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Gyakori kérdések a gyogyszertarban

Hogyan és mikor kell bevenni?
Szedhetik-e varandosok?
Szedhetik-e szoptato anyukak?
Mikor kezd hatni?

Meddig tart a hatas?



A biofarmacia kialakulasa

A ,biopharmaceutics” kifejezest ‘
Gerhard Levy talalta ki és irasban ZANY 55
John G. Wagner 1961-es Gerhard Levy
kozleményében talalkozhatunk vele elGszor.

A felhalmozodott ismeretanyag ekkor jutott el olyan
szintre, hogy onallé tudomanyteruletként eés
szemléletmodkent jelenhessen meg. Wagner kesobb a
biogyogyszerészet letrejotterdl igy fogalmazott: ,a body of
knowledge which needed a name”

Wagner, J.G.: Biopharmaceutics: Absorption aspects, J. Pharm. Sci., 50, p 359-387.
1961.
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Mi a biofarmacia?

A biofarmacia gyoqgyszerészeti diszciplina,

a modern gyogyszerkutatas, mindésegellenorzes, gyogyszer-

ellatas elméleti és gyakorlati ismereteinek egyik fontos
szakterulete.

A biofarmacia a gyégyszerkészitmény és az élo
szervezet kozotti kapcsolatot tanulmanyozza.
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A biofarmacia kialakulasa

Sajatos szemléletmddjaval a hatéanyag e€s a hatéanyagot
tartalmazo készitmeény tulajdonsagait vizsgalja az élo
szervezetben.

A biofarmacia

-modellezi a gyogyszerkészitmény es a szervezet kolcsonhatasait
Kisérd folyamatokat,

- feltarja a gyogyszerek, biofarmacai szempontbdl lényeges fizikali,
kémiai, farmakologiai tulajdonsagait valamint,

- vizsgalja a szervezet farmakodinamias, és/vagy toxikologiai valasza,

tovabba a terapias hatas kialakulasanak bonyolult
kapcsolatrendszerét .
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A biofarmacia helye/szerepe
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Gyogyszer-
technologia




LADME(R)
rendszer



LADME rendszer
‘

Abszorpcio

Disztribucio

diszpozicio &g

Metabolizacio

eliminacio

Exkrécio




Liberacio

A liberacio a hatoanyag(ok) felszabadulasa
a gyogyszerkeszitmenybol.
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A kezdetek (1897) ...

Arthur Amos Noyes

Willis Rodney Whitney
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THE RATE OF SOLUTION OF SOLID SUBSTANCES IN
THEIR OWN SOLUTIONS.

BY ARTHUR A, NOYES AND WILLIiS R. WHITNEY.
Received October 11, 1897,

This is then the law which is first to be tested. Its
mathematical expression is:

dx
where S represents the solubility of the substance, or the con-
centration of its saturated solution; x the concentration at the

expiration of the time # and C a constant.

As this is the case with two substances of so widely different
chemical nature and physical properties as benzoic acid and lead
chloride, it is safe to assume that the law is a general one. It
may be expressed as follows: The rate at which a solid sub-
stance dissolves in its own solution is proportional to the differ-
ence between the concentration of that solution and the con-
centration of the saturated solution,

MASSACHUSETTS INSTITUTE OF TECHNOLOGY,
BosTon, May, 1897.
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1897

* Noyes és Whitney

— "The Rate of Solution of Solid Substances in Their
Own Solution."

— A kioldodas mértékét a részecske felszinén
talalhato tultelitett réteg szabalyozza



Réteges tabletta
, Haromréteg(i tablettat tartalmazoé kapszula Gyorsan oldodo reteg
Bevont granulatumok Kozéps6 rétegben a hatéanyag (5 mg loratadin és 60 mg
bélben old6do bevonat Lassy kioldodas pseudoefedrin)
védi a hatéanyagot o o Belsé réteg lassu
Pl. Kreon PI.: Dilacor XR 1,80 mg(fjlltlazem) kiold6dasu réteg
Enzimpotlas HELES VEMRTETES ( 60 mg pseudoefedrin)
Pl. Claritin D
Allergia kezelése

Tablettava préselt pelletek

Ozmotikus pumpa Matrix tabletta
Folyamatos (fiiggetlen a pH-tol, motilitastél) ~ Gyorsan oldédé réteg A Gl traktusban a pelletekre
kioldodas (5 mg loratadin és 60 mg esik szet
Pl. Procardia XL (30 mg) pseudoefedrin) Izlé;%?;?éi(sb(ggg;?g
Magas vérnyomas Pl. Procan SR 1000 mg . ) L
(procainamide HCI) Magasn‘\l/;;?é?ggaesd,éasngmas
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Abszorpcio

Az abszorpcio a hatéanyag(ok)

véraramba torténo jutasa.

* iv. alkalmazott gyogyszernél nem beszélhetlink
abszorpcioral.

* per os adagolasnal szamos tényez6 befolyasolja
az abszorpciot (pl. a kornyezeti pH)



Disztribucio

A disztribucio soran a hatéanyag(ok) a

szisztémas keringésbol a szovetekbe
jutnak.

e agyogyszerek nem egyenletesen oszlanak el a
szervezetben, egyes szervekben
felhalmozodhatnak
— Centralis kompartment
— Periférias kompartment
— Mély kompartment



Metabolizmus

A hatoéanyag biotranszformacioja

e agyogyszerek a szervezet szamara idegen
anyagok

e csokkenti vagy megsziinteti a gyogyszerhatast
e vagy eppen ellenkezbleg, erdsiti a hatast



Exkrécio

A hatoéanyagtol torténo végleges

,megszabadulas”

* vese
* epe
* tido

 tesdnedvek



Biofarmacia-alapu gyogyszertechnologia

Korszeru eljarasokkal olyan keszitmenyt
kell elGallitani, amely a hatdoanyagot
a szervezetben megfeleld

- helyen,

- mennyiséegben,

- sebességgel képes leadni

2019.09.20. 10:46
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Gyogyszertechnoldgia-Biofarmacia

készitmény

szemcse allapot
(agregacio)

molekularis
allapot

gyogyszertechnologia

2019.09.20. 10:46

szemese allapot
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Gyakori kérdések

Mit ajanl?

Melyik jobb? (Liberacio)

Hogyan és mikor kell bevenni? (Abszorpcio)
Szedhetik-e varandosok? (Disztribucio)
Szedhetik-e szoptatd anyukak? (Eliminacio)

Mikor kezd hatni? (a HA. terapias szintjének
megjelenése a vérplazmaban)

Meddig tart a hatas? (a gyogyszerforma
ismerete alapjan)



A gyogyszer sorsa
a szervezetben



» Effektiv koncentracio és hatastartam(t;)

toxikus tartomany

minimalis toxikus koncentracio

terapias tartomany

minimalis effaktiv koncentracio

nincs hatas




Per os ismeételt adagolas

Chat()anyag
A
minimalis toxikus koncentracio
aw
“ 0‘
* .
‘- .. Q’ | |
N . K¢ 2,
0‘ " .0 Q. “ 4 .
L 2 V'S . L \g
¢ . L4 . 4 \g
” . 2 . N \g
\ ¥ ] 'S . a . 4 -
" L J S L ) ! ° L 4
L 2 “ L ; . ol L o4
. S . 8 . ¢
2 2 . 8 L ) ] ‘0
7 . . S
' . & . 'S
. . e s o
. o . e
® . e . , , ..
N ‘e minimalis effektiv koncentracié
N L4
!
L 4

v

0 4 3 12

ido (6ra)



Helyek, modok, adagolasi formak

Adagolisi forma

Véna
Artéria
Sziv
Keményagyhartya
Izulet
lzom
Bo6r
Bor alatti kotészovet
Végbél
Hashartya
Bo6r
Béron at

Bronchusok, alveolusok

Kotbéhartya

Hively

intravenas
intraarterialis
intrakardialis
epiduralis
intraartikularis
intramuscularis
intracutan

subcutan

rectalis
intraperitonealis
epicutan
transzdermalis
inhalacios

conjuctivalis

vaginal

Injekcios oldatok
Injekciods oldatok
Injekcios oldatok
Injekcios oldatok
Injekcids oldatok
Injekciods oldatok, emulziok, szuszpenziok
Injekcids oldatok
Injekcids oldatok, szuszpenziok
Végbeélkupok, klizmak
Oldatok, szuszpenzidk
Oldeatok, emulzidk, szuszpenzidk
Kendcsok, tapaszok
Aeroszolok, Spray-k
Oldatok, emulzidk, szuszpenziok (szemcsepp),
szemkendcs

Huvely tablettak, huvelykupok
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A gyogyszer sorsa

Keringési

atcanyag s | NiNCS abszopcid

metabolitok)

- Hatéanyag és
metabolitok a
szovetekben,
extracellularis
Vesék folyadék és nyirok

Hatdanyag és Hatoanyag €s metabolitok
metabolitok a vizeletben a nyalban, a kilégzett levegbben ...

v, ..
Exkrécio
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Orilis /
peroralis
készitmények

Rektalis
adasu

készitmények

Abszorpcio

Hatoanyag a székletben

A gyogyszer sorsa

GI-TRAKTUS

zaj |

gyomor <]

Vékony =
bél

Errendszer

Vastag <+

végbél—

bukkalis
—_—

Direkt

vagy
entero-

hepatikus

at—

rektalis
 ——

Keringési
rendszer
(hatéanyag és
metabolitok)

n|

|

Hatbéanyag és
metabolitok a
szovetekben,
extracellularis

Vesék folyadék és nyirok
Hatéanyag és metabolitok
a nyalban, a kilégzett leveg6ben ...
Y
Exkrecio

l
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A gyogyszer sorsa

topikalis

<—
Keringési
rendszer .
(hatéanyag és injekcié

metabolitok)

Abszorpcio

|
I

Hatbéanyag és
metabolitok a
szovetekben,
extracellularis
Vesék folyadék és nyirok

|

Hatdanyag és Hatoanyag €s metabolitok
metabolitok a vizeletben a nyalban, a kilégzett levegbben ...

EXKTEcio

l
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A gyogyszer sorsa

Abszorpcio
Keringési
rendszer
(hatéanyag és
metabolitok) aeroszol
—
| < Hatdanyag és
metabolitok a
szOvetekben,
extracellularis
Vesék folyadék és nyirok
Hatdanyag és Hatoanyag €s metabolitok
metabolitok a vizeletben a nyalban, a kilégzett levegbben ...
Y
Exkrecio

l
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Gyogyszerbeviteli lehetoségek

1. Beadhatosag

e A beviteli ut megvalasztasa fliigg a beteg allapotatol
— Bizonyos betegek nem képesek lenyelni a készitményt

— A tul fiatal vagy id6s betegek nyelési nehézségekkel
kizdhetnek

» Keruljuk a szilard, oralis gyogyszerformakat, helyette
folyékony / nem ordlis gyégyszerbevitelt vadlasszunk

— Hanyingerrel, hanyassal kiizd6 betegnek nem ajanlott az
oralis gyogyszerbevitel



Gyogyszerbeviteli lehetoségek

2. Gyégyszer mennyisége

* A gyogyszerbevitel megvalasztasa fligg a beadando
mennyisegtol

— a tablettak sok tolt6anyagot tartalmazhatnak, mikozben
hatoanyagtartalmuk igen csekély

* |V infuzio kitlnd lehet6sége a nagy mennyiséegl
gyogyszerbevitelnek szisztémas kezeléskor

— azonnal felhigulas a vérkeringésben

* |V injekciokkal és infuzidkkal nagy mennyiségben a
célszervnek szallithato a hatdéanyag

— fontos lehet sulyos betegségekben



Gyogyszerbeviteli lehetoségek

3. Hatas helye

* A beadas maodjat a kivant célhely is befolyasolja

* A lokalis hatas specialis gyogyszeralkalmazast kivan
meg.

* Aszisztemas alkalmazas a gyogyszer alkalmazasat

kovetd felszivodasat és megoszlasat is feltételezi
(transzportjat a szervezet egy masik helyére)

— egy gyogyszer szisztémas beadasa altalaban célzott,
célzott hatast feltételez



Gyogyszerbeviteli lehetoségek

4. A hatas megjelenésének ideje

e Oralis uton torténd szisztémas gyogyszerelés terapias
hatasanak kialakulasahoz szamos |épés szlikseges

* Az oldatok vagy folyékony szuszpenzios rendszerek
gyorsabban képesek hatni, mint az oralis tablettak,
vagy kapszulak

— a h.a. hamarabb kerul abszorpciora kész allapotba



A hatas kialakulasa kiilonb6z6 gyogyszerformak esetében

Hatas kialakulasanak ideje DDS
masodpercek i.v. injekcio
percek i.m. és s.c. injekcio, bukkalis tabletta, aerosol,
gazok
percek-6rak Rovid depot injekcid, oldatok, szuszpenziok,

porok, granulatumok, kapszulak, tablettak,
modositott hatdanyag-leadasu tablettak

néhany ora Bélnedvben oldodo készitmények

napok-hetek Depot injekcio, implantatumok

valtozo Topikalis készitmények



Gyogyszerbeviteli lehet6ségek

5. A hatas fenntartasanak sziikséges ideje

* A hatastartam az az idGintervallum, amely a gyogyszer
szamara rendelkezésre all az adott hatas kialakitasara

* [ranyitott- /nyujtott-hatdéanyag-leaddsu tabletta ugyanazon
hatdanyaggal 12-24 o6ras vagy azonnali hatoanyag-leadasu
készitménybe zarva 4-6 oras hatastartammal birhat.

e A transzdermalis tapaszok kismennyiségil hatdéanyagot
képesek — drdkon/napokon keresztil - folyamatosan
leadni.

e Tartos hatast leginkabb folyamatos i.v. infuziéval
érhetink el.

* i.m. vagy bér ala adott injekcioval joval hosszabb
hatastartam érhet6 el, mintha a készitményt kdzvetlenul
a vérkeringésbe injektalnank.



Gyogyszerbeviteli lehet6ségek

6. A metabolizmus és exkrécio parameéterei

A maj altal torténd metabolizacionak - az aktiv
hatdéanyagok inaktiv metabolitokka valo atalakitasaval
— az eliminacio el6segitésében és felhalmozodas
elkertlésben van szerepe.

A |, first-pass effect” alatt értjuk azt a hatast, amikor a
hatdanyag metabolizalodik a majban miel6tt még a
szisztémas keringést elérné
— befolyasolja néhany gyogyszer hatasat

— az ilyen gyogyszereket oralisan nagyobb mennyiségben kell
adni, hogy kivédjik vagy mas uton kell bejuttatni, hogy
elkeriljuk az els6dleges metabolizaciot



Gyogyszerbeviteli lehetoségek

6. A metabolizmus és exkrécio parameéterei

* A korral vagy betegséggel 6sszefliggd maj-, vese
betegsegek a kdvetkezbket okozhatjak:

— gyogyszer-felhalmozodas
— toxicitas

* |dGsebb betegnek gyakran csokkentett dozist kell
adagolni.

 Ha beteg tobb ponton is hato gyogyszert, vagy tobb

gyogyszert kap, akkor nagy a valdszinlsége interakcio
kialakulasanak:

— gyogyszer-akkumulacio
— veérszint toxikus novekedése



Gyogyszerbeviteli lehetoségek

7. Toxicitas

* Toxikologia, az a tudomany, amely a
gyogyszeranyagoknak (hato és segédanyagok) a
szervezetre gyakorolt karos hatasaival foglalkozik.

 Mindig figyelembe kell venni a toxicitas kockazatat.

 Némely hatdoanyagnak szilk a terapias szélessége,
(keskeny “terapias ablak”)
— kicsiny a kilonbség a mar terapiasan hatasos minimalis
ddzis és a toxikus dozis kozott

— Ha toxikus hatas gyanuja all fenn, akkor a vérszint-
monitorozas szuikséges.



E-mail: szilard.pal@aok.pte.hu
Tel.: (72) 503-617
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