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¢ Metabolizma hiz sabiti (k)

Cesitli metabolizma yolaklarinin reaksiyonlar
paralel reaksiyonlar oldugu icin, hiz degismezleri
aritmetik olarak toplanir ve metabolizma genel hiz

degismezini olusturur:

k., =k +k,,*+... +k
Burada k_, metabolizma reaksiyonlarinin tumunu

tanimlamaktadir.



o Atilim (eliminasyon) hiz sabiti (k_):
Genel atilim hiz degismezi k;

ko = kg + ko + oot kg,
seklinde ifade edilir. Degisik yollarin her birinin
hiz degismezleri paralel reaksiyonlar olmasi
nedeniyle toplanir. Gerek metabolizma ve
gerekse atilim olaylari da paraleldir. Dolayisiyla
hiz degismezleri toplanarak uzaklasma olayini

olustururlar.



o Uzaklasma hiz sabiti (k, veya B):

Genel uzaklasma hiz degismezi,

ky = k., +k,

olmaktadir. Burada k, etkin maddenin plazmadan genel
ctkisini, yani butun atilim ve metabolizma yollarinin
timini kapsamaktadir. Birimi, zaman-"dir (genellikle

saat”! olarak kullanilr).



Uzaklasma hiz degismezinin degeri, plazma etkin
madde derisiminin zamana karsin logaritmik

grafiginden bulunmaktadir.

e Klirens (Cl,Arinma):

Organizmaya verilmis olan etkin maddenin uzaklas-
masiyla ilgili cok onemli bir parametredir. Birim
zamanda etkin maddeden arinan sanal plazma

hacmidir. Birimi, mL/dakika veya L/saat'dir.



Klirens, eliminasyon ile ilgili bir olguttur. Eliminasyon
isleminin gergeklestigi organa bagimlidir. llaglarin
eliminasyonunda iki temel organ gorev yapar:

v Karaciger

v Bobrek

> Renal Arinma (Cl): Bobreklerden itrah edilen
degismemis ilagtan 1 dk'da arinan sanal plazma
hacmidir.

Cl_=ltrah Hizi / C

C: llacin plazma konsantrasyonu



Renal arinma ile ilgili olgutlerin birbirleriyle baglantilar su

sekildedir:

2.

Arinma ile eliminasyon yari omru ters orantildir.
Dagilma hacmi (Vd) buyuk ve arinmasi dusuk olan
etkin maddelerin vucutta kals sureleri uzundur.
Arinmalari ayni olan iki farkli etkin maddeden dagilma
hacmi buyuk olan daha uzun sure vucutta kalir, yani

bu ilacin eliminasyon yari omru daha uzundur.



> Hepatik Arinma (Cl,): llag biyotransformasyon ile itrah
edildiyse, toplam arinma (ClI) ile renal arinma (Cl )

arasindaki fark «Hepatik Arinma» yi verir.

Cl. =Cl-Cl

Hepatik arinma, bir baska degisle, ilacin karaciger
tarafindan metabolize edilmesi ve/veya safraya
itrah edilmesi sonucunda birim zamanda ilactan

arinan sanal kan hacmidir.



e Dagilim hacmi (V,):
Etkin maddeler organizmaya verildiklerinde
butun vucuda dagilirlar ve plazmada da belli bir

derisim olustururlar.

Bu durumda dagilma hacmi su esitlikle tayin
edilir:

Vd = Doz / Co



e Bir kac tur dagilim hacmi vardir:

)

2)

3)

4)

Uzatilmis sanal dagilim hacmi (V,_.): Intravenoz
’ ext
enjeksiyon ile bulunan sanal dagilim hacmidir.

Alansal sanal dagilim hacmi (V,,..): Egri altindaki

darea

alandan hesaplanan sanal dagilim hacmidir.
): Cok dozluk

verilis sonrasi ortaya ¢ikan denge durumunda

Denge durumu sanal dagilim hacmi (V4
gozlemlenen sanal dagilim hacmidir.
Merkezi kompartman veya plazma hacmi (V,): Cok
kompartmanli modelde merkezi kompartman

hacmidir.



e Ortalama yasam suresi:

Organizmaya gesitli uygulama yollariyla verilen etkin
maddelerin her biri organizmayi degisik zamanlarda
terk eder. Butun molekullerin organizmada kaldiklari
surelerin ortalamasi alinabilseydi, bu parametre ortaya

¢tkardi. Bu sure de, kd ile dogrudan iliskilidir:

MRT = 1/ k,



