ILAC SALINIM SISTEMI NEDIR ;

Cesitli fiziksel, kimyasal ve biyolojik uyaranlara yanit
verebilen dis1 viicutta toksik olmayan monomerlere
biyolojik olarak parcalanabilen polimer vb. maddeler
ile sarl1, i¢cindeki etken madde i1se hedeflenen yapiya
ulasip ayni anda bu hedeflenen birime 1lag salinimi
gergeklestiren sisteme denilmektedir.

ILAC SALINIM SISTEMLERI NASIL CALISIR

- Diflzyon kontroll sistemler

« Membran sistemler
e Matris sistemler

- Kimyasal kontrollt sistemler

e Viicutta asinan sistemler
e Zincire takili sistemler

- Cozucunun harekete gecirdigi sistemler
« Ozmotik kontrollli sistemler
* Sisme kontrollii sistemler

Membran Sistemler

/

Matriks Sistemler

Membran sistemler: Ilag sisen veya sismeyen
polimerik tabaka ile cevirili bir depoya konulur.
Tabaka, film, mikrokapsul, ici bos elyaf gibi ¢esitli
sekillerde hazirlanabilir.

Matris sistemler: Ila¢ kat1 polimerin i¢inde ¢oziiliir veya
dagitilir. Membran sisteme gore matris sistemler
fabrikasyonu daha kolay ve ucuzdur.

Viicutta asian sistemler: Ilac polimer icinde
dagitilir. Ancak matris sistemden farkli olarak ilag
salinimui ile birlikte asinmaya baslayan polimer faz
zamanla azalip yok olur.
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ILAC SALINIM SISTEMLERI
HANGI YOLLAR ILE ALINIR ;

-Ag1z
- Burun
- GOz
- Akciger
- Merhem
- Damar yolu
- Yama

Zincire E‘ngh%i stemler

Zincire takil sistemler: Ilac bir polimer zincire
kimyasal olarak baglidir ve bagin hidroliktik veya [Polmer ana
enzimatik olarak kopmasi ile ilag salinir. Bu tiir S l l oo L l l \/. o

polimer-ilag bilesimleri, zehirlenmeyi azaltmak, tedavi
etkinligini artirmak veya ilaci belirli hiicre veya U VE YA ENZIM
organlara hedeflemektir.

Ozmotik kontrolll sistemler: Bu sistemlerde ilag yar1 gegirgen bir membran
icindedir. Genellikle 1la¢ konsantrasyonu doygunluk siniriin tstiindedir ve
ozmotik 1slemi i¢eren bir tuz i¢erebilir. Ozmotik sistem su veya biyolojik sivi ile
temas ettiginde, su yar1 gecirgen bimembranin gdzeneklerinden iceri girer ve
ilac1 ¢c6zmeye baslar. Ilac bu membrandan difiize olamayacagi icin tek ¢ikis yolu
olan sistemin uygun bir yerine, lazer ile acilmis olan delikten salinir. Bu
sistemlerden salim genellikle sifirinci1 derecedendir, yalnizca ozmos olayi ile
kontrol edilir.

Sisme kontrollii sistemler: Sisme kontrollii sistemlerde ila¢ salinimi, salinimin
gergeklestigl ortam sivisiin (su veya biyolojik s1vi) baslangicta camsi olan
polimerin i¢ine difiizyonu sirasinda ilacin polimerden disar1 dogru diflizyonu
esasina dayanir. Bu sistemlerde 1lag bir polimer ¢ozeltisinde ¢oziiliir, dagitilir.
Daha sonra ¢oziicii buharlastirilarak uzaklastirilir, c0zUcUslz camsi polimer
matris elde edilir. Bu sistem tipik sisebilen bir farmasotik formiilasyondur.
[lacin bu kati faz i¢indeki difiizyonu géz oniine alinmayacak boyutlardadir. Bu
polimer-ilag bilesimi ¢ozlinme ortamina konulunca, ¢6ziiciinlin polimer matris
i¢ine gegisi baslar, polimer siser ve camsi gecis sicakligl ortam sicakliginin
altina diiser. Sismis polimer kaugugumsu durumdadir ve i1la¢ bu durumdaki
polimer i¢inde difiize olarak disar1 dogru salinir.

ILAC SALINIM SISTEMINDE KULLANILAN POLIMERLER

Kitosan turevleri

Dogal kitinden tiiretilen katyonik polisakkaritlerden biridir.

Olumlu 6zelliklere sahip katyonik bir polimer olarak, ila¢ dagitimi i¢in
polianyonlarla polielektrolit kompleksleri olusturmak i¢in yaygin olarak
kullanilmaktadir. Kitosan, glukozamin ve N-asetil glukozamin birimlerinden, -
(1, 4) baglantilari, yani 2-amino-2-deoksi-p-d-glukan yoluyla olusan dogrusal bir
kopolimerdir (Sckil a). Kitosan, kitinin (2-asetamido-2-deoksi-B-d-glukan)
deasetilasyon reaksiyonunun drundddr. Toksik olmama, muko-yapiskanlik,
biyouyumluluk ve biyolojik olarak pargalanabilirlik gibi olumlu biyolojik
Ozelliklere sahiptir. Kitosanin kitosan tuzlar1 (Sekil b ), zwitteriyonik kitosan ve
kitosan oligomerleri gibi sulu ttrevleri, biyomedikal uygulamalar icin suda
cozundrlikleri nedeniyle artan ilgi cekmektedir. Kitosan, glukozamin ve N-
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(b) Chitosan salts
(R=-CH,COOH,-CH;CH(OH)COOH,...)

chitosan (a) and chitosan salts (b)
Poli(N-izopropil akrilamid)’ler

Poli (N-izopropil akrilamid)'in (PNIPAAmM) sulu ¢ozeltisi daha diisiik bir kritik ¢ozelti
sicakligr (LCST) gosterir. Tek bir tip monomer i¢in (bu durumda N-izopropil-akrilamid igin)
serbest radikal polimerizasyon islemi, homo-polimerizasyon olarak bilinen polimeri
olusturur. Azobisizobutironitril (AIBN) baslaticisi radikal polimerizasyonda yaygin olarak
1siya duyarl polimerler, i1lag ve gen dagitimi gibi potansiyel biyolojik ve tibb1 uygulamalari
nedeniyle biyuk ilgi gormiistiir. Capraz bagli poli( N, N' -alkil ikameli akrilamidlerin) suda
sismesi, sicaklik degisimlerine bagh olarak incelenmistir. Suyun sismesinin 1siya duyarlilig,
polimer zincirlerinin hassas hidrofilik/hidrofobik dengesine atfedilmistir ve alkil yan zincir
gruplarimin boyutundan, konfigiirasyonundan ve hareketliliginden etkilenmistir.

Arginin turevleri

L -arginin olarak da bilinen arginin , proteinlerin biyosentezinde
kullanilan a-amino asittir. Sekil 1'de gosterildigi gibi a-amino grubu, a-
karboksilik asit grubu ve bir guanidino grubuyla biten 3 karbonlu
alifatik diiz zincirden olusan bir yan zincir igerir . Fizyolojik pH'ta,
karboksilik asit protondan arindirilir (—COQO™ ) - amino grubu
protonlanir (-NH3*) ve guanidino grubu protonlanarak guanidinyum
formu (—C-(NH,),*) elde edilir. Arginini yuklt bir alifatik amino asit
haline getirir. Argininin amino asit yan zinciri, 3 karbonlu alifatik diiz
bir zincirden olusur ve bunun distal ucu, pKa's1 12.48 olan bir
guanidinyum grubu ile kapatilmistir. Bu nedenle fizyolojik pH'ta her
zaman protonlanmis ve pozitif yukludur. Cift bag ve yalin nitrojen
ciftleri arasindaki konjugasyon nedeniyle, pozitif yiik yersizleserek
kimyasal yapilarda ¢oklu hidrojen baglarinin olusmasina olanak saglar.
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Poli (etilenimin)’ler

Dogrusal poli (etilenimin) (PEI), sicak suda, diisiik pH'da, etanol veya kloroformda
¢Ozundr. Soguk su, aseton, benzen ve etil eterde ¢oziinmezler. Dallanmis ssd PEI
gosterildigi gibi aziridin'in halka agilmasi polimerizasyonuyla sentezlenmistir. Dogrusal
PEI, poli(2-oksazolinler) veya N- substittie edilmis poliaziridinler gibi diger polimerlerin
sonradan modifikasyonu yoluyla elde edilebilir. Dogrusal PEI, poli(2-etil-2-oksazolin)'in
hidrolizi yoluyla sentezlenir.
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