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Molekiler Mimarinin Temel Tasi

| Baskin Endojen Protein i

Kan plazmasinin en bol bulunan proteini
(%50-60).
Onkotik basincin %80'inden sorumlu.
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Molekiiler Yapi

66 kDa agirlik, 585 amino asit, %67
a-heliks mimarisi. (C,,3H,¢5N35037)
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ICLEXULER ID KARTI: ALBUMIN

[ Maksimum Kararhlik
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pH 4-9 araliginda ve 60°C'ye varan
sicakliklarda dahi yapisal biitiinltgtindi
korur.
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Uzun Omiirlii Denge

Dolagimda yaklasik 15-19 giinliik yarilanma
omri ile kesintisiz homeostaz saglar.




Dinamik Dolasim ve Metabolik Dongti *
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® 2. Intravaskuler Dolagim
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1. Karaciger Sentezi

Su tutarak onkotik basinci saglar, ddemi |
engeller ve kan hacmini dengeler.

Giinde ortalama 15 gr iiretim. Ihtiyaca
gore 2 katina gikma kapasitesi.
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4. Lenfatik Geri Doniigiim 3. Transkapiller Kagis Hizi (TER)
Sizan albiiminin lenfatik sistem tzerinden Saatte %5 oraninda dolasimdan sizarak
tekrar ana kan dolagimina katiimasi. hedef dokulara besin ve ilag ulastirr.
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Sudlow Baglanma Bolgeleri: “Molekiiler Rithtim”

| Sudlow Bolgesi I (Alt Alan I1A) i
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Varfarin Cebi: Genis ve esnek yap.

Kargo: Biiyiik, heterosiklik ve negatif
yukli molekiiller.
Ornek llaglar: Varfarin, Fenilbutazon.
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Bu dzgil badlanma kapasitesi, biyomolekiillerin
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toksisite yaratmadan hedefe taginmasini saglar. |
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Ibuprofen Cebi: Dar ve kisith mimari.

Kargo: Aromatik halka iceren kiigiik,

hidrofobik molekiiller.

Ornek llaglar: Ibuprofen, Diazepam.
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Akilli Kargo Sistemi ve Geri Doniisiimliiliik Ilkesi

1. Kapsama (Bind)

“Molekdler taksi" ilaci alir. Geri
donusumlt baglar kurulur, enzimatik
yikim onlenir.

Activation & Release Curve
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2. Tagima (Transport)

Kan dolagimi boyunca maksimum koruma.
llag gtivenle hedef dokuya transfer edilir.

3. Salinim (Release)

Hedef bolgede molekiil serbest
birakilir ve farmakolojik etki
(aktivasyon) baglar.

Activation & Release Curve
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Asi Mimarisinde Albiiminin Rolu: Koruyucu Kalkan
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Kimyasal Stabilizasyon  Oksidatif Stres ® Fiziksel Koruma

l (Antioksidan Suprtct) | (Yiizey Kaplama)
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Hidrofobik ve hidrofilik yiizeylere
egzamanh baglanur.

Aktif maddenin sise yiizeyine
yapigsmasini (adsorpsiyon) engeller
ve biyolojik yararlanimi glivence
altina alir.

- Serbest tiol grubu (Cysteine 34)
yiksek antioksidan kapasite saglar.
Reaktif oksijen tiirlerini yakalayarak
antijeni molekiiler diizeyde

- bozulmadan korur.

Fiziksel Carpma
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Hedefli Kullanim: Hangi Asilarda Bulunur?

Eser Mlktar <0 3 mg

(Sadece mikrogram seviyesinde stabilizator olarak)

W oy |
- KKK (MMR): Bazi klinik i N g ! N =
markalar (6rn. M-M-R 11). s a2
- Sugicegi: Varivax, Varilrix, — — ——
Provarix (~0.3-1 mg). - Hepatit B - Rotavirus - HPV
- DaBT-IPA-Hib (Karma) - Hepatit A - Td (Tetanoz-difteri)
, - KPA(Pnomokok)
)
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Kiiresel Otoritelerin Giivenlik Mutabakati |

= > Avrupa :
MITNERET ] CDC Farmakg ~F TITCK
Orgiitii (DSO) (ABD) EM A;’ (Tiirkiye)
. o e » ST
HSA iceren asilar Asilardaki albumin Spesifikasyonlara Ulkemizdeki tum asilar,
milyarlarca doz miktarinin ¢cok dusuk uygun uretilmis albumin GMP (lyi Uretim
uygulanmigtir. CJD veya (<0.3 mg) olmasi kaynakl bildirilmis Uygulamalar)
baska bulasici hastalik nedeniyle enfeksiyon hicbir virus bulagma kurallarina uygun, ¢oklu
tagidigina dair veya toksisite riski vakasi yoktur. guvenlik testlerinden
kaydedilmis SIFIR VAKA YOK DUZEYINDE gecmis onayll
bulunmaktadir. kabul edilir. urtnlerdir.
le g
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Risk Analizi ve Vucuttan Atilim Sureci

Immiinojenite: Alerji Riski

15 Miliondu 1
i ‘

Albumin, vicudun zaten Urettigi
endojen bir protein oldugundan

Immunojenitesi son derece dusuktdr.

Asl bilesenlerine karsi anafilaksi
dogrudan albumin ile
iliskilendirilemez ve gortlme sikligi
yanda belirtilen orandadir.
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Metabolik Temizlenme ve Yikim
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15-19 Gun ~100-126 Gun

® fij . + " fij >
Izole molekill %99 Yikima Ugrama
yarilanma omru ve tamamen temizlenme
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Sonuc: Biyolojik olarak tamamen
parcalanabilir; sistemik toksik birikim

yopmoz. | .




- Biyoteknolojik Paradigma Degisimi

Gecmis
(Hayvansal - BSA/RSA)

T A ol
em A 7 [“ Y

Sigir (BSA) ve Tavsan (RSA) kaynakli
albiimin. Immiinojenite (IgG/IgE
tepkileri) ve alerjenik potansiyel
nedeniyle sinirl klinik kullanim.

Gunumuz
(HSA - Insan Plazmasi)

LIMITED
DONOR POOL

Guivenli, etkili, milyarlarca dozda
test edilmis. Ancak dondr bagimli
arz ve plazma fraksiyonlamasina
dayal uzun tretim sureci gibi
lojistik kisitlamalan var.

Gelecek
| (rHA - Rekombinant Albumin) |
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; PATOJEN RISKI

1

Hayvansal veya insan patojen riski
tamamen SIFIR. Yuksek saflik,
partiler arasi mukemmel
tutarhhk ve laboratuvarda

I surdurilebilir biyouyumluluk. J
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~_ Uretim Otobani: Plazma Fraksiyonlamasi vs. DNA Teknolojisi
Klasik Cohn Metodu (Sure: 2-3 Ay)
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1. Kan Bagisi | - 2. Fibrinojen 3. Soguk Etanol 4. Viriis —— "5 Son
& Santrifuj Cokturme Fraksiyonlamasi Inaktivasyonu SEHER(E
(Fraksiyon [-V)
Rekombinant Uretim (Siire: 1-2 Hafta)
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" 1.insan ALB Gen 2. Konak Hiicre 3. Yuksek Yogunluklu 4. Hucre Kirimi | 5. Ug Asamali
Klonlamasi Transformasyonu Fermentasyon Kromatografi




Blyomateryal Kiyaslama Ekran

Insan Plazmasi Transgenik Piring r Maya Kaynakli
(pHSA) (OsrHSA) i (rHSA) }
= # Genetig RN |
Tt - e b TS et e o, %2 Pichia astoris
Uretim Kaynagi Gonullti Donor \\V"‘ Degistirilmi P
yhag - W Pir?n?; : | J% MayaSI
: : .1 Teorik Bula iy : 2
Viral Risk Profili & (Testlerle Onle?m Sifir Risk @ Sifir Risk
r— | u S, >%99.9
Safllk&Homojenite 3/9, %96-98 Saflik 3@ >%99 Saflik Avrupa Farmakopesi
— — | A/NA standards
. oo | Ay Sinirli, % Ton Bazinda, 2 ©O iiksek,
Olgeklendirilebilirlik @ Donore Bagli =& Maliyet Etkin E‘%% Surdurulebilir
 Emim————
Sonu¢: Rekombinant teknoloji, insan donor ihtiyacini ortadan kaldirirken M
safligi ve molekiiler guvenligi maksimize eder.
—— nd




Sifir Hata Mimarisi: Siki Analitik Dogrulama

Kimyasal/Fiziksel L : F Immunolojik |
(Kimlik ve Saflik) | (Baglanma Dogrulamasi) |

Araclar: HPLC, LC-MS,
Kapiler Elektroforez.

Islev: Aktif bilesenin molekiiler
agirligi, safsizlik tespiti ve
agregasyon kontrold.
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\—»| Araglar: ELISA, Western Blot.
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Islev: Albiimin-protein
etkilesimlerinin kusursuzlugu,
post-translasyonel

modifikasyon izlemi.

L =1

(GMP Stabilitesi)

| Araclar: Isi, Isik ve Oksidatif
Stres analizleri.

Islev: Serbest tiol gruplarinin
reaktivitesinin test edilmesi ve
- garantili uzun raf omrd.
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Guvenlik ve Kalite Ekosistemi

Dogal Biyouyumluluk

Immiinojenik olmayan yapi, /

585 amino asitlik evrimsel uyum. |
Vicudun %100 tanidigi
endojen mimari.
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Sifir Hata Uretimi (r-DNA)

Plazma bagimhhgindan kurtulus.
3 asamall kromatografi ve
virissuz hucre kulturu
fermantasyonu.
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Siki Analitik Dogrulama

Modern kromatografik spektroskopi ve
immunosorbent analizler ile Uretimden
flakona kesintisiz GMP izlemi.
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Biyolojinin En Zeki Tasiyicisi
Albumin sadece bir formulasyon katki maddesi degildir.

Milyarlarca yillik dogal mukemmelligin, modern analitik
teknolojinin sifir hata prensibiyle kesistigi noktadir.

Oksidatif stresi engelleyen, partikul olusumunu durduran ve agi mimarisini molekuler duzeyde sabitleyen albumin;
biyoteknolojinin geleceginde guvenligin ve stabilitenin tartismasiz altin standardi olmaya devam edecektir.

Arastirma ve Detayli Bilgi Igin: tae.tuseb.govtr | T.C. Tiirkiye Saglik Enstitiileri Bagkanhgji (TUSEB)




