis Gi risk ile iliskilidir.

v'Onemli gastrointestinal (Gi) toksisite genellikle birkac hafta boyunca baslamaz,
ancak indometasin veya ketorolak gibi bazi NSAli'lerle 7 giin kadar erken

donemde ortaya cikabilir

v'NSAIi tedavisi miimkiin olan en diisiik dozla ve en kisa sireli olarak uygulanmaya

calisilmalidir



NSAIl ve Gastrointestinal Toksisite

* Gl risk faktorleri
* Hastanin helicobacter pylori (H. pylori) durumu

* NSAIi'nin spesifik tiri ve dozu ile iliskilidir.



ACG'nin 2009 yili kilavuzunda, NSAIi kullanan hastalar gastroduodenal toksisite

acisindan yuksek, orta veya distik risk altinda olarak siniflandiriimistir

Yuksek risk: Komplike tlser oykiisi veya >3 risk faktori olarak tanimlanmistir
Ortarisk:  Bir veya iki risk faktorinin varhgi olarak tanimlanmistir
Dustk risk: Dort risk faktorinden hicbirinin bulunmamasi olarak tanimlanmistir

Risk Faktorleri

1. Komplike olmayan ulser 6ykdisu

2. Yas >65

3. Yiiksek doz NSAIi tedavisi

4. Eszamanl aspirin (dusuk doz dahil), glukokortikoid veya antikoagtlan kullanimi



NSAIl ve Gastrointestinal Toksisite

NSAII’leri kullanmak zorunda kaldigimizda, tedavi icin en az toksik ilaclar
(naproksen, orta dozda selekoksib veya alternatif olarak glinde 3 g’a

kadar asetaminofen veya diisiik doz ibuprofen) secilmelidir.



Orta ve Yiiksek Riskli GI Toksisite Durumunda
Proton pompa inhibitoru (PPI) ilk secenektir

Misoprostol

Tolere edilemeyen durumlarda H2 reseptor antagonisti

Peptik lilser hastaligi veya ulser komp. oykiisii olan hastalarda

H. pylori icin test yapilmasi ve pozitifse

eradikasyon tedavisi verilmesi dnerilmektedir

Hastada a¢iklanamayan kan kaybina bagh anemi, demir eksikligi,
siddetli dispepsi gelisirse veya GiS kanamasi goriiliirse

NSAIi kaynakli bir gastrointestinal komplikasyondan siiphelenilmelidir



KardiyovaskuUler hastalik ve hastalik riski

vINSAii’ler kardiyovaskiiler hastaligi olan ve olmayan hastalarda, MI, inme, KY, unstable

angina veya hipertansiyon dahil olmak lGizere artmis kardiyovaskdiler hastalik ile
iliskilidir.
vKVH’si olan veya riski yiiksek olan hastalarda, hem nonselektif NSAii'ler hem de

koksiblerin kullanimi kisitlanabilir.

vCogu kardiyovaskiiler hastaligi olan hasta ASA, ASA arti bir P2Y12 reseptor blokeri veya
oral antikoagiilan iceren uzun sireli antitrombotik tedavi almaktadir. NSAIi tedavisinin

eklenmesi, dzellikle Gi kanaldan kaynaklanan kanama riskinin artmasina neden olur.



Kronik bobrek hastaligl ve hastalik riski

v'intrinsik bobrek hastalig, kalp yetmezligi veya sirozu olanlar ve diliretik
tedavisi alanlar gibi bobrek yetmezligi riski tasiyan hastalarda, vazodilator
renal prostaglandinlerin sentezi renal perfliizyonun korunmasina yardimci

olur

v'Bu koruyucu yanita bir NSAIii ile midahale edilmesi renal iskemiye ve

plazma kreatinin konsantrasyonunda yukselmeye yol acabilir.



Kronik bobrek hastaligl ve hastalik riski

v'NSAIi kullanan tiim hastalarin yaklasik %1-5'inde advers bdbrek olaylari meydana

gelmektedir
v'NSAIi kullanimi AKI riskini yaklasik iki kat artirir ve ilacin kesilmesinden sonra risk azalir

v'NSAIi Kaynakli AKI Riskini Arttiran Durumlar
vKronik bébrek hastalig
v'Agresif dilirez, kusma veya ishal nedenli hacim azalmasi
v'Bazi ilaclar, 6z. dilretikler, ACE inhibitorleri veya ARB'ler

Yileri yas, 6zellikle >65 yas



Kronik karaciger hastaligi ve hepatik siroz

v'NSAIi'ler artmis varis kanamasi riski, bozulmus bdbrek fonksiyonu ve
ditretige direncli asit gelisimi ile iliskilidir.
v'Bu nedenle, ilerlemis kronik karaciger hastaligi veya sirozu olan hastalarda

NSAii'lerden (aspirin dahil) genellikle kaciniimalidir.



OZET OLARAK

* NSAIl tedavisi ile etkilesime girebilecek komorbiditeleri ve diger tedavileri

belirlemek tzere dikkatli bir 6yki almak 6nemlidir.

* Gi toksisite acisindan riskli hastalarda NSAIi kullanimindan kacinilamiyor ise en az

riskli olanlar tercih edilmeli ve koruyucu énlemler alinmalidir

* KVH’si olan veya riski yiiksek olan hastalarda, hem nonselektif NSAIl'ler hem de

koksiblerin kullanimi kisitlanabilir.

* NSAID’lere bagli gelisen nefrotoksisite riskini arthiran durumlara dikkat edilmelidir
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