Farmakokineetika ja ravimivormide
moju ravimite kliinilisele kasutamisele
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31.01.2012 on voimalik parandada terapeutilist efekti, avaldada valikulisemat toimet ja vihen-

170 farmakoloogia instituut

dada korvaltoimete esinemissagedust. Ravimite siisteemse toime saavutamiseks on

endiselt eelistatuim tee nende suukaudne manustamine. Suu kaudu manustatavaid
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ravimivormid, manustamine siisteemse toime saamiseks.

farmakokineetika, ravimite
manustamise teed,

nanotehnoloogia Tdnapdeva farmakodiinaamika tiheks
pohialuseks on seisukoht, et ravimi toime
tugevus on madratud tema kontsentrat-
siooniga toimekohal (retseptoril), milleks
on organismi teatud makromolekulaarne
komponent, millega reageerides avaldab
ravim oma toimet. Lisaks doosile moju-
tavad ravimi kontsentratsiooni retseptoril
tema imendumise Kiirus ja ulatus, jaotu-
mine organismis, seostumine kudedega,
biotransformatsioon ja eritumine (vt

joonis 1).
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Joonis 1. Farmakokineetilised parameetrid, mis kirjeldavad ravimi
kontsentratsiooni veres pérast iihekordset suukaudset manustamist

(modifitseeritud viite 1 pohjal).

BIOSAADAVUS, JAOTUSRUUMALA,
KLIIRENS JA POOLVAARTUSAEG
Ravimi olulisemad farmakokineetilised
parameetrid on biosaadavus, jaotusruumala,
kliirens ja poolvddrtusaeg. Biosaadavus on
retseptoriteni (voi verre) joudnud ja manus-
tatud ravimi koguste omavaheline suhe (%).
Biosaadavus madratakse tildjuhul ravimi
erinevate manustamisviiside (suukaudne,
intramuskulaarne v6i subkutaanne manus-
tamine versus intravenoosne manustamine)
kontsentratsioonikdverate aluse ala vord-
lemisel, kusjuures ravimi intravenoossel
manustamisel peetakse kontsentratsioo-
nikovera-aluse ala pindalaks 100%.

Kaht sama toimeainet sisaldavat prepa-
raati peetakse bioekvivalentseks, kui nende
vahel puuduvad olulised erinevused aktiivse
toimeaine toimekohale jdudmise maaras ja
kiiruses. Kahel bioloogiliselt ekvivalentsel
preparaadil on samad farmakoloogilised
toimed ja korvaltoimed (v.a voimalikud
abiainetest ldhtuvad allergilised korval-
toimed).

Jaotusruumala viljendab ravimi jaotu-
mist organismis. Jaotusruumala on motte-
line ruumala, milles ravimi kontsentrat-
sioon oleks vordne kontsentratsiooniga
vereplasmas. Monedel lipofiilsetel ravimitel
voib jaotusruumala olla oluliselt suurem
kui organismi tegelik ruumala, néiteks
digoksiinil voib see olla 6 liitrit 1 kg keha-
kaalu kohta.
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Kliirens ehk puhastumus viljendab
organismi voimet vabaneda ravimist.
Kliirens on bioloogilise vedeliku osa, mis
ajaithikus vabaneb ravimist. Kliirensit
arvestades on voimalik ravimi tase hoida
terapeutilises aknas.

Poolvidrtusaeg viljendab ravimi elimi-
natsiooni kiirust organismis. Poolvdartusaeg
on aeg, mille jooksul ravimi kontsentrat-
sioon plasmas viheneb 50% vorra.

Eesti ravimregistrisse kantud ravimite
farmakokineetika parameetrid on koige
hélpsamini leitavad Ravimiameti veebile-
helt Eesti ravimiregistrist, vt http:;//www.
ravimiamet.ee/14619.

ULEVAADE RAVIMIVORMIDEST
Ravimivorm on ravimpreparaadile abiainete
ja mitmesuguste tehnoloogiliste votetega
antav manustamiseks sobiv vorm, mis peab
ka tagama ravimpreparaadis oleva toimeaine
joudmise organismis digesse sihtkohta (2).
Ravimivormide klassifitseerimisel kombinee-
ritakse erinevaid nendega seotud aspekte:
manustamisviisi (nt suukaudne), tapsustatud
manustamisviisi (nt sublingvaalne), fiitisi-
kalist vormi (nt lahus), preparaadivormi (nt
tablett), tdpsustatud preparaadivormi (nt
kaetud tablett), toimekestust (nt toimeainet
prolongeeritult vabastav) ja tdpsustatud kasu-
tamise viisi (nt graanulid suu kaudu manus-
tatava suspensiooni valmistamiseks) (2).

Kéesolevas artiklis on iildjoontes
lahtutud kidsiraamatus ,Pharmaceutics -
Dosage Form and Design“ (3) esitatud klas-
sifikatsioonist:

1. Lahused suukaudseks manustamiseks.

2. Suspensioonid.

3. Emulsioonid ja kreemid.

4. Losjoonid, linimendid, geelid, salvid
ja pastad. Transdermaalsed terapeutilised
stisteemid.

5. Ravimivormid parenteraalseks manus-
tamiseks.

6. Silma, kdrva ja ninna manustatavad
ravimivormid.

7. Vaginaalselt ja rektaalselt manusta-
tavad ravimivormid.

8. Hingamisteede kaudu manustatud
ravimivormid.

9. Tahked ravimivormid - tabletid.

10. Tahked ravimivormid - kapslid.

Valides erinevate ravimivormide vahel,
ldhtub arst erinevatest asjaoludest, seal-
hulgas hinnast, patsientide eelistustest ning
eeldatavast efektiivsusest ja korvaltoimetest.

Tabel 1. Migreeni ravis kasutatavate sumatriptaani ravimivormide

eelised ja puudused

Ravimivormid

Eelised

Puudused

Suu kaudu
manustatav tablett

Nasaalne pihus

Transdermaalne
terapeutiline
siisteem

Subkutaanne
manustamine

Mugavaimad
Diskreetsed
Patsiendid eelistavad,
eriti suus lahustuvaid.

Enamik ravimist

eiallu esmasele
maksapassaazile ega
oksendamisele.

Ravim toimib kiiremini kui
suukaudsel manustamisel

(4).

Eiallu esmasele
maksapassaazile ega
oksendamisele.
lontoforeetiline
transdermaalne siisteem
annab kiiresti kindla
toime (4, 5).

Kiire toime, voib osutuda
tohusaks patsientidel,
kes ei saa abi suu kaudu
manustatavatest
tablettidest (6).

Manustamist jaimendumist
voivad hairida migreenile
kaasuvad iiveldus,
oksendamine ja mao
motoorika aeglustumine.
Manede tablettide korral on

noutav tarbimine koos veega,

mis voib raskendada iiveldust
ja oksendamist.

Osa ravimist sattub
seedetrakti.

Voib esineda ebameeldiv
maitse suus (4).

Voib arritada nahka (4, 5).

Suurest kontsentratsioonist
tingituna sagedased
korvaltoimed (4, 5).
Patsientide hulgas kdige
ebapopulaarsem.

Samuti méjutab ravimivormi valikut monede
haiguste kliiniline pilt, nditeks migreeni
puhul esinevad iiveldus, oksendamine ja mao
motoorika hdire raskendavad oluliselt ravi-
mite suukaudset manustamist (vt tabel 1).

Jargnevalt on kirjeldatud lithidalt klas-
sifikatsioonis esitatud ravimivormide
olulisemaid omadusi.

1. Lahused suukaudseks manustamiseks on
vedelad ravimivormid, milles toimeaine(d)
ja erinevad abiained on lahustunud kujul.
Suu kaudu manustatavate lahuste eelisteks
on kerge manustamine ka neelamisraskus-
tega patsientidele (sh eakatele ja véikelas-
tele), suurem biosaadavus kui suukaud-
setel tahketel ravimivormidel ja vdéimalus
maskeerida toimeaine(te) ebameeldivat
maitset. Suu kaudu manustatavate lahuste
hulka kuuluvad ka suhkrut v6i kunstlikke
magustajaid sisaldavad siirupid ja alkoholi
sisaldavad eliksiirid. Alkoholi ja suhkrut
sisaldavaid ravimivorme tuleb viltida lastel.
Samuti tuleb meeles pidada, et disulfiraami
tarvitavatel patsientidel voivad ohtlikuks
osutuda juba alkoholi viga viikesed kogused
(7). Kurgusiirupeid, suuvesi ja kuristusve-
delikke manustatakse peamiselt poletike ja
infektsioonide raviks suudones ja kurgus.

2. Suspensioonid on kasutusel halvasti
lahustuvate ravimite manustamiseks. Kdige
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sagedamini manustatakse neid suu kaudu
ja lihasesisese slistina. Suspensioonide
puuduseks on fiilisikalise ebastabiilsuse
tottu tekkida voivad probleemid tdpse
doseerimise ja sdilivusega.

3. Emulsioonid ja kreemid on disperssed
stisteemid, milles vedel faas on disper-
geeritud teises vedelas faasis. Kreemid
on viskoossemad ja neid manustatakse
lokaalselt. Emulsioone vdib manustada
paikselt, intravenoosselt, rektaalselt ja
suukaudselt. Emulsioonide eeliseks on
voimalus manustada vees halvasti lahus-
tuvaid toimeaineid, ménede ainete parem
biosaadavus ja voimalus kasutada emul-
sioone ka parenteraalseks toitmiseks. Ka
emulsioonide puuduseks on nende fiiiisi-
kaline ebastabiilsus.

4. Losjoonid, linimendid, geelid, salvid ja
pastad on vedelad (losjoonid, linimendid)
voi pooltahked (geelid, salvid, pastad) ravi-
mivormid, mida manustatakse lokaalselt
voi kehadonsustesse (sh suudonde). Ka neile
ravimivormidele on omased teistele disper-
geeritud siisteemidele sarnased probleemid
fuusikalise stabiilsusega. Sageli on salvide
ja pastade puuduseks ebameeldiv vilimus ja
riiete madrimise oht. Samuti voivad oksii-
deeruda ja riideid mddrida moned salvides
sisalduvad ained, niiteks ditranool. Salvide
eelisteks on kerge manustamine ning katvad
ja kaitsvad omadused ménede nahahaiguste,
néiteks ekseemi ja psoriaasi korral.

Transdermaalsed terapeutilised siisteemid
on ravimite stisteemseks manustamiseks
moeldud plaastrid (2). Viimaste aastate
jooksul on pooratud tahelepanu voimalusele
manustada naha kaudu parkinsonismi (8),
Alzheimeri téve (9) ja depressiooni (10) ravi-
meid. Ravimite naha kaudu manustamisega
loodetakse saavutada tihtlasemat kontsent-
ratsiooni veres ning véltida kontsentratsiooni
kéikumistest tingitud kdrvaltoimete ja efekti
puudumise vaheldumist. Ménedel patsiendi-
rithmadel, nditeks tdhelepanupuudulikkuse
ja/voi hiiperaktiivsuse hdirega lastel (11),
samuti Alzheimeri tovega patsientidel (9),
aitab ravimite naha kaudu manustamine
jalgida ka ravireziimist kinnipidamist.
Patsientidele on tdotatud vélja ka nn patch-
non-patch transdermaalsed terapeutilised
stisteemid (12). Patch-non-patch manustamisel
jaab nahale ainult ldbipaistev bioadhesiivne
kile, mis on raskesti margatav.

Ka ravimite nahale manustamisel tuleb
meeles pidada, et kliiniline efekt soltub
kasutatavast ravimist, ravimivormist ja
haigusest. Olemasolevad kliinilised andmed
ei toeta niditeks mittesteroidsete poletiku-
vastaste ainete nahale manustamist selliste
haiguste puhul nagu dge voi krooniline valu
alaseljas, laialdased valud lihastes ja luudes
ning perifeersed neuropaatiad (13).

5. Parenteraalselt manustatavate ravimi-
vormide hulka kuuluvad lahused, suspen-
sioonid ja emulsioonid. Millist ravimivormi
valida, sdltub eelistatud manustamise teest,
manustatavast kogusest ja soovitavast toime
saabumise kiirusest ning kestusest. Veeni-
sisesel manustamisel saadakse tildjuhul
kiire ja kindel toime, biosaadavus on 100%,
veeni on voimalik manustada suuri koguseid
ja kudesid drritavaid aineid. Lihasesisesel
manustamisel toimub suhteliselt kiire imen-
dumine, ravimivormi valikuga (nt &lilahuse
vOi suspensiooniga) on voimalik saavutada
aeglasemat imendumist ja kestvamat toimet.
Subkutaansel manustamisel toimub vorreldes
intramuskulaarse manustamisega aeglasem
ja vahel ka mittetdielikum imendumine,
imendumise kiirus séltub ravimivormist.
Kuna ravimite farmakokineetika subku-
taansel ja intramuskulaarsel manustamisel
erineb oluliselt, tuleb jdlgida manustamise
diget tehnikat. Kliinilises uuringus oli 0,5%
subkutaansena moeldud insuliinististidest
intradermaalsed ja 5,5% intramuskulaarsed
(14). Samas kaasneb insuliini intramusku-
laarse manustamisega suurem biosaadavus
ja hipogliikeemia oht. Mdned ravimid, mida
on traditsiooniliselt manustatud ka subku-
taanse depoopreparaadina, ei pruugi sellel
manustamise viisil anda kliinilist efekti.
Néiteks on kirjanduses juba 20 aastat tagasi
esitatud andmeid, mis lubavad kahelda
disulfiraami ehk antabuse efektiivsuses
subkutaansel manustamisel (15, 16). Subku-
taansel manustamisel on probleemiks liiga
madal disulfiraami tase veres ja liiga nork
reaktsioon alkoholi tarbimisel. Seetottu
on disulfiraami subkutaanne manusta-
mine suures osas asendunud igapdevase
suukaudse manustamisega. Samas oleks
kestva toime saamise tiheks alternatiiviks
disulfiraami depoopreparaatide asemel
naltreksooni depoopreparaadid, mida on
vdimalik manustada lihasesse kord kuus
(17). Harvem kasutatavad parenteraalse
manustamise teed on intradermaalne
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(peamiselt diagnostikas), intraarteriaalne
(diagnostikas ja mdnede kasvajate ravis),
intratekaalne (infektsioonide ravis), intradu-
raalne ja ekstraduraalne (lokaalanesteesias)
ning intrakardiaalne (reanimatoloogias).
Parenteraalse manustamise eeliseks on
kiirem toime, sageli suurem biosaadavus,
vbimalus manustada ravimit teadvuseta
voi oksendavale patsiendile. Tuleb siiski
meeles pidada, et toime saabumise kiirust
mojutavad oluliselt haiguse iseloom ja
ravimi toimemehhanism. Nditeks tritsiik-
liliste antidepressantide parenteraalne
manustamine ei anna vorreldes suukaudse
manustamisega ei kdorgemat taset veres ega
paremat Kliinilist efekti (18).
Parenteraalse manustamise puudusteks
on tldjuhul kallim hind (ravim, siistlad,
meditsiinipersonal), voimalik valulikkus,
samuti on parenteraalselt manustatud
ravimit raske organismist eemaldada.

6. Silma manustatavad ravimivormid on
peamiselt lahused, salvid ja suspensioonid.
Raskete haiguste ravis kasutatakse ka klaas-
kehasisest (intravitreaalset) manustamist,
nditeks bevatsisumaabi ealise makulaarse
degeneratsiooni (19) ja fomivirseeni tsiito-
megaloviirusinfektsiooni korral (20). Silma
manustamise eeliseks on tavaliselt korge
paikne ja madal stisteemne kontsentrat-
sioon, mille tottu esineb vihe siisteemseid
korvaltoimeid. Ménede ravimite puhul on
silma manustamise puuduseks suurest
kontsentratsioonist tingitud paiksed valu
ja drritus. Lahuste, salvide ja suspensioo-
nide manustamisel silma on samuti prob-
leemiks vajadus sagedase manustamise
jarele. Ravimi kestvamat piisimist silmas on
voimalik saavutada tahkete voi pooltahkete
ravimivormide kasutamisega (21).

7. Rektaalselt manustatakse rektaalsupo-
siide, kreeme, geele ja vahtusid. Rektaalselt
manustatavate ravimivormide eeliseks on
voimalus saavutada siisteemset toimet
teadvuseta vdi oksendavatel patsientidel,
nditeks vdib sumatriptaani rektaalselt
manustada migreeniga patsientidele (22).
Samuti on sellisel moel tdhusam manustada
ravimeid, millel esineb ulatuslik esmase
maksapassaazi efekt.

Soovitatud on antibiootikumide (23)
ja malaariavastaste ainete (24) rektaalset
manustamist oksendavatel patsientidel,
eriti olukordades, kus treenitud meditsiini-

personali puudumise tottu ei ole voimalik
parenteraalne manustamine. Uuritud on ka
voimalust manustada antidepressante rektaal-
selt pahaloomuliste kasvajatega patsientidele,
kellel mingil pohjusel (nt oksendamine, mao
voi soole resektsioon voi funktsiooni hiire)
on ravimite suukaudne manustamine rasken-
datud (25). Véaga viikese patsientide arvuga
kliinilistes uuringutes on ndidatud rektaalselt
manustatud amitriptiilliini positiivne toime
meeleolule ja unele (26) ning doksepiini
neuropaatilise valu vastane toime (27).

Ravimite vaginaalsel manustamisel
soovitakse sagedamini paikset toimet, kuid
tupe hea verevarustuse ja esmase maksa-
passaazi puudumise téttu on voimalik saada
ka imendumine vereringesse ja slisteemne
toime. Vaginaalselt manustatakse pooltah-
keid (suposiidid, kreemid, salvid, geelid) ja
tahkeid ravimivorme (tabletid, kapslid ja
implantaadid).

Ravimite plisimist tupes on voimalik
pikendada, kasutades mukoadhesiivseid
aineid, in situ lahusest geeliks muutumist
ja mehaanilist kinnitamist (28). Naiteks
annab vaginaalne implantaat Femring
(toimeaine Ostradioolatsetaat) dstradiooli
aeglase imendumise siisteemsesse vererin-
gesse ning leevendab menopausi lokaalseid
ja vasomotoorseid simptomeid.

Rektaalselt ja vaginaalselt manustata-
vate ravimivormide puuduseks voib olla
monede patsientide vastumeelsus nende
manustamiseteede suhtes.

8. Hingamisteede kaudu ravimite manusta-
mine on kasutusel hingamisteede haiguste
korral, kuid kopsude hea verevarustuse
tdttu voib seda viisi kasutada ka ravimi
stisteemseks manustamiseks. Hingamis-
teede kaudu manustamise eeliseks on
vdimalus saavutada toimet hingamisteedes
ja vihendada siisteemsete kdrvaltoimete
sagedust ning kiire toime. Kolm peamist
manustamise siisteemi on aerosoolinha-
laatorid (@annustatud inhaleeritavad aero-
soolid), pulberinhalaatorid ja nebulisaatorid.
Aerosoolinhalaatorid sisaldavad propel-
lantgaasi ja ravimi lahust voi suspensiooni.
Kasutamisel vabaneb ravim aerosoolina.
Pulberinhalaatorid sisaldavad ravimit
pulbrina, kuid ei sisalda propellantgaasi.
Ravim hingatakse sisse pulbrina. Nebulisaa-
torites muudetakse ravimi lahus gaasijoa
voi ultraheli abil peeneks aerosooliks. Rohu
all olevate aerosoolide eeliseks on porta-
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tiivsus ja odavus, puuduseks on kliinilise
efektiivsuse séltuvus inhalaatori digest
kasutamisest. Nebulisaatorite eeliseks on
voimalus kasutada neid patsientidel, kellel
on raskusi teiste manustamissiisteemide
késitsemisega, nditeks lastel.

Viimastel aastatel on ravimite manus-
tamist kopsude kaudu hakatud kasutama
peale hingamiselundite haiguste ka teiste
elundististeemide haiguste raviks. Tanu
farmaatsiatoostuse arengule on vdimalik
kopsude kaudu manustada ka suure-
molekulisi aineid, nditeks insuliini (29)
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(vt joonis 2). Kliinilistes uuringutes on
insuliini hingamisteede kaudu manusta-
misel saadud subkutaanse manustamisega
ekvivalentne efekt ning uuringus osalenud
patsiendid eelistasid sellist manustamise
teed stistimisele (30). Siiski ei saavutanud
inhaleeritav insuliin ravimiturul oodatud
edu. Kliinilistes uuringutes on jalgitud
erinevate kasvufaktorite (nt eriitropoe-
tiini) farmakokineetikat ja kliinilist efekti
hingamisteede kaudu manustamisel (31).
Vilja on pakutud idee manustada tuber-
kuloosivastaseid ravimeid hingamisteede
kaudu, et méjutada tuberkuloositekitajaid
sisaldavaid makrofaage ja manustada
seedetraktist halvasti imenduvaid ravimeid
(32). Kuna ka niitidisaegsete inhalaatorite
kasutamisel sadeneb enamik ravimist suus
ja neelus, kasutatakse ravimi terapeutilise
efekti ja korvaltoimete vahekorra muut-
miseks ravimite struktuuri muutmist.
Uuemaid bronhiaalastma ravis kasutatavaid
gliitkokortikoide iseloomustab seedetrakti
sattunud ravimiosa ulatuslik lagunemine
esmasel maksapassaazil (budesoniid) voi
aktiveerumine ainult kopsu esteraaside
toimel (tsiklesoniid) (33). Ravimite jdudmist
retseptoriteni véib parandada ka nanoosa-
kestest kandjate kasutamine (34).

9. Enamik kliinikuis kasutatavaid ravimeid
manustatakse suu kaudu tahkete ravimi-
vormidena, niiteks tablettidena. Erinevad
tabletitliibid véimaldavad muuta imen-
dumise kiirust ja kohta ning maskeerida
maitset. Tablettide levinumad tiitibid on
tavaparased kompressioonil saadud tabletid,
kihilised kompressioonil saadud tabletid,
gastroresistentsed tabletid, suhkrukattega
tabletid, kilega kaetud tabletid, ndrimistab-
letid, lahustuvad tabletid, pose limaskestale
ja keele alla manustatavad tabletid.

Tablettide eelisteks on nende kasuta-
mise mugavus ja vdga erinevate tiitipide ja
dooside olemasolu, samuti odavus. Tablet-
tide puuduseks on, et ravimi imendumine
soltub paljudest teguritest (nt mao tiihje-
nemise kiirusest). Monedel patsientidel
(nt viikelastel ja eakatel) vbivad esineda
neelamisraskused, mis voivad saada tablet-
tide kasutamise takistuseks.

10. Kapslid on tahked ravimivormid, mis
voivad sisaldada pulbreid, tablette, poolpeh-
meid aineid vdi vedelikke. Kapslite eeliseks on
vdimalus suurendada biosaadavust vedelike
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kasutamisega, samas vdivad vedelike kasuta-
misel tekkida probleemid ravimi stabiilsusega.
Seedetrakt on jatkuvalt eelistatud manus-
tamise tee slisteemse toime saamiseks.
Seetottu toimub pidevalt uute ravimivormide
arendamine, mis avaldaksid toimet kindlas
seedetrakti osas voi tagaksid joudmise toime-
kohale mujal organismis (35). Suukaudsel
manustamisel on ravimite imendumist
voimalik méjutada, kombineerides neid
mukoadhesiivsete (limaskestale kleepuvate) ja
pH-le reageerivate ainetega voi kiiresti lagu-
nevate, enstiimidele voi rohule reageerivate
poliimeeridega (36). Kapslites on voimalik
kombineerida erinevat farmakokineetikat
andvaid osakesi. Nii on kaht tiilipi osakesi
sisaldavate metiiiilfenidaadi kapslite kasuta-
misega voimalik saavutada ravimi bifaasiline
farmakokineetika (37) (vt joonis 3). Nditeks
tdhelepanupuudulikkuse ja/v6i hiiperaktiiv-
suse hdirega lastel voib bifaasiline farmako-
kineetika paremini vastata koolipdeva jooksul
neile esitatavatele ndudmistele (38). Ravimite
imendumist voib muuta, kasutades hiidro-
diinaamiliselt balansseeritud ravimivorme,
mis hulbivad maosisu pinnal ja tagavad
ravimivormi pilisimise maos (39).

FARMAKOKINEETIKA JA
NANOTEHNOLOOGIA

Farmaatsia edasine areng voib tuua nanoteh-
noloogial pohinevate ravimivormide hulga
suurenemise. Nanotehnoloogias kasutatakse
ja toodetakse osakesi, mille m6dtmed on
1-100 nm. Ravimite seostamine liposoo-
mide, dendrimeeride jt nanoosakestega voib
tagada ravimite vabanemise ja imendumise
kindlaksmédaratud seedetraktiosas (36),
parandada labiminekut hematoentsefaalbar-
jadrist (40) ja avaldada selektiivset toimet
nditeks pahaloomuliste kasvajate rakkudele.
Nanotehnoloogial pdhinevad vdhivastased
ained Doxil® ja Abraxane® Abraxane® on
paklitakseelalbumiiniga seotud (paklitak-
seelalbumiini) kujul. Paklitakseelalbumiin
tungib pahaloomuliste kasvajate rakku-
desse, kasutades neis toimuvat intensiivset
gp60 retseptorite vahendatud albumiini
transporti (41). Doxil® on doksorubitsiin
pegileeritud (poliietiileengliikooli kihiga
kaetud) liposomaalses vormis. Pegiileeri-
mine kaitseb ravimit retikuloendoteliaal-
slisteemi eest ja liposoomi suurus tagab
liikumise verest kudedesse pahaloomu-
listele kasvajatele iseloomulike lekkivate
veresoonte kaudu (42).

SUMMARY

Pharmacokinetics and dosage forms
in clinical usage of medicines

Paavo Pokk?

The effects of a drug are determined by its
concentration on the receptor. The concen-
tration of the drug on the receptor depends
on the right choice of dosage form.
Dosage form is the physical form of a
dose of a drug or medication intended for
administration or consumption. By using
the correct dosage form it is possible to
ensure the therapeutic effect of the drug,
to exert the therapeutic effect at a specific
site and to minimize the side-effects of the
drug. The oral route continues to be the
preferred route for drug administration.
There is a continuous development of orally
administered dosage forms to achieve a
therapeutic effect at a specific location in
the gastroinestinal tract or to ensure an
effect in the organism. However, during the
past decade the systemic administration
of drugs by inhalation and transdermal
administration has also expanded.
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