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Opgave 1 — Farmakodynamik (10 point)

A) Hovedparten af legemidler udever deres virkning ved at modulere aktiviteten af receptorer pa
cellens plasma-membran. Beskriv tre typer af sadanne receptorer, angiv et eksempel pa hver
af disse typer receptorer samt et leegemiddel som modulerer aktiviteten af den angivne receptor.

Svar: Leegemidler er ligander, der ved binding til en receptor, kan give anledning til et respons.
Pa cellens plasma membran kan der blandt andet sidde G-protein koblet receptorer, Tyrosin
kinase receptor og ion kanal receptorer.

G-protein koblet receptor;

- G protein koblet receptorer er transmembrane receptorer, der har en ekstracelluleer del og
en intracelluler del (7 TM). G protein koblet receptorer findes i forskellige former, hhv G-
protein koblet receptor alfa Q, alfa I og alfa S.

G protein koblet receptor alfa Q;

- Ved aktivering af denne, vil der ske en reaktion, der vil stimmulere phosphorlipase C. Dette
vil resultere i en omdannelse af PIP2 til IP3 og DAG, hvorfra calcium koncentration vil
stige. Som fglge af en stigning af calcium koncentration, vil der ske en kontraktion.

- Disse receptorer ses ved de alfa 1 adrenerge receptorer. Her kan bade adrenalin og
noradrenalin binde sig til. Et legemiddel der har effekt her, er blandt andet xylometazolin,
der har til funktion at kontrahere blodkar i nasen, saledes at man nemmere kan treekke
vejret. Denne gives i form af nasedraber.

G protein koblet receptor alfa S:

- Ved aktivering af denne, vil der ske en rektion, der aktiverer adenylat cyklasen. Nar denne
aktiveres, vil vi fa omdannet ATP til cAMP, der dermed vil kunne stimmulere protein kinase
A (PKA). PKA vil nu kunne ga& hen og phosphorylere L-type calcium kanaler (og dermed
gge calciumkoncentrationen). Dette kan ses hos Beta 1 adrenerge receptorer, hvor der vil
ske en positiv kronotrop og inotrop reaktion af hjertet (her kan bade adrenalin og
noradrenalin binde sig), men PKA kan ogsa phosphprylere Myosin light chain kinase og pa
denne made give en relaksation. Dette ses ved beta 2 adrenerge receptorer (kun adrenalin
kan binde sig hertil)

G protein koblet receptor alfa i;

- Ved denne aktivering vil man heemme adenylat cyklase, og dermed heemme omdannelsen af
ATP til cAMP og derfra vil man ikke fa aktiveret adenylat cyklasen. Denne receptor ser man
ved alfa 2 adrenerge receptorer, hvor bade noradrenalin og adrenalin kan binde sig.

Receptor tyrosin kinase;
- Receptor tyrosin kinasen bestar af en receptor, med en tyrosin aminosyre samt en phosphat.
Pa denne made vil der ved binding til et ligand, ske en phosphorylering og derfra en
aktivering. Et eksempel pa denne, ville veere insulin receptorer, hvormed insulin kan binde
sig og give anledning til en kaskade reaktion

lon kanal receptorer;
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- lonkanal receptorer, er en receptor med en tilhgrende ionkanal, der kan resultere i influx og
dermed depolarisering, eller efflux og dermed hyperpolarisering

- Enionkanal receptor, kan veere nikotin receptorer. Her vil bindingen af nikotine, resultere i
at man far et influx af natrium, der dermed giver en depolarisering og dermed ogsa en
kontraktion.

B) Beskriv og illustrer, hvordan man finder et legemiddels (L’s) affinitet for en given receptor.
Beskriv hvorfor, det er gnskveerdigt, at lsegemidler har en hgj affinitet.

Svar; Et leegemiddels affinitet, findes klinisk ved at radiomaerke et leegemiddel, og seette det i et
vaevshomogenat med forskellige koncentrationer. Pa denne made vil man kunne fa nogen
resultater, der viser leegemidlets binding til receptorer, i forskellige koncentrationer.

Man kan derfra danne en dosis/respons gra, hvor man pa baggrund af dette, vil kunne afleese
affiniteten.

Nedenunder vises grafen;

o -

D033
KONC

Pa baggrund af denne graf, vil man kunne aflaese affiniteten. Affiniteten fortzeller hvor godt et
leegemiddel binder til en receptor. Man ser pa hvornar et legemiddel har bundet til 50% af alle
receptorer, og afleeser dermed dissotions konstanten (kd), der giver os affiniteten.

En lav affinitet er gnskveerdigt, da man i dette tilfeelde ikke har brug for en hgj dosis leegemiddel,
for at kunne binde sig til 50% af receptorerne. Dette vil ogsa resultere i at laegemidlet ikke skal
administreres gentagende gange.

Sammenligner man to leegemidler, (hhv A og B), fra understaende graf, vil l&egemiddel A have en
mindre affinitet, sammenlignet med leegemiddel B der vil have en hgjere affinitet. Man vil derfor
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benytte sig af leegemiddel A, da der ikke skal lige s& meget dosis, for at opna et respons,
sammenlignet med leegemiddel B.

( (p) — (D)

RS

5 /0N

C) Beskriv og illustrer hvordan dosis-respons kurven for adrenalin til en adrenerg receptor vil
moduleres i tilstedeveerelse af stigende koncentration af hhv. et liegemiddel, som er en
kompetitiv og en non-kompetitiv antagonist. Angiv desuden hvilke forhold der giver anledning
til non-kompetitiv inhibition.

Svar; Adrenalin vil fungere som en agonist, for en adrenerg receptor. Adrenalin kan dermed
binde sig til den adrenerge receptor og give anledning til en kaskade reaktion.

Nar man tilsatter adrenalin alene, kan den opna fuld effigacy og dermed maksimalt respons,
samt have en lav affinitet (Grgn kurve)

Tilseetter man en kompetitiv antagonist, vil denne keempe imod agonisten om binding til den
adrenerge receptors aktive site. En kompeittiv antagonist har affiniteten og kan dermed binde til
receptoren, men har ikke effigacy. Nar den binder til receptoren, skal vores adrenalin dermed
have en hojere dosis, for at kunne ’vinde’ over antagonisten og dermed binde til det aktive site.
Dette gar dog ogsa at affiniteten dermed stige og dosisresponskurven for vores agonist vil
derfor skydes mod hgjre. Der vil dog ikke vere tab i effigacy, da den stadig vil kunne opna
maximalt respons. (bla kurve)

Tilseetter man en non kompetitiv antagonist, vil denne binde til receptorens allosteriske site og
pa denne made give anledning til en konfirmationsaendring, der vil resultere i at adrenalin ikke
vil kunne binde sig til vores receptor. P& denne made vil dosisresponskurven for adrenalin,
have en mindre effiigacy, da den ikke vil kunne opna fuld respons. For at en Non kompetitiv
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antagonist skal fungere, skal den kunne binde sig til et sted pa receptoren der ikke er det aktive

site. (red kurve)
( S ——

m.

- DoStS

D) Beskriv pa baggrund af din tegning ovenfor hvor stor farmakologisk virkning, som man vil fa af
hhv en kompetitiv og en non-kompetitiv inhibitor ved meget hgje niveauer af adrenalin i
kroppen.

Svar: Tegningen overfor viser at effekten af vores agonist, vil falde en del ndr man tilsaetter en non
kompetitiv antagonist.

Den kompetitive antagonist, vil ved meget hgje koncentrationer af adrenalin have en ubetydelig
virkning, da adrenlin vil kunne ’vinde’ over antagonisten. Man vil derfor stadig kunne opnd et
respons og dermed stadig opna en effigacy.

Ved den non kompetitive antagonist er, koncentrationen af agonisten mindre betydelig, da den non
kompetitive gar ind og &ndre agonistens aktive binding site, ved at binde sig et andet sted pa
receptoren, saledes at agonisten ikke kan binde sig til sit aktive site. For at heemme agonisten, vil
man derfor gare brug af den non kompetitiv antagonist, frem for en kompeetitiv antagonist.

Opgave 2 — Farmakokinetik (10 point)

Nedenfor ses en figur, der illustrerer plasmakoncentrationen som funktion af tiden, for samme
dosis af et leegemiddel administreret hhv. intravengst (i.v), intramuskulert (i.m.), subcutant (s.c.)
eller peroralt (p.o).
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A) Redeger for hvilke farmakokinetiske parametre der ligger til grund for forlgbet af kurverne og
angiv (vurder) biotilgeengeligheden (F) for det givne stof for hver af de fire
administrationsformer.

plasma conc.

2 . 3 . time

Svar; Biotilgengeligheden vurderes pa baggrund af hvor meget af det rene, usendret leegemiddel
der nar ned til det systemiske kredslgb. Biotilgeengeligheden afhaenger dermed af
administrationsformen. Administrationsformen er afggrende nar der er tale om
biotilgeengeligheden, da den vil kunne omdanne og absorbere leegemidlet pa forskellige mader. En
hgj biotilgengelighed er gnskvaerdigt, da man derfor ikke skal administrere leegemidlet oftere.

Pa baggrund af grafen kan man se falgende;
IV administration;

- Her ser man at leegemidlet gives intravengst og dermed direkte ind i det systemiske
kredslgb. Der ses derfor at lsegemidlet ikke farst skal absorberes og derefter videre til det
systemiske kredslgh. Dette vil dermed give os en biotilgeengelighed pa 100%, altsa er F = 1.

IM administration;

- Her ser man at legemidlet gives intramuskulart. Man ser at leegemidlet forst skal
absorberes, hvorfra det derefter kommer ud til det systemiske kredslgb. Der ses stadig en
relativ hgj biotilgaengelighed, da der i forbindelse med muskler, ses en del blodkar, der
dermed vil kunne fgre leegemidlet videre ud i det systemiske kredslgb (sammenlignet med
SC, hvor der er mere fedt). Ud fra grafen, vil biotilgeengeligheden vurderes til 80%, der
ogsa svarer til F = 0,8

SC administration;
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Her ser man at biotilgeengeligheden er faldet. Man ser at stoffet farst absorberes, og
derefter nar hen til det systemiske kredslgh. Subcutant, ser man en del fedt, der dermed
blokerer for at leegemidlet kommer i sit fulde, ud til det systemiske kredslgb. Pa baggrund af
grafen, kan biotilgaengeligheden afleeses til 60% og dermed F = 0,6

PO administration;

Her ser man at biotilgeengeligheden falder en del. Arsagen er at leegemidler ved peroral
administration, vil ga igennem en first pass metabolisme, hvormed en del af det rene
leegemiddel omdannes. Pa denne made vil biotilgeengeligheden falde, og man skal derfor
administrere legemidlet oftere. Biotilgaengeligheden vurderes til at veere 50%, F =0,5.

OBS! Hvis leegemidlet er en prodrug og administreres PO, vil den dog have en hgjere
biotilgeengelighed, idet at den forst skal omdannes til sin aktive metabolit.

B) Beregn fordelingsvolumen og totale clearance for et legemiddel, kaldet X133-222, hvis
elimination ses pa figuren nedenfor. Enkeltdosis pa 2 mg blev administreret intravengst og
relevante verdier til beregning af clearance kan afleeses pa figuren.

Svar; For at beregne fordelingsvolumen bruges falgende formel;

Vd = (Dosis*F)/C0

Dosis er givet til 2 mg, der svarer til 2000 mikrogram.
Da den gives intravengst, vil F = 1.

CO0, aflaeses pa grafen til at vaere 20.

Tallene sattes nu ind i formlen;

Vd =2000*1/20 =100 L

Konklusion; Fordelingsvolumen er 100L.

Man vil nu beregne total clearance, via fglgene formel;

Cltotal = Ke * \d

Ke beregnes ved,

Ke=Ln2/tY%

Ln2 er en fast veerdi, vurderet til 0,693. T1/2 aflaeses pa grafen til at veere 10. man satter dem
ind i formlen og far;

Ke = 0,693 /10 = 0,0693
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Man kan nu beregne den total clearance;
Cl total = 0,0693 * 100 L = 6,93

Konklusion; total clearance er 6,63 L

1004

lOE L4

Plasma koncentration (ug/L)

O-l T T T T T 1
0O 10 20 30 40 50 60

Tid (timer)

Falgende formler geelder for farmakokinetik:
In2 = ke*'[l/2

Vg Co = Dosis » F

Cliotal = Ke = Vg

C) Beskriv hvorfor det sandsynligvis ikke kan betale sig at rense en patients blod med
haemodialyse, hvis en overdosis af X133-222 indtages?

Svar; Det kan sandsynligvis ikke betale sig at rense patientens blod med hemodialyse, da der er
en hgj fordelingsvolumen (100 L), og sterste delen af lsegemidlet derfor vil veere fordelt ude i
vaevet og ikke i blodet.

D) Gar endelig rede for en made, hvorpa man kan forcere udskillelsen af en svag syre som
acetylsalicylsyre ved forgiftning.

Svar; Sekretion af et liegemiddel afhanger tildeles af ladningen pa legemidlet, samt miljoets
pH. Et legemiddel der er ioniseret, vil ikke kunne blive reabsorberet og bliver derfor udskilt.
Leegemidler der er svage syre, vil derfor veere ioniseret i basisk miljg og dermed kunne
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udskilles, hvorimod leegemidler der er svag base vil veere ioniseret i surt miljg og vil dermed
blive udskilt.

ASA er en svag syre og ved forgiftning af denne, skal man give noget basisk (sasom bicarbonat),
der dermed vil resultere i iontrapping’ der gor at vi ikke leengere kan reabsorbere ASA og
bliver derfor nedt til at udskille det.

Opgave 3 — Antibiotika/antiviral terapi (10 point)

A)

B)

C)

D)

E)

Tetracykliner bruges f.eks. som antibiotisk behandling af Klamydia-infektioner. Tetracykliner er
kontraindicerede hos gravide i 2. og 3. trimester pga. risiko for indbygning i tand- og knoglevayv,
som kan forarsage misdannelser. Hvilken type antibiotika er tetracykliner?

Svar; Tetracykliner er et antibiotikum, der hemmer 30 S ribosomal subunit og pa denne made,
vil den haemme proteinsyntesen.

Beskriv tetracykliners virkningsmekanisme?

Svar; Tetracykliner er en reversibel proteinsyntese heemmer. Den gar nemlig ind og heemmer 30
S ribosomal subunit, reversibel, saledes at vores immunforsvar selv kan bygges op i sit tempo og
aktiveres. Tetracykliner er bredspektret og kan derfor give anledning til en del symptomer.
Udover at den er kontraindiceret hos gravide, sa er den ogsa kontraindiceret hos bgrn under 12,
da den blandt andet kan misfarve emalje.

Angiv administrationsformen for tetracykliner.

Svar; Tetracykliner gives peroral.

Tetracykliner binder til metalioner (er en kelator). Hvad vil du rade din patient til i forbindelse
med administration af tetracykliner?

Svar; Patienten skal ikke drikke melk, i forbindelse med indtaget af tetracykliner, da calcium vil
binde til tetracykliner og dermed heemme dens absorption. (Farmakokinetiks interaktion)

Udfyld de resterende felter i dette skema for antibiotika og antimykotika

Svar; Jeg kunne ikke na at fuld udfylde alle felter, pga tidsmangel. Overordnet bivirkning for alle
antibiotika, vil vere at der kan opnas resistens.

Stofgruppe Laegemiddel | Virkningsmekanisme En bivirkning

Proteinsynteseheemmere | Azithromycin

Azitromycin, er et
antibiotikum der
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hammer 50s ribosomal
subunit og pa denne
made heemmer den
proteinsyntesen.

Celleveaegsyntese
heemmer

Amoxicillin

Amoxicillin er et
antibiotikum, mod
cellevaegsyntesen. Den
gar hen og hemmer
transpeptidase, saledes at
transpeptidase ikke kan
krydsbinde celleveeggen.
Dette vil give brud i
cellevaeggen, der derfor
vil gare at vand vil
komme ind i cellen (pga
hgj koncentration af
natrium chlorid inde i
baktericellen). Pa denne
made vil cellen svulme
op og dg.

Hovedpine, kvalme

Nukleinsyre-syntese
heemmer

Metronidazol

Metronidazol, er et
antibiotikum der
hemmer
nukleinsyresyntesen.
Dette gar den, ved at ga
ind og innitiere brud i
DNA-strengen, saledes at
syntesen og replikation
ikke kan ske.

Bivirkniner;
Metronidazol, kan
give bivirkninger,
ved indtag med
alkohol. Disse
bivirkninger vil
kunne komme i
form af antabus
(rysten, kvalme,
tremor)

Antimetabolitter

Polyener

Nystatin

Nystatin er et polyen, der
gar hen og heemmer
svampeceller. Dette gar
den ved at binde sig til
ergosterol, der sidder pa
overfladen og har en
vigtig funktion, i at holde
formen af membranen.
Ved at binde sig til
denne, vil den inducere

Ikke relevant (oral
suspension)

Exam in Pharmacology -

- EH-1066 - 85 - 5-12023 - 09:00-13:00 - 10/21



Eksamen i farmakologi - SODB16054E

85

Eksamensnummer: 85
Plads: EH-1066
Side 11 af 19

brud i membranen, der
dermed vil gare at KAT
ioner (Natrium, kalium
og calcium) vil ga ud af
cellen. Cellen vil
intracellulert blive
negativ og der.

Azoler

Fluconazol

Flucanozol, er en azol,
der gar hen og h&emmer
enzymet 1,4-alfa
demethylase, der har til
funktion at omdanne
lanesterol til ergosterol.
Uden denne omdannelse,
vil vi ikke have
ergosterol og formen pa
membranen vil derfor
ikke kunne opretholdes.
Cellen bliver derfor
fungistatisk.

Mundtgrhed,
hovedpine, kvalme

Opgave 4 - Smertebehandling og bivirkninger (10 point)

A) Acetylsalicylsyre, sammen med stoffer som ibuprofen og paracetamol, er svage analgetika, der
virker ved at hemme cyclooxygenasen (COX). Forklar hvordan en hemning af COX kan give

en smertelindrende virkning.

Svar: Smertemoduleringen sker igennem to neuroner. Vi har 1 neuron, der bliver via kemiske
substanser aktiveret, der derfra kan videresende signalet via natrium kanaler igennem neuron

1. Her vil neuron 1 videregive signalet til neuron 2, ved at udskille hhv substans P eller

glutamat. Neuron 2 vil derefter videregive signalet via glutamat, til thalamus, der derfra vil give

signalet videre til den sensoriske cortex, der vil registrere smerten.

Smerte signaleringsvejen er tegnet i sine overordnet mekanismer nedenunder;
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Kemiske stimuli, kan komme i form af bradykardiner, ATP, kalium og PROSTERGLANDINER
og kommer som fglge af en skade.

Prosterglandiner dannes af COX 1 og COX 2. COX 1, danner prosterglandiner konstant og
dermed ogsa under normale forhold, hvorimod COX 2 vil danne prosterglandiner under
inflammation.

Nar man haemmer COX ved at bruger stoffer som ASA, Paracetamol og ibuprofen, heemmer
man dermed ogsa prosterglandin dannelsen og pa denne made vil prosterglandiner ikke kunne
binde sig til (A-delta fibre og C-fibre) pa neuron 1, og vil derfor ikke kunne videregive smerte
stimmulus gennem neuron 1 og videre til neuron 2.. Pa denne made virker heemning af COX
smertelindrende, da den hemmer videresendelse af smertesignal fra neuron 1.

B) Acetylsalicylsyre binder irreversibelt til cyclooxygenasen. Beskriv hvorfor dette kan veere en
fordel som forebyggende behandling mod blodpropper, bade i forhold til virkning og
bivirkning.

Svar; COX danner ogsa tromboxan A2, der er vigtig for koagulationen. Patienter med
blodpropper, har oftest overstimulering eller andre komplikationer med koagulationsfaktorer,
der gar at blodet koagulerer for meget og dermed danner en blodprop. ASA vil ga ind og
haemme COX 1, irreversibel og fungerer dermed ogsa som et antikoagulerende legemiddel. P&
denne made heemmer den aktivering af tromboxan A2 og dermed haemmes trombocyt
koagulationen.

Dette kan veere forebyggende mod blodpropper, da tendensen dermed vil falde.

En bivirkning ville vaere ved kirurgiske behandlinger. Der vil man helst ikke foretage starre
behandlinger, hvis patienten tager ASA. Man anbefaler derfor en sepornering pa 7 dage (svarer
til trombocytternes levetid), saledes at nye trombocytter, kan dannes.

Man vil nemlig kunne risikere starre blgdningstendens, og slemmere sarheling, ved patienter
der tager ASA.
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C) Paracetamol er ogsa en h&@mmer af cyclooxygenasen. Den deler virkningen som et svagt
analgetikum med acetylsalicylsyre, men der er andre af acetylsalicylsyres virkninger som
paracetamol ikke har. Naevn hvordan paracetamol adskiller sig fra acetylsalicylsyre i forhold til
(a) enskede virkninger og (b) ugnskede virkninger.

Svar;

@nskede virkninger;

- Paracetamol, har sammenlignet med ASA ikke antiinflammatorisk og antikoagulerende
egenskaber. Paracetamol virker primart mod COX i CNS og haemning af denne, vil give en
antipyretisk og analgetisk virkning. ASA har ogsa analgetisk og antipyretisk virkning.

- Desuden binder paracetamol ikke irreversibel til COX, som ASA gar.

Ugnsket virkning;

- Normalt vil paracetamol konjugeres og udskilles. Ved overdosering af paracetamol, vil der
dannes reaktive metabolitter, der vil binde sig til levercellernes makromolekyler og dermed
gdeleegge dem. Pa denne made vil der kunne opsta levernekrose, der senere hen vil kunne
give anledning til flere organsvigt. Paracetamol kan derfor veere letalt.

- Paracetamol vil IKKE give anledning til blandt andet gget blgdningstendens og
gastrointestielle gener, som ASA ellers vil.

D) Hvilken anden gnsket virkning end den smertestillende har de tre stoffer tilfeelles?

Svar; Udover at de alle er analgetiske, er de ogsa antipyretiske.

Opgave 5 - CNS (6 point)
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A) Angiv hvilken gruppe af leegemidler Diazepam tilhgrer og beskriv 3 terapeutiske virkninger?
Svar; Diazepam er under gruppen af leegemidler benzodiazepiner.
3 terapeutiske virkninger;

1. Antiepileptisk
Nar man har epilepsi, har man ofte en hgjere koncentration af natrium og calcium,
sammenlignet med chlorid. Diazepam gger koncentrationen af chlorid intracelluleert og
vil pa den made fungere antiepileptiskk

2. Muskelrelakserende
Virker muskelrelakserende, ved at gge chlorid koncentrationen, saledes at natrium og
calcium koncentrationen falder og der ikke leengere kan opsta lige sa mange
aktionspotentialer, der dermed ogsa mindsker kontraktionen.

3. Anxiolytisk
Diazepam, kan sammenlignet med zolpidem (der er et non benzodiazepin), give
anxiolytisk virkning, idet at den binder til GABA A receptoren Al, A2 og A3 subunit og
pa denne made kan give anledning til anxiolytisk virkning.

- Desuden er diazepam ogsa sederende og modvirker krampe.

B) Beskriv virkningsmekanismen for diazepam?
Svar; Diazepam er en positiv allosterisk inhancer, der binder til det allosteriske site pa GABA
A receptoren. Diazepam vil i sig selv ikke give en selvstendig virkning, men den gger
receptorens abningsfrekvens, saledes at GABA stimuleres og bliver siddende leengere tid pa
receptoren. Pa denne made vil man fa en gget chlorid influx, og dermed en gget koncentration
af chlorid intracelluleert.

C) Angiv 4 stofgrupper, der gger risiko for dgd ved samtidig dosering med diazepam?

Svar; Opioider, alkohol, Antihistamin, antidepressiva

Opgave 6: Anti-koagulation (6 point)

A) Navn 4 stoffer der hammer koagulationen og beskriv kort deres virkningsmekanisme
Svar;
1. Warfarin

Warfarin er et antikoagulerende middel, ved at ga hen og heemmer leverens syntese af K-
vitamin afhaengige koagulationsfaktorer (11, VII, X). Pa denne made vil vi ikke kunne fa
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koagulation. Warfarin reguleres, ved at kigge pa INR verdien. Den skal gerne ligge mellem
2-3.

2. Acetylsalicylsyre
ASA, er et antikoagulerende middel, da den hcemmer COX 1’s produktion af tromboxan A2,
der dermed haemmer trombocyt aggregationen.

3. Heparin
Heparin findes i to former, hhv lavmolekyler og ufraktueret. Kliniske forskel er at
lavmolekylere, har ferre bivirkninger.
Heparin er antikoagulerende, ved at aktivere antitrombin. P& denne made gges
koncentrationen af inaktivt trombin. Trombin er med til at danne fibrin, i fibronolysen, men
uden denne vil vi ikke danne fibrin og koagulationen heemmes derfor.

4. Clopidogrel
Clopidogrel er en prodrug, der ved aktivering fungerer som et antikoagulerende
leegemiddel, ved at den binder til trombocytternes ADP site. Dette vil derfor stimmulere
plasmin dannelsen, der dermed resulterer i at vi ikke danner fibrin. Der kan dermed ikke ske
en koagulation og fibrin krydsbindingen h&emmes.

B) Hvilket odontologiske komplikationer kan der opsta som falge af aspirin og/eller clopidrogrel
behandling, samt hvilke overvejelser bgr man have herom?

Svar; Da de er antikoagulerende er de dermed ogsa blodfortyndende. P& denne made vil man
ved odondologiske behandlinger komplikationer, idet at der forekommer gget blgdningstendens,
og darligere sarheling. Man bar derfor overveje at vente med at foretage behandlingen.

Desuden kan man tage tranexamsyre, der gger koagulationen Dette gar den ved at danne et
kompleks med plasminogen, og dermed heemmer dannelsen af plasmin. Pa denne made kan vi
aktivere fibrin og innitiere koagulation.

Opgave 7 — Hormoner (6 point)

A) Insulin. Beskriv virkningen af insulin pa a) lever, b) muskel, og c) hjerne.
Svar;

Pa lever;

- Insulin vil i leveren, hamme glukoneogenesen (glukosedannelsen) og pa denne made
mindske koncentrationen af glukose.

P& muskel;

- Pamusklen, vil insulin stimulere optagelsen af glukosen, saledes at koncentrationen af
glukose i blodet vil falde

Examin Pharmacology - - EH-1066 - 85 - 5-12023 - 09:00-13:00 - 15/21



Eksamen i farmakologi - SODB16054E Eksamensnummer: 85
85 Plads: EH-1066
Side 16 af 19

Pa hjernen;

- Jeg er ikke helt sikker, men jeg teenker at insulin ikke har en del at skulle gare oppe i
hjernen. Derfor vil jeg tro at der kommer nogen bivirkninger, i form af evt hovedpine,
treethed. Maske ogsa i form af nogen OFF target bivirkninger.

B) Insulin som legemiddel. Beskriv kort de forskellige former for insulin der anvendes i
behandling af type 1 diabetes. Saerligt med hensyn til farmakokinetik

Svar; Insulin er et leegemiddel, der bestar af humant insulin og insulin analog. Insulins
indikation er ketoacidose og vil ved type 1 diabetes, give anledning til hemning af glukose, og
gget glukoseoptag i perifaert vaev, saledes at koncentrationen af glukose ude i blodet falder.

Insulin administration, sikre en hurtig absorption og dertil en hurtig virkning. Administrationen
af insulin kan nu til dags, ske via forskellige pumper. Her males der blandt andet
glukoseniveauet, hvorfra insulin frigives i bider, alt efter behovet.

C) GLP-1 anvendes i dag til behandling af type 2 diabetes. Angiv kort effekten af GLP-1 pa
insulinsekretionen og hvorfor GLP-1 behandling er relativt sikker i forhold til udvikling af
hypoglykami.

Svar; GLP-1, anvende oftest mod type 2 diabetes, ved at ga ind og binde sig til betacellerne og
dermed pdvirke forskellige steder, heriblandt hjernen, mavesakken (ventriklen) og pancreas.
Den vil pavirke hjernen, ved at nedsatte appetit og gge meethedsfornemmelse, pavirke
ventriklen ved at minimere den, saledes at man hurtig bliver maet, samt vil den pavirke
pancreas, ved at stimulere insulinudskillelsen.

GLP er sikker, i forbindelse med udviklingen af hypoglykeemi, da den ikke nedbryder eller
haemmer dannelsen af glukose. Pa den made vil den ikke nedsette glukosekoncentrationen,

Opgave 8 — Interaktioner (10 point)
Warfarin (Marevan) er et leegemiddel, der er behaeftet med talrige leegemiddelinteraktioner.

A) Angiv hvilken kategori af leegemidler warfarin tilhgrer og angiv mindst en indikation hvor
leegemidlet anvendes

Svar; Warfarin er et antikoagulerende leegemiddel

B) Beskriv virkningsmekanisme for warfarin
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Svar; Warfarin er et antikoagulerende middel, ved at ga hen og heemmer leverens syntese af K-
vitamin afhangige koagulationsfaktorer (11, VII, X). P& denne made vil vi ikke kunne fa
koagulation.

Den farmakologiske effekt af warfarin er pavirket af indtagelse af naringsmidler, der indeholder et
hgjt af vitamin K.

C) Angiv eksempel pa neringsmiddel der indeholder hgjt niveau af vitamin K og beskriv hvorledes
indtag af store maengder af sddanne neeringsmidler influerer virkningen af warfarin

Svar; Jeg er ikke helt sikker pa spgrgsmal formulering, men mit bud er;
Virkningsmekanismen af Warfarin, vil hemme de K-vitamin afhangige koagulationsfaktorer.
Pa denne made vil man ved at gge K-vitamin, skulle give mere Warfarin, for at Warfarin skal
kunne udfare sin funktion fuldstendigt.

Ved at give naeringsmidler med vitamin K, vil man i derfor fa brug for en hgjere koncentration
af Warfarin, for at kunne h&mme koagulationen. Pa denne made vil K-vitamin virke
antagonistisk pa Warfarin, da den heemmer dens virkning.

D) Angiv hvorvidt der er tale om farmakodynamisk eller farmakokinetisk leegemiddelinteraktion
imellem naeringsmidlet og warfarin

Svar; Da jeg i delopgave C konkluderede at der var tale om en antagonistisk interaktion, vil der
veere tale om et farmakodynamisk interaktion.

Warfarin metaboliseres af CYP2C9 og leegemidlet har et smalt terapeutisk vindue.

Laegemidlet amiodarone (der anvendes til behandling af kardial arytmi) har en inhibitorisk effekt pa
enzymet CYP2C9. Co-administration af warfarin med amidarone indebarer derfor en risiko for
legemiddelinteraktion.

E) Angiv hvorvidt co-administration af amidarone vil have en stimulatorisk eller en inhibitorisk
virkning pa effekten af warfarin og hvorvidt der er tale om farmakodynamisk eller
farmakokinetisk interaktion.

Svar; Da leegemidlet Amiodarone inhiberer enzymet CYP2C9, som er det enzym der
metaboliserer Warfarin, vil warfarin i dette tilfeelde ikke metaboliseres og koncentrationen af
warfarin i blodet vil derfor stige. Den vil derfor have en stimmulatorisk effekt pa warfarin, ved
at heemme dens metabolisme og der vil derfor vaere tale om farmakokinetisk interaktion

Opgave 9 — Ordinationsret og bivirkninger (5 point)

Leegemidler udleveres fra et apotek ift. udleveringsbestemmelser. Hvilke(t) af falgende udsagn er
korrekt(e)?
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Udleveringsgruppe AP4 omfatter athengighedsskabende leegemidler
Udleveringsgruppe HF er humane faktorpraparater

Udleveringsgruppe B er laegemidler pa almindelig recept

Udleveringsgruppe HA(18) er legemidler i handkeb, apoteksforbeholdte (>18 ar)

o ~ w npoE

Udleveringsgruppe NBS er legemidler der kun ma udleveres af kliniske farmakologer
Svar; Udsagn 1, 3, 4, er korrekte.

OBS; Udleveringsgruppe B, gives pa almindelig recept, men ma kun udleveres en gang, medmindre
andet er skrevet.

Opgave 10 — Recept (5 Point)

Sgren Hansen 130957-2251, Tandhjul 27, 4000 Rodlgse har smerter efter behandling for
tandkgdsbetendelse. Du vaelger at behandle ham med ibuprofen 400 mg 3 x dagligt i 2 uger,
hvorefter du vil se ham igen i din klinik. Skriv en recept pa Ibuprofen ”Orifarm” til ham

Pakninger, priser, tilskud og udlevering

i i I EWEE
- -
DDD.

(HX18) Filmovertrukne 166831 | 20 stk. ikke fast
tabletter 200 mg (blister) pris
(Orifarm Generics)
(kan dosisdisp.)
® (B) Filmovertrukne 071319 | 250 stk. 95,00 0,38 2,28
tabletter 200 mg

(Orifarm Generics)

(kan dosisdisp.)
[ ] (B) Filmovertrukne 166364 | 30 stk. 30,00 1.00 3,00
tabletter 400 mg (blister)

{Orifarm Generics)

(kan dosisdisp.)
L ] (B) Filmovertrukne 195015 | 50 stk. 30,80 0,62 1.85
tabletter 400 mg (blister)

(Orifarm Generics)
(kan dosisdisp.)
® (B) Filmovertrukne 166886 | 100 stk. 4310 0,43 1,29
tabletter 400 mg
(Orifarm Generics)
(kan dosisdisp.)
® (B) Filmovertrukne 166897 | 250 stk. 83,65 0,33 1,00
tabletter 400 mg
(Orifarm Generics)

(kan dosisdisp.)

Svar; Jeg har skrevet det ind i recepten, med en rad farve.
Patienten kan ogsa fa tilskud, da der er markeret en fyldt rund cirkel foran det l&egemiddel han skal
have ordineret.
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Eksamen i farmakologi - SODB16054E (SODB16054E) 05-01-2023 09:00
85
1 Lokalanalgetika opdeles i estere og amider
1 Ja
2 De toksiske virkninger af lokalanalgetika kan modvirkes
med naloxon
2 Nej
3 Antipsykotika er antagonister pa D2 receptoren
1 Ja
4 Behandling med antipsykotika kan gge risikoen for
cariesangreb
1 Ja
5 H2 receptor antagonister er mere potente og

leengerevirkende end protonpumpehammere (PPI)

2 Nej

6 Inhalationssteroider virker profylaktisk ved at heemme
bade straks- og sen reaktionen hos astmatiske patienter

1 Ja

7 Det tilsyneladende fordelingsvolumen for et lzegemiddel
kan veere mindre end plasmavolumen.

2 Nej
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10

11

Biotilgaengeligheden vil veere stgrre ved rektal
administration end ved intramuskulzer administration

2 Nej

Ipratropium er en muskarin receptor agonist

2 Nej

Antipsykotika har antiemitisk effekt

Virkningsmekanismen af Betablokkere for hypertension
er hovedsaglig via blokade af beta-2 receptorer

2 Nej
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