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Sabit surede, degismez ila¢g konsantrasyonu salmak
hedeflenen sistemlerdir.

Bu nedenle:

>
>
>

Sistemde yeterli miktarda ila¢ bulunmasi,
Bu ilacin spesifik surede istenilen organa ulasmasi,

Organizmada kaldigi1 sure boyunca ayni etkiyi saglamaya
devam etmesi istenir.

Oral, Bukal, Nazal, Okuler, Parenteral, Transdermal,
Rektal, Vajinal, intrauterin gibi degisik yollardan
uygulanabilir.



ORAL KONTROLLU SALIM SISTEMLERI oo

1) Cozunme Kontrollu Sistemler
A) Enkapsulasyon ile gozunme kontrolu
B) Matriks ile cozunme kontrolu
2) Difuzyon Kontrollu Sistemler
A) Depo Sistemler
B) Matriks Sistemler
3) Difuzyon ve Cozunme Kontrollu Sistemler
4) lyon Degistirici Reginelerin Kullanildi§i Sistemler
5) pH'dan Bagimsiz Sistemler
6) Osmotik Kontrollu Salim Sistemleri
7) Dansitesi Ayarlanmis Kontrollu Salim Sistemler;i



Osmotik Kontrollu Salim Sistemleri %%

Bu sistemlerde difuzyonla membrandan sisteme giren
ortam sivisinin yarattigi osmotik basing sabit etkin
madde cikisini kontrol eder.

Avantajlari
Sifir derece kinetikle etkin madde salimi saglanabilir.

Klasik difuzyon kontrollu ilag tagiyici sistemlere kiyasla yuksek salim
hizi elde edilebilir.

Etkin madde salim hizi onceden tahmin edilebilir ve salim degistirilerek
ayarlanabilir.

Ornekleri:

OROS® Tablet (ALZA Corp.)

OROS Push-Pull® Tablet (ALZA Corp.)

Sivi Oral Ozmotik Sistemler (L-OROS®) (ALZA Corp.)
Oros Push-Stick™Teknolojisi

SOTS® (Sandwiched Osmotic Tablet®)

Controlled Porosity Osmotic Pump® (CPOP®)
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Kolona lla¢ Uygulanmasi :

Avantajlari;

*Hedef bolgeye dogrudan ilac uygulanmasi
*Dozun azaltiimasi

*Yan etkilerin azaltilmasi

*Etki sUresinin uzatiimasi

Ornekleri:
Dezavantajlari; 0 PULSINCAP
* Gegis suresinin 0 OROS -CT
*peslenme ile veya 0 CODES
*kolon hastaliklarina bagl degisimi 4 PORT

d CHRONOTROPIC SYSTEM.



Transdermal Terapotik Sistemler (TTS) cces

v llacl flaster veya yama seklinde olan gégus, kol ici, kulak
arkasi gibi bolgelere vyapistirarak kullanilan ilag
sekilleridir.

v TTS'ler, tasarlanmis bir sure boyunca ilaci deri yolu ile
sabit hizda (kontrollu salim ile) salar.

v Enerji kaynagi olarak difuzyonu kullanan sistemlerdir.

v Oral yolla emilimi az olan, Karacigerden ilk gecis etkisine
ugrayan, Mide-barsak kanalinda irritan etki gosteren,
Biyolojik yari omru kisa olan, Terapotik indeksi dar olan
etkin maddeler icin uygundur.
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Avantajlari cces
e Hasta uyuncu yuksektir. E:.
e Yan etkileri azalrr.
e Uygulama alani ¢ok genistir.

Etkin maddelerin sifir derece kinetikle salimlari bu verilis yolu ile
saglanabilir.

Istenildigi anda deriden cikarilabilir.

Protein, peptit ve makromolekullerin bu yolla uygulanmalari
saglanabilir.

Dezavantajlari

Etkin madde bakteriyel/enzimatik pargalanmaya ugruyor ise bu yolla
verilmez.

Cok yuksek dozda ilag verilemez.

Deride iritasyona neden olan maddeler bu yolla verilemezler.
Bu tarz uygulama ile yuksek kan duzeyi olusturmak zordur.
Kullanilan yapistiricilar her tur deriye uygun olmayabilir.

lleri teknoloji ve maliyet gerektirirler.



Transdermal Terapotik Sistemler (TTS) cces
X X )
1) Depo sistemler et

a) Hiz kontrolli membran sistemler
1) Tek depolu sistemler
(Scopoderm TTS, Nitroderm TTS, Estraderm TTS, Nicotinell TTS)
ii) Cok depolu sistemler
b) Hizi kontrol eden bir membranin bulunmadigi sistemler
i) Delik iceren depo sistemler
i) Adhezif tabaka ile hizi kontrol eden sistemler (Deponit® TTS)
i) Mikrokapsuller
iv) Cozunur membran sistemler
2) Mikrodepolu (mikrosealed) sistemler (Nitrodisk® TTS)
3) Makromolekuler sistemler
4) Poroplastik sistemler
5) Matris sistemler a) Hidrofilik matris sistemler
b) Adhezif matris sistemler (Nitro-dur II®TTS)
c) Polimerik matris sistemler (Nitro-dur®TTS)
d) Mikroporlu matris sistemler




Bukal Mukoadhezif ilag Sekilleri coes

o0
e Kucuk disk veya kure seklindedir.

e Mukus ile temas ettiklerinde lokal olarak etkin maddeyi salarlar
e Diseti hastaliklari, aft ve agiz yaralarinda kullanilir.

Ustlnlikleri,

e Ilacin istenilen bolgede salimini ve emilimini saglayarak
biyoyararlanimini artirir

e Dozaj seklinin kalis suresi uzatilarak uygulama sayisi duasurulur
e Tedaviye uyung artar

Dezavantajlari, Ornek: Aftach®
e Yiizey alani kiigiik Bukkal Biyoadhezif sistem

e Dozaj formu kisitlamasi (ince olmali)
e Dusuk dozlu etkin maddeler igin uygun



Implantlar T

Intravaskiler, intraperitoneal, intramuskuler, subkutan vb.
yollarla vucudun cesitli bolgelerine yerlestirilerek lokalize edilmig
kontrollU salim saglayan ilag tasiyict sistemler olarak
uygulanmaktadirlar.

Tipleri

0 Biyoparcalanir olan polimerik implant sistemler

- Subdermal implant Ornekler; NORPLANT®

- Kontraseptiv amacli NORPLANT [I®

IMPLANON®

o Biyoparcalanir olmayan polimerik implant sistemler
Ornek; Zoladex® implant

o implante edilen pompa sistemler

> Inflizyon pompasi Ornek: INFUSAID®

> Ozmotik pompa Ornek: ALZET®
VIADUR®



Okuler Yolla Uygulanan Modern Terapotik Sistemler

1. Viskoz ¢ozeltiler ve hidrojeller
Timoptic-XE® (MSD)

2. Dispersiyon sistemleri
Lipozomlar, Nanopartikuller, Nanokapsuller

3. Insertler

e Ocusert® (Alza Corp)

e Lacrisert® (MSD)

e SODI® (Soluble Ophtalmic Drug Insert)




0000

0000

43
GOz i¢in tasarlanan modern terapotik sistemler ilag o
salimini saglayan enerji kaynagina gore su sekilde de

siniflandirilabilir:

1. Difuzyonla salim yapan sistemler (Ocusert® )
2. Cozunebilen sistemler (Lacrisert® , SODI® )
3. Osmotik sistemler

a. Mini pompali sistemler

b. Mikrokompartmanl sistemler



Intravajinal Sistemler eeo

v" Lokal olarak kontraseptif bariyer olarak,

v Enfeksiyondan korunma veya tedavi amaciyla,
v" Vajinal epitelyumun dstrojenize edilmesi amaciyla,

v Peptit ve proteinlerin parenteral olmayan yolla uygulanmalarini
saglamak amaciyla kullanilabilmektedir.

Avantajlari
» Sifir derece kinetikle salim saglanmaktadir.

» Vajina yuzey alaninin ¢ok genis olmasi ve damarlanmanin ¢ok
olmasi nedeniyle gecirgenlik ve emilim ¢ok yuksektir.

» Vajinal uygulamada hepatik ilk gecis etkisi yoktur.
Lokal ve sistemik etki elde edilebilir.

llaclara bagli olarak gelisen gastrointestinal ve hepatik yan etki
siddeti azalmistir

YV VYV



Siniflandirma

1. Mukoadhezif Yarikatilar
Crinone® Jel

2. Vajinal insert, Tablet ve Supozituvarlar
Cervidil® vajinal insert

Today Sponge® vajinal siinger

3. Kati Polimerik Tasiyicilar
- Intravajinal halka (IVR)
Nuvaring® - Organon

4. Intravajinal Peptit ve Protein Taslyicilar




Intrauterin Sistemler (IUD) coos

O Uterusa yerlestirilen polimerlerden yapilimis sistemlerdir

L Sadece kontraseptif amacla kullanilan sistemlerin etkileri
yerlestirildikten sonra hemen baslar ve cikarildiklarinda da
hemen sona erer.

4 1.kusak IUD’ler
sistemin etrafi bakir, nikel ve ¢inko ile kaplanarak
etkinlik artirilmistir

GyneT 380® /Cilag

4 2.kusak IUD’ler
hormon ilavesi ile etkinin iyilestiriimesi
Progestasert®/ Alza Corp



Nazal yolla ila¢ uygulama oo

Ozellikle blyik molekil agirigina sahip veya Gl kanalda enzimatik

parcalanmaya ugrayan peptid/proteinlerin sistemik etki saglamak
amaci ile parenteral yola alternatif olarak dasuntlen uygulama
yoludur.

Mukoadezif tozlar
Mikrokureler
Mukoadezif jeller

Ustlnlikleri,

Karacigerden ilk gecis etkisinin olmamasi
Gl kanaldaki enzimatik bozunmadan korunma
Genig yuzey alani

Emilme hizi ve plazma konsantrasyonunun IV uygulamaya
yakin olmasi

Kolay uygulanabilirligi
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Pulmoner sistemler o0

e Olcili doz inhalerler (ODI)
e Kuru toz inhalerler (KTI)
e Nebulizorler (Jet veya Ultrasonik)

ODi:

> ilaci basingla kap icinde bulunduran ve basildiginda onceden
belirlenmis miktarda ilaci puskurten ilac sekilleridir.

> Etkin madde propellan ile karisim halinde bulunur.

KTi:

> Propellan icermez. Hastanin nefesi ile aktive olur. Nefes almanin
siddetine gore doz alinir. Tek veya ¢ok dozluk tipleri vardir.

Nebulizor:
> Sivi ilaci bugu haline donusturen sistemlerdir.



