6. HAFTA

BIYOYARARLANIM ve
TAYIN METOTLARI,
ONEM]



Biyoyararlanim Olciitleri

'Bir dozaj seklinin uygulanmasi ile olusan

biyoyararlanim, asagidaki dlciitlerle

degerlendirilir:

1) Egri Altinda Kalan Alan (AUC).

2) Plazma Doruk Konsantrasyonu (C_ . ).

3) Plazma Doruk Siiresi (t_ . ).

4) Idrarla Atilan Toplam Etkin Madde Miktari
(X,%).

5) 5- idrarla Atilma Hizlari (4X | At).



“* Egri altinda kalan alan (AUC):

Kan derisimi-zaman egrisinin altinda kalan alandir.
In vivo calismalarla yapilan ve yeterli sayida saglkli
gonullulerle yapilmis deneyler sonunda elde edilen
plazma profilinin altinda kalan alandir. Deneyin
basladigi andan itibaren belirli zaman dilimlerinde

kan ornekleri alinir ve plazma konsantrasyonu

saptanarak AUC elde edilir.



Bu egri icin iki tane alan sozkonusudur:

a- Sifirdan son noktaya (AUC, ).
b- Sifirdan sonsuza (AUC, .)

Esas onemli olan, sifirdan sonsuza olan alandir.



» AUC’nin Hesaplanmasi:

Bu amagla, baslica iki yontem kullaniimaktadir:

a- Integral yontemi.

b- Trapez Yontemi (Yamuk Yontemi). Bu yontem de,
iki turludur:

|- Dogrusal AUC

lI- Logaritmik AUC



a) Integral Yontemi:

Bu yontemin uygulanabilmesi icin, kan

profilini tanimlayan denklemin saptanmis olmasi
gerekmektedir.

b) Trapez Yontemi:

Trapez yonteminin kullanilmasi sirasinda kan
konsantrasyonu — zaman grafiginde egri yukselirken

veya sabitken Dogrusal AUC, egri azalirken

Logaritmik AUC hesabi nin kullanilmasi

onerilmektedir.



“* Plazma Doruk Konsantrasyonu(C,__ ):

Kan derisimi-zaman profilinin en yuksek

degeridir. Etkin maddenin absorpsiyon hiziyla ve
miktariyla dogru orantiidir. AUC'den sonra en
onemli biyoyararlanim olgutudur. Degeri, iki
yontemle saptanabilir:

|- Dogrudan deneysel verilerden.

2- Egrinin denkleminin turevini sifira esitleyip

cozerek.



“* Plazma Doruk Siiresi (t,_,):

Kan konsantrasyonu-zaman profilinin tepe
noktasinin apsis degeridir.t__ 'da, C__ gibi ayni
sekilde, iki yontemle bulunabilir:

|) Deneysel bulgulardan hesaplama ile,

2) Kan konsantrasyonu-zaman profilinden

turetilen denklemden elde edilen degerler

kullanilarak



» Idrarla Atilan Toplam Etkin Madde
Miktar (X ”):

Idrarla atilan toplam etkin madde miktarinin
belirlenmesinde en ¢ok kullanilan yontemler

“Hiz” ve “Sigma-Minus” yontemleridir.



< Idrarla Atilma Hizlan (AX / At):

Idrar deneyleri, belli periyotlarda idrar
toplayarak gerceklestirilir. Herhangi bir zaman
araliginda atilan etkin madde miktari analizle
bulunur ve bulunan bu miktar zaman araligina
bolununce, o zaman araligindaki “Ortalama

Atilim Hizi” hesaplanmis olur.



