3. Transport und Verteilung von Stoffen: Bio-
und Pharmakokinetik
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Nicht-lineare Kinetik

Typische Systeme:

e Enzyme/
Katalysatoren

o Carrier-Systeme
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Spezielle Falle:
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Fixed-Effekt- Modelle

Fixed-Effekt- Modelle beschreiben die statistische
Wahrscheinlichkeit einer definierten Wirkung bei
einer bestimmten Arzneistoff-Konzentration

Bsp.: Plasmakonzetration von 2 ng/l Digoxin 50%
und bei 4.1 ng/l 90% Wahrscheinlichkeit fir
unerwinschte Nebenwirkungen



Lineare und Log-lineare Modelle

e |[iIneare Modelle

E=k-c+E,



Lineare und Log-lineare Modelle

* lineare Modelle
E=k.-c+ Eo * |log-lineare Modelle

E=k-logc+Db



E. .. - Modelle

Wichtige Eigenschatft:
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Surviving fraction:
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PK-PD- Modelle

direct-link- Modelle und indirect-link- Modelle:

Bel direct-link- Modellen Konzentration im
Zielkompartiment mittels pharmakokinetischen
Modells ermittelt (Konzentration = Berechnung des
Effekts, momentane Konzentration bewirkt einen
momentanen Effekt)

Bei indirect-link- Modellen verlaufen die
Plasmakonzentration und die Wirkintensitat nicht
mehr zeitlich kongruent (- Hysterese)
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Fallbeispiel Chemotherapie

O AL - Pharmakokinetischer Teil
wp dXp
p
\n(% Cb)' Wachstumsmodell
)
11
eGP
1
> Ei&) — ~\\© e

dN

dt

=(—a,-C)N — N*



X.(t)
X,(t)

51—

Bw ; abus|n

o o

60 80 100
Zeitt/d

40

20

Fig.6a

u(o

100 [—
50

7 f
8 3

Bw ; abus|n

60 80 100
Zeitt/d

40

20

Fig.6b



Zellzahl N, / 10° Zellen

Zellzahl N

N

w

1012

10°

1068

103

20 40 60 80 100
Zeitt/d

Rezidiv

korpereigene Imunabwehr
humoral + zellular

echte Heilung

v

Zeitt



