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farmac​oci​neticafarmac​oci​netica

studia cosa accade al farmaco nel corpo da quando è sommin​istrato a quando è espulso

non considera l'effetto biologico

studi di farmac​oci​neticastudi di farmac​oci​netica

nel sangue considero ≠ parametri

MEC:
minima
concen​tra​‐
zione
efficace

minima concen​tra​zione di
farmaco nel sangue capace
di produrre effetto biologico

MTC:
minima
concen​tra​‐
zione
tossica

minima concen​tra​zione di
farmaco nel sangue capace
di produrre tossicità

range
terape​utico

range di concen​tra​zioni che
va da MEC a MTC

inizio dell'a​‐
zione
biologica

tempo dopo la sommin​ist​‐
razione a cui rilevo nel
sangue una concen​tra​zione
> MEC

fine dell'a​‐
zione
biologica

tempo dopo la sommin​ist​‐
razione a cui rilevo nel
sangue una concen​tra​zione
< MEC

durata
d'azione

tempo che incorre del primo
effetto biologico a quando
svanisce

→ su questi parametri baso la posologiaposologia

si concentra sull'ADMEsi concentra sull'ADME

Assorb​imento

Distri​buzione

Metabo​lismo

Elimin​azione

 

ASSORB​IMENTOASSORB​IMENTO

la molecola deve attrav​ersare le membrane
biolog​ich​e→ciò è governato da ≠ parametri

peso
molecolare

legge di
Grahm

la velocità è
invers​amente
propor​zionale
alla radice del
peso
molecolare

gradiente
di concen​‐
tra​zione

legge di
Fick

la probab​ilità di
attrav​ers​‐
amento è
propor​zionale
al gradiente di
concen​tra​zione

ionizz​‐
azione

legge di
Hender​‐
son​-Ha​sse​‐
lbach

descrive il
compor​‐
tamento della
molecola in
funzione del
pH in cui si
trova

 passa +' facilmente la forma -
polare

 la forma in
cui si trova
la molecola
dipende
dal pH
circos​tante

➤pH acido→​‐
molti H⁺ liberi​‐
→forma
protonata
➤pH basico​‐
→pochi H⁺
liberi​→forma
deprot​onata

 →acido
debole

passa forma
protonata
AHAH⇄A⁻+H⁺

 

ASSORB​IMENTO (cont)ASSORB​IMENTO (cont)

 →base
debole

passa forma deprotonata
BH⁺⇄BB+H⁺

 posso sfruttare ciò x trapping

lipofi​
licità

logP parametro di lipofi​licità
intrinseca definito sperim​‐
ent​lmente

 logD simile a logP ma metodo
di determ​ina​zione che
tiene in conto situazione
fisiol​ogica

→capacità di legare proteine nel sangue

DISTRI​BUZIONEDISTRI​BUZIONE

volume
apparente
di distri​‐
buzione
[Vd]

volume teorico in cui il farmaco
dovrebbe essere sciolto se
fosse tutto biodis​pon​ibile a
fronte della dose sommin​‐
istrata

biodis​‐
pon​ibilità

quantità di farmaco che
raggiunge il torrente circol​‐
atorio

misurato
sperim​‐
ent​‐
almente

Vd=D/[D]

serve a
confro​‐
ntare 2
molecole

↓ Vd ↑molecola nel sangue
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METABO​LISMOMETABO​LISMO

processo attivo che coinvolge modifiche
chimiche solita​mente irreve​rsibili allo scopo
di rendere la molecola +' idroso​libile

2
fasi

1. reazioni redox + idroli​tiche - solita​‐
mente aggiunta di gruppi facilmente
attacc​abili a carico del cytP450
2. coniug​azione ad altre molecole
tramite i gruppi aggiunti in fase 1 - a
carico di enzimi specifici

può essere modificato [es intera​zione tra
farmaci] o avere natura​lmente ≠ polimo​‐
rfismi che impattano l'effi​cacia [farmac​oge​‐
netica]
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