Farmakokinetické procesy a parametry. Terapeutické monitorovani plazmatickych
koncentraci € €iv.

Farmakokinetické procesy a parametry
Farmakokinetické &e = absorpce, distribuce, biotransformace, exk(AEEVE)

Absorpce - pitinik rozpusgného I€iva z mista podani do krve
- parametry: absorpéni konstanta k, — udava rychlost absorpce
biologicka dostupnost F— udava, kolik % podané davky se dostane do krve
Cmax = max. koncentrace v plazmpo jednordzovém podani
Tmax — udava dobu do dosazenife
Distribuce - prinik Ié¢iva z krve do periferie a 2p
- dynamickéa rovnovaha
- parametrdistribu éni objem Vy4 — ukazuje schopnostd&a pronikat do tkani
¢im je &tSi, tim vice se t#vo koncentruje v periferni tkani a meje v krvi
Biotransformace  — ,metabolismus” l&v
1. faze: enzymy cytochromu P450, hydrolazyukeaizy
2. faze: konjugace s acetatem, sulfatem, glukurondys., ZI¢. kyselinami,
glutathionem

Exkrece: ledviny (m& — do My albuminu), jatra (ZI& stolice), plice (vzduchg¢kaveé latky)...

Eliminace = biotransformace + exkrece
Zakladni 2 typy eliminace:

— dle tzv.linearni kinetiky (1.fadu) - dle tzvnelineéarni kinetiky (0.tadu)
Koncentrace Ié€iva v plazmé po jednorazovém podani
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Parametry

linearni kinetiky:
Ke —

eliminani

konstanta

Cl - cleaca

I R — —t—t—
12 3 4 5 cas 1 2 3 4 5 g

Zakladni farmakokinetické parametry (+ vypoéty)
Cmax= dosazena max. koncentrace v plazm
max= doba k dosazeninax
ka= absorgni konstanta; relativni rychlost absorpce
ke = elimina&ni konstanta = In-Inc/to-t; ; relativni rychlost eliminace (% za hod)
t12=In2/k;; doba, za kterou klesne koncentrace v pkamm1/2 fivodni koncentrace
V4= F.D/AUC.k; distribuini objem; vyjadluje schopnost iva pronikat do tkani
Cl = Clen+ Clep+ Cly ...+ Cl; clearance = vyjadije elimin&ni schopnost, kolik ml plazmy se z&itwu
¢asovou jednotkudsti od I&iva
AUC =D/ Cl = G/ Ke = D/ k..Vg; plocha pod koncentéai kiivkou, vyjaduje ,expozici I&ivem"“ v ¢ase



Absorpce a biologicka dostupnost Distribtini objem a koncentrace léiva ve tkanich
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TDM = Therapeutic Drug Monitoring

stanoveni koncentraci vybranyckiilev biologickém materialu (@devsim v krvi)

- farmakokineticka analyza s vyuZzitim software {@apw Pharm 3.30)

- interpretace stanovenych koncentracfilék

— doporweni individualni upravy davky Iéku gebné k dosazeni terapeutického optima: v krvi -
snizeni/zvySeni davky, prodlouzeni/zkraceni davkinaintervalu, zrtna aplik&niho zgisobu

— obvyklé nebo nutné udés se strmou kvkou zavislosti efektu na davce, nizkym terapéytnc
indexem, s kinetikou Gadu (nelinearni satutai kinetikou eliminace)

1&€ivo

3{ Zavislost stredni koncentrace IéCiva
v plazmé na velikosti davky

> = metabolit pfi opakovaném podani
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