Для оценки фармакокинетических свойств изучаемых лекарственных веществ рассчитывают ряд параметров.

· Площадь под фармакокинетической кривой “концентрация – время” (AUC) является основным фармакокинетическим параметром и характеризует биологическую доступность лекарственного средства. Данный параметр рассчитывали модельно – независимым методом статистических моментов (Пиотровский В., 1986) в программе Microsoft Excel:
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· Общий (кажущийся) клиренс (cl), отражающий скорость освобождения от препарата единицы объёма биожидкости, как отношение дозы (D) к AUC:



 (мл/час).

· Константа элиминации (Kel), характеризующая снижение концентрации препарата на конечном (моноэкспоненциальном) участке фармакокинетической кривой:



(час-1), где

Cmax и Tmax – максимальная концентрация и время ее достижения,
Cпосл и Tпосл – последнее значение концентрации и время её определения.

· Общий (кажущийся) объём распределения (Vd), под которым понимают такой объём, при распределении в котором, препарат имел бы ту же концентрацию, что и в плазме крови, как отношение клиренса (cl) к константе элиминации (Kel):



(мл).

· Период полувыведения (T1/2), отражающий время, в течении которого концентрация ЛВ в крови снижается вдвое:



(час).

· Среднее время удерживания, характеризующее среднее время пребывания в организме молекулы препарата (MRT):



(час), где

AUMC – площадь под кривой “произведение времени на концентрацию лекарственного вещества-время”.

Для оценки интенсивности проникновения препарата в ткани используют вычисление тканевой доступности (ft), определяемой отношением значения AUC в ткани к соответствующей величине AUC в крови. Также оценивают кажущийся коэффициент распределения (Kd) препарата между кровью и тканью, определяемый отношением соответствующих концентраций в один и тот же момент времени на конечных (моноэкспоненциальных) участках кривых.

Абсолютную биодоступность рассчитывают, как отношение AUC при внесосудистом введении к AUC при внутрисосудистом введении лекарственных веществ. 

Задача.

Рассчитайте фармакокинетические параметры препарата 1 (доза 250 мг) при монотерапии и на фоне назначения препарата 2. Сделайте вывод о возможности совместного назначения указанных лекарственных средств. 
	Время забора проб, ч
	Концентрация препарата 1 в монотерапии, мкг/мл
	Концентрация препарата 1 на фоне препарата 2, мкг/мл

	0,25
	2,203
	0,28

	0,5
	4,348
	0,23

	1 
	5,479
	0,37

	2 
	6,424
	0,41

	4 
	6,579
	0,39

	8 
	1,331
	0,22

	12 
	1,289
	-

	15 
	0,532
	-

	24 
	0,07
	-
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