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Dalyko programos duomenys

Moksly sritis Medicinos ir sveikatos mokslai
Mokslo kryptis (kodas) Farmacija — M 003
Dalyko pavadinimas Vaisty metabolizmas
Programos apimtis 160 val. (6 ECTS kreditai)

Paskaitos 40 val.
Seminarai 40 val.
SavarankiSkas darbas 72 val.
Referato pristatymas ir egzaminas 8 val.

Dalyko programos rengimo grupé

Eil. Pedagoginis vardas, Pareigos Telefonas Elektroninio pasto adresas
Nr. vardas, pavardé (darbo)
1 | Prof. Ramuné Morkiiniené| Vaisty chemijos 327316, |ramune.morkuniene@Ismuni.lt
katedros vietinis
profesoré 5610

Dalyko programos aprasas:

1.  Dalyko programos poreikis. Aukstos kvalifikacijos farmacijos specialistai, kurie ateityje
kurs naujus vaistus bei vaistines priemones, kurie padés gydytojams suvokti galimg vaisty sgveika
organizme ir galimas §ios sgveikos pasekmes, turi iSmanyti vaisty metabolizma, numatyti galimus
Salutinius ir toksinius poveikius, kurie gali atsirasti vykstant vaisty biotransformacijai Zzmogaus
organizme.

2. Dalyko programos tikslas — jsisavinti zinias apie vaisty apykaitag zmogaus organizme.
Jvairlis vaisty metabolizmo aspektai nagrinéjami tik Sioje programoje. Si programa padés geriau
jsisavinti tos pacios krypties doktorantiiros studijy Toksikologinés chemijos, Vaisty chemijos,
Farmakognozijos, Biologinés chemijos dalyky programas.

Dalyko programos sandara, turinys ir studijy metodai
Doktoranturos studijy dalyko programos ,,Vaisty metabolizmas* studijos apima paskaitas,
seminarus, savarankiSko darbo rengimg ir vieSg pristatymg bei egzaming.

Studijy dalyko programos sandara.
Studijy kursg sudaro: paskaitos (25%), seminarai (25%), kontroliniai darbai (5%) ir
savarankiskas darbas (45%).

Studijy dalyko programos turinys.

Doktoranttiros programos ,,Vaisty metabolizmas* studijy turinj sudaro Zinios apie vaisty
rezorbcijos bei pasiskirstymo po organizmo organus ir audinius bendruosius désningumus ir
biocheminius pagrindus, veiksnius, veikiancius Siuos procesus. Ypatingas démesys skiriamas vaisty
metabolizmui, veiksniy, veikian¢iy vaistus metabolizuojanc¢iy fermenty aktyvinimg ir inhibavima
analizei, vaisty ir jy metabolity aktyvumo ir toksiSkumo kitimams organizme, placiau nagrin¢jama
kaip kinta organizmui svetimos medziagos virskinimo trakte, kraujyje, nelasteliniuose skysciuose,
lastelese, apzvelgiamos metaboliniy kitimy ir konjugacijos reakcijos, vaistiniy preparaty grupiy
biotransformacija. Analizuojami vaisty metabolizmo ypatumai skirtinguose organizmuose, Vaistus
metabolizuojanciy fermenty genetinis polimorfizmas. Ivertinama jvairiy veiksniy (amziaus, kiino
mases, lyties, maisto, alkoholio, rikymo, ligy) itaka vaisty metabolizmui. Supazindinama su vaistiniy
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preparaty metabolity Salinimo i§ organizmo biocheminiais pagrindais bei veiksniais, veikianc¢iais §j procesa.
Seminary metu aptariami enteralinis, humoralinis ir Igstelinis vaisty metabolizmas, naujy
vaistiniy preparaty farmakokinetikos tyrimy eiga, ligonio individualiy farmakokinetiniy savybiy
tyrimas, vaistinio preparato koncentracijos terapinis monitoringas, aptariami ir jvertinami vaisty
metabolizmo tyrimui naudojami metodai, atlickama jy analiz¢ ir daromos i$vados.

Studijy metodai:
Paskaitos (40 val.), seminarai ir konsultacijos (40 val.), studenty
savarankiskas darbas (72 val.), referato pristatymas ir egzaminas (8 val.).

TEORINE DALIS

EI:' Paskaity pavadinimai Trukmé Déstytojas
1. Vaisty rezorbcijos bendrieji désningumai. Jvadasj | 2 val. Prof. Ramuné
vaisty metabolizma. Medziagy pernasos per Morkiiniené

biologines membranas molekuliniai mechanizmai.
Vaisty rezorbcijos bendrieji désningumai ir
biocheminiai pagrindai.

2. Vaisty rezorbcija burnoje ir skrandyje. Vaisty 2 val. Prof. Rasa Baniené
rezorbcijos burnoje biocheminiai pagrindai. Vaisty
rezorbcijos skrandyje biocheminiai pagrindai.
Veiksniali, veikiantys rezorbcija skrandyje.

3. Vaisty rezorbcija Zarnose. 2 val. Prof. Rasa Baniené
Vaisty rezorbcijos plonosiose zZarnose biocheminiali
pagrindai. Vaisty rezorbcijos storosiose Zarnose
biocheminiai pagrindai. Veiksniai, veikiantys
rezorbcija storosiose ir plonosiose zarnose.

4. Paranteraliai, ne j kraujagysles, ivesty vaisty 2 val. Prof. Ramuné
rezorbcija. Morkiiniené

I raumentis iSvirksty vaisty rezorbcijos biocheminiai
pagrindai. Rezorbcijos per odg biocheminiai
pagrindai. Rezorbcijos per plaucius biocheminiai
pagrindai. Rezorbcijos i§ §lapimo piislés
biocheminiai pagrindai. Rezorbcijos i§ gimdos
biocheminiai pagrindai. Rezorbcijos i§ maksties
biocheminiai pagrindai.

5. Vaisty pasiskirstymas po organizmo organus ir 2 val. Prof. Ramuné
audinius. Morkiiniené
Vaistiniy preparaty pasiskirstymo po organizmo
organus ir audinius bendrieji désningumai ir
biocheminiai pagrindai.

6. Vaisty peréjimas per hematoencefaling ir 2 val. Prof. Ramuné
hematooftalmine uZtvaras. Vaisty peréjimas per Morkiiniené
placenta.




Hematoencefalinés ir hematooftalminés uztvary
(barjery) sandara. Vaistiniy preparaty patekimo j
stuburo smegeny skystj ir akies obuolj biocheminiai
pagrindai. Veiksniai, veikiantys preparaty patekima j
stuburo smegeny skystj ir akies obuolj. Placentos
sandara. Vaistiniy preparaty peréjimo per placentg
biocheminiai pagrindai. Veiksniai, veikiantys
preparaty patekima j vaisiaus organizma.

Vaisty peréjimas per serozinius ir sinovinius
apvalkalus. Vaisty patekimas j uzdegimo Zidinius
ir vézinius audinius.

Vaisty per¢jimas per serozinius ir sinovinius
apvalkalus biocheminiai pagrindai. Vaistiniy
preparaty patekimas j uzdegimo zidinius timios fazés
ir 1étiniy uzdegiminiy procesy metu. Vaistiniy
preparaty patekimo j vézinius audinius biocheminiai
désningumai.

2 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

Vaistus biotransformuojancios sistemos. Vaisty
biotransformavimo bendroji charakteristika. Vaisty
biotransformavimo organizme lokalizacija. Audiniai ir
organai dalyvaujantys vaisty metabolizme. Ertminis,
nelgstelinis ir Igstelinis vaisty metabolizmas.

2 val.

Doc. Raimondas
Benetis

Dvi vaisty biotransformavimo fazeés.

Vaisty metabolizmo I ir II faziy apzvalga. Metaboliniy
poky¢iy ir konjugacijos procesy apzvalga. Fermentiniy
sistemy, vykdanciy vaisty biotransformacija, apzvalga.

2 val.

Prof. Laima
Ivanoviené
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Citochromo P450 svarba biotransformacijai.
Citochromo P450 formy jvairové, genetinis
polimorfizmas. Citochromy P450

nomenklattra ir bendroji reakcija. Citochromo P450
ciklas. Citochromo P450 elektrony pernasos
sistemos. Citochromo P450 biologinés funkcijos.

2 val.

Prof. Laima
lvanoviené

11.

Vaisty metabolizmo | fazé.

Vaisty biotransformavimo | fazés reakcijy
apzvalga. Vaistiniy preparaty oksidacijos,
redukcijos, hidrolizés reakcijos.

2 val.

Doc. Raimondas
Benetis

12.

Vaisty metabolizmo 11 faze.

Vaisty biotransformavimo II fazés reakcijy apzvalga.
Vaistiniy preparaty ir jy metabolity konjugacija su
gliukurono, sulfato, acto rtigStimis, tiosulfatais, o.-
aminoriigStimis, glutationu, cisteinu, metilinimas.
Dviguboji konjugacija.

2 val.

Doc. Raimondas
Benetis

13.

Sulfanilamidy metabolizmas. Kai kuriy antibiotiky
metabolizmas.
Sulfanilamidy biotransformavimo bendrieji

2 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené




désningumai. Streptocido, norsulfazolio,
sulfadimetoksino metabolizmas. Sulfanilureos
dariniy biotransformavimo bendrieji désningumai.
Butamido metabolizmas. Antibiotiky
biotransformavimo bendrieji désningumai. -
laktaminiy antibiotiky (peniciliny, cefalospriny),
streptomicino, levomicetino, tetracikliny
metabolizmas.

14.

Salicilaty, fenacetino, paracetamolio metabo-
lizmas. Hidrazidy metabolizmas. Salicilaty
biotransformavimo bendrieji désningumai. Aspirino
metabolizmas. Fenacetino ir paracetamolio
biotransformavimas. Hidrazidy biotransformavimo
bendrieji désningumai. Izoniazido metabolizmas.

2 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

15.

Barbitiiro rugsties dariniy metabolizmas.
Tricikliniy antidepresanty metabolizmas.
Barbitiiraty biotransformavimo bendrieji
désningumai. Heksobarbitalio, tiopentalio
biotransformavimas. Tricikliniy antidepresanty
biotransformavimo bendrieji désningumai.
Imipramino, amitriptilino metabolizmas.

2 val.

Prof. Ramuné
Morkiiniené

16.

Benzodiazepiny, benzotiadiaziny ir fenotiazino
dariniy metabolizmas. Benzodiazepiny
biotransformavimo bendrieji désningumai.
Diazepamo, nitrazepamo mebolizmas.
Benzotiadiaziny ir fenotiazino grupiy vaisty
metabolizmo bendrieji désningumai. Hipotiazido,
aminazino, tioridazino biotransformavimas.

2 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

17.

Morfino ir jo struktiiriniy analogy

metabolizmas. Lizergino rugsties dietilamido
metabolizmas.

Morfino ir jo struktiiriniy analogy biotrans-
formavimo bendrieji désningumai. Morfino, heroino,
kodeino metabolizmas. LSD biotransformavimas.

2 val.

Prof. Ramuné
Morkitiniené

18.

Biologiskai aktyviu medZiagy susidarymas vaisty
metabolizmo metu. Vaisty metabolizmo ypatumai
skirtinguose organizmuose.

Farmakologiskai aktyviy ir toksiniy metabolity
susidarymas vaisty biotransformavimo reakcijy
metu. Vaistus metabolizuojanciy fermenty

indukcija ir inhibavimas. Vaistus

metabolizuojanciy fermenty genetinis
polimorfizmas.

2 val.

Prof. Dalé Viezeliené

19.

Ivairiy veiksniy jtaka vaisty metabolizmui. [vairiy
veiksniy (amziaus, kiino masés, lyties, maisto,
alkoholio, rikymo, ligy) jtaka vaisty metabolizmui.

2 val.

Prof. Arturas Kasauskas




20.

Vaistiniy preparaty ir jy metabolity ekskrecija i$
organizmo.

Vaisty bei jy metabolity ekskrecijos 1§ organizmo
désningumai ir biocheminiai pagrindai. Vaistiniy
preparaty bei jy metabolity ekskrecija i§ organizmo
su Slapimu, iSmatomis, iSkvépiamu oru, seilémis,
prakaitu. Vaisty enterohepatiné cirkuliacija.
Vaistiniy preparaty sekrecija j skrandj. Vaistiniy
preparaty ir jy metabolity i$siskyrimas su motinos
pienu.

2 val.

Prof. Ramuné
Morkuniené

TEORINE-PRAKTINE DALIS

Eil.
Nr.

Seminaro temos pavadinimas

Trukmé

Déstytojas

Biologiniy membrany struktira ir funkcijos.
Plazminés ir vidulastelinés membranos.
Biologiniy membrany struktiira ir funkcijos.
Plazminiy ir vidulasteliniy membrany struktaros ir
funkcijy skirtumai. Kompartmentalizacija. Rysiai
tarp skirtingy kompartmenty lastelés viduje.
Plazminés membranos ir citoskeleto sgveika.

3val.

Prof. Rasa Baniené

MedZziagy pernasa pro biologines membranas.
Tarplastelinés saveikos.

Medziagy pernasos pro biologines membranas budai.

Pasyvioji ir aktyvioji pernasa. Jony kanalai.
Endocitoze ir egzocitozé. RySiai, jungiantys Igsteles
tarpusavyje ir su tarplasteliniu matriksu.
Komponentai, dalyvaujantys Siy rySiy susidaryme.
Lasteliy jungtys.

3val.

Prof. Rasa Baniené

Vaisty rezorbcija.

Vaisty rezorbcija burnoje, skrandyje, plonajame ir
storajame Zarnyne. Paranteraliai, ne j kraujagysles,
ivesty vaisty rezorbcija.

3 val.

Doc. Raimondas
Benetis

Vaistiniy preparaty pasiskirstymas organizme.
Vaistiniy preparaty peréjimas per

hematoencefalinj, hematooftalminj barjerus,
placenta, serozinius ir sinovialinius

apvalkalus. Preparaty patekimas j uzdegimo zidinius
ir vézinius audinius.

3 val.

Doc. Raimondas
Benetis

Citochromo P450 vaidmuo vaisty metabolizme.
Citochromo P450 formy jvairové, vaidmuo vaisty
biotransformavime, genetinis polimorfizmas.
Citochromo P450 elektrony pernasos sistemos.

3 val.

Prof. Laima
Ivanoviené




Vaisty metabolizmo tyrimo metodai Zmogaus
organizme.

Klirenso in vivo nustatymas. Kvépavimo analizé. In
vitro metodai. Neinvaziniai metodai. Vaisty
metabolizmo in vivo/in vitro koreliacija.

4 val.

Prof. Arturas Ka$auskas

Rasiniai ir genetiniai faktoriai, veikiantys vaisty
metabolizmg.

Vaisty metabolizmo skirtumus apsprendziantys
rasiniai ir genetiniai skirtumai ir vaisty poveikio
korekcijos galimybés.

3 val.

Prof. Dalé VieZeliené

Vaisty metabolizmo suzadinimas ir slopinimas, jy
biologiné svarba.

Vaisty metabolizmo suzadinimas ir slopinimas
eksperimentiniy gyviiny ir Zmogaus organizme.
Vaisty toleravimas. Vaisty poveikio skirtumy
genetinés priezastys. Vaisty sgveikos biocheminiai
pagrindai. Vaisty toksiSkumas.

3 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

Maisto faktoriai, veikiantys vaisty metabolizma.
Makro maisto medziagy, vitaminy, mineraliniy
medziagy, ne maisto medziagy, rikymo poveikis
vaisty metabolizmui.

3 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

10.

Aplinkos faktoriai, veikiantys vaisty metabolizma.
Sunkiyjy metaly, aplinkos tersaly, pesticidy,
transporto priemoniy iSmetamy dujy poveikis vaisty
metabolizmui.

3 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

11.

Amziaus jtaka vaisty metabolizmui. Vaisty
biotransformavimas naujagimiy, kadikiy, vaiky ir
Senyvo amziaus Zmoniy 0rganizmuose.

3 val.

Prof. Ramuné
Morktiniené

12.

Hormony poveikis vaisty metabolizmui.
Hipofizés, lytiniy liauky, antinksciy,
skydliaukés, kasos hormony poveikis vaisty
metabolizmui. Lyties skirtumy ir néStumo
jtaka vaisty metabolizmui.

3 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

13.

Ligy jtaka vaisty metabolizmui.

Kepeny ligy (cirozes, virusinio hepatito,
hepatomos ir kt.) jtaka vaisty metabolizmui.
Alkoholio jtaka vaisty metabolizmui. Ne kepeny
ligy jtaka vaisty metabolizmui.

3 val.

Prof. Ramuné
Morkiniené

SAVARANKISKAS DARBAS

Ruosdamiesi seminarams ir egzaminui doktorantai individualiai studijuoja literatiira, pateikta
literatiiros sarase, originalius mokslinius straipsnius, bei kitus Saltinius, kuriuos nurodo déstytojas
paskaitos ar seminaro metu.

4.
1.

Déstytojai

Dalyko programoje déstysiantys profesoriai:

Prof. dr. Ramuné Morktiniené
Prof. dr. Rasa Baniené
Prof. dr. Laima




Ivanoviene Prof. dr.
Dalé Viezeliené Prof.
dr. Arturas Ka$auskas

2. Dalyko programoje déstysiantys
docentai: Doc. Raimondas Benetis

5. Metodinis dalyko programos aprapinimas

Rekomenduojama literatiira

Eil.
Nr.

Leidinio pavadinimas

Leidinio autorius

Leidimo metai ir
leidykla

and toxicity of functional groups —
impact of chemical building bloks

1. | Drug metabolism in diseases Xie W 2016, Academic Press

2. | Introduction to drug metabolism Gibson GG, Skett P 2013, Springer US

3. | Metabolism of drugs and other | AnzenbacherP, 2012, Wiley-VCH Verlag
xenobiotics Zanger UM GmbH

4. | Human drug metabolism: an Coleman M. 2010, Wiley
introduction

5. | The biochemistry of drug Testa B 2010, Wiley-VCH
metabolism

6. | Metabolism, pharmacokinetiks Smith DA 2010, Royal Society of

Chemistry

membranes, 3¢ ed

on ADMET

7. | Drug Metabolism: Current Caira MR, Jonescu C | 2006, Springer
Concepts

8. | An introduction to biological | Stillwell W 2013, Elsevier
membranes

9. | The structure of biological | Yeagle PL 2013, CRC Press

10.| Ksenobiotiky metabolizmas

Rodovicius H

2010, KMU leidykila,
Kaunas

11.| Drug Metabolism Handbook:
Concepts and Applications

Nassar AF

2009, Wiley

12.| Handbook of Drug Metabolism

Pearson PG, Wienkers
LC

2008, Informa Healthcare

13.| Drug metabolism: chemical and
enzymatic aspects

Uetrecht JP, Trager
w

2007, New York:
Informa healthcare

14.| Introduction to biochemical
toxicology, 3™ ed.

Hodgson E, Smart R

2001, Wiley-Interscience

15.| Metabolic drug interactions

Levy RH, Thummel
KE, Trager WF,

2000, Lippincott
Williams & Wilkins

and practice.

Hansten PD,
Eichelboum M
16.| Drug metabolism in drug design | Zhang D, Zhu M, 2008, Humphreys.:
and development: basic concepts | Griffith W Hoboken (N.J.) : Wiley-

Interscience

17.| Mass spectrometry in drug

Ramanathan R

2010, Wiley

metabolism and pharmacokinetics

18.| Using Mass Spectrometry for
Drug Metabolism Studies

Korfmacher WA

2009, CRC Press




6. [vertinimas.
GALUTINIO EGZAMINO VERTINIMO APRASYMAS

Galutinis egzamino vertinimas yra 100 %. Jis susideda i§ dviejy daliy:
60 % kaupiamosios dalies + 40 % baigiamojo egzamino dalies jvertinimo

Kaupiamaja balo dalj sudaro:

30 % auditorinio darbo + 70 % savarankisko darbo.

Auditorinis darbas apjungia studijuojanciyjy dalyvavimag paskaitose ir pasisakymus seminaruose.
SavarankiSkas darbas apima referato paruosimg ir vie$g pristatymg. Referato temg skiria ,,Vaisty
metabolizmas® doktorantiiros studijy programos koordinatorius, glaudziai bendradarbiaudamas su
programoje tiesiogiai dalyvaujanéiais déstytojais, doktorantiiros moksliniu vadovu ir paciu
doktorantu. Referato apimtis — ne maziau 10 psl., 1,5 intervalo 12 dydzio Times New Roman Sriftu.
Referato raSyme rekomenduotina naudoti ne maziau 20 moksliniy publikacijy, paskelbty per
pastaruosius 5 metus. Vieso pristatymo metu autorius pagrindzia temos aktualumas, naujumas,
apzvelgia ir jvertina kity mokslininky paskelbty tyrimy rezultatus, pagrindzia planuojamy vykdyti
moksliniy tyrimy kryptj. Apie referato vie$g pristatyma autorius informuoja KMU farmacijos
fakulteto moksling ir akademing visuomene¢ pateikdamas atitinkamg informacija farmacijos
fakulteto tarybai ir paskelbdamas apie pristatymo laikg ir vieta skelbimy lentoje ne véliau kaip 10
dieny iki pristatymo.

Baigiamojo egzamino dalies aprasymas:

Baigiamajj egzaming sudaro teoriniy ziniy ir praktiniy gebéjimy vertinimas.

Egzaminas laikomas atsakant j 3 pateiktus klausimus. Egzamino klausimy sarasas paskelbiamas ne
véliau kaip 30 dieny iki nustatytos egzamino datos.



