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فارماکوکینتیک

تعریف•

دفعومتابولیسمپخش،جذب،•

• Fate of drug

• Protein binding
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Absorption

داروورود•

بیولوژیکغشاهای•

Absorption)جذبزمان• time)

جذبمقدار•
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Plasma pool
Drug absorption
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عوامل موثر در فارماکوکینتیک داروها

حلالیت چربی-الف: شیمیایی مولکول دارو-خواص فیزیکی-1•

میزان یونیزه شدن-ب

اندازه و شکل مولکول ها     -ج

خواص غشاهای سلولی-2•

نیروهای انتقال-3•





:میزان یونیزه شدن•

• [HA]     [H+]+[A-]

محیطpH-1:عامل مهم در میزان یونیزاسیون2•

2-PK (ضریب یونیزه شدن)دارو

Pka Pkb



Henderson – Hasselbalch equation

• Acids: pH=pka+log[A-]/[AH]

• Bases: pH=pkb+log[B+]/[BOH]





:اندازه و شکل مولکولی دارو•



:سلولیهایغشاءبهمربوطخواص•

:(1890)اورتونومیر•

هاکتونآلدئیدها،استر،اتر،:قطبیغیرمواد-1

نهآمیاسیدهایقندها،گلیسرول،مانندهیدریکپلیهایالکلاوره،:قطبیمواد-2

لیپوئیدیالک•



•Barland وCollander (:1933)

• PC=Partition Coefficient

• DC=Distribution Coefficient

DC or PC= 

میزان حلالیت ماده در چربی

میزان حلالیت همان ماده در آب



:سلولغشاهایشیمیاییساختمان•



عوامل موثر در جذب
تجویزراه-

داروغلظت-

آبدرداروییشکلحلالیت-

همبندبافتشرایطومیزان-

مویرگیخونگردش-

جذبسطح-

گرماوسرما:فیزیکیعوامل-

آدرنالین:شیمیاییعوامل-

گوارشدستگاهفعالیت-



Area under carve (AUC)



Bioavailability (F)

فراهمی زیستی یا زیست فراهمی•

درصد•

سرعت جذب•

AUC oral

AUC iv

× 100 = F



First pass effect





Apparent volume

حجم ظاهری پخش =

کل مقدار داروی موجود در بدن

غلظت پلاسمایی

دنبازجاییدردارو:باشدبدنمایعاتکلحجمازبزرگتردارویکانتشارحجماگر✓
.استشدهانباشتگیدچار

10

50
5 Lit



Compounds with different VD for a 70 kg man

Drug VD Comments

Warfarin 8 L
Reflects a high degree of  

plasma protein binding. 

Theophylline, Ethanol 30 L
Represents distribution in 

total body water. 

Chloroquine 15000 L

Shows highly lipophilic

molecules which 

sequester into total body 

fat. 

https://en.wikipedia.org/wiki/Warfarin
https://en.wikipedia.org/wiki/Theophylline
https://en.wikipedia.org/wiki/Ethanol
https://en.wikipedia.org/wiki/Chloroquine
https://en.wikipedia.org/wiki/Lipophilic
https://en.wikipedia.org/wiki/Body_fat




Biotransformation=Metabolism

آلکیلاسیون،هیدرولیز،شدن،احیاشدن،اکسیده:اولمرحله•
...وشدندهالوژنه

یاوسولفوریکاسیدباترکیب:شدنکونژوکه:دوممرحله•
.گلوکورونیک



کبدیمیکروزومالهایآنزیم•

کنندهکمکNADPHهیدروکسیلازها؛توسطشدنهیدروکسیلههایواکنش-1
هاباربیتوراتوسولفونامیدها:است

تالدئیداسبهدهیدروژنازاتانولتوسطاتیلیکالکل:شدندهیدروژنههایواکنش-2
.شدخواهدتبدیل

تریبهکلرالهیدراتتبدیل:مانند.هستنددخیلردوکتازهایآنزیم:احیاء•
کلرواتانول

وننورآدرنالیآدرنالین،:(اتیلیامتیل)الکیلگروههایانتقال:شدنالکیله•
هیستامین



هیوسین،(DDT)خاصهایکشحشره:شدندهالوژنه•

کولینمختلفاسترهایوپروکائین:شدنهیدرولیز•

:متابولیسمدوممرحله•

روئیدی و مواد است: ترکیب با اسید گلوکورونیک: گلوکورونیداسیون-1: کونژوکه شدن•
، سولفونامید ها، سالیسیلات هاEویتامین 

نامید ها، فنل، سولفو: ترکیب با اسید سولفوریک: سولفوراسیون-2
سالیسیلات ها

سروتونینسولفونیلامید،:استیلاسیون•



داروهاوموادکردنخرد-1:متابولیسماصلیهدفدو•

داروهاکردنآبدرمحلول-2

ترآسانکهشکلیبهرادارومتابولیسم،هایواکنشاصلدر❖
.نمایدمیتبدیلشود،دفع



• Detoxificationسمیت زدایی یا برداشتن سمیت

• Inactivation بی اثر کردن دارو

پستانداران: مالاتیون•

(مالاکسون)حشرات •

کورتیزون       کورتیزول: کورتون ها•

هیدرات کلرال       تری کلرو اتانول•



دفع
دفع:یونیزه:قلیاییادراردراسیدیداروهای•

دفع:یونیزه:اسیدیادراردرقلیاییداروهای•

وکنیممیقلیاییراادراردرمانبرایشود،مسموماسیدیدارویبافردیاگر•
.برعکس

cویتامینیااسیداسکوربیکآمونیوم،کلرید:ادرارکردناسیدیبرای•

سدیمکربناتبی:ادرارکردنقلیاییبرای•



ختناندادامبهجهتتوانندمیادرارهایکنندهقلیایییااسیدی:دارویینکته•
.گیرندقراراستفادهموردسمومیاداروهادفعتسریعیایون



Entro:کبدی-ایرودهچرخه❑ hepatic circulation

اریترومایسینوهاتتراسیکلینمانند•

داروپلاسماییغلظت•



:دارویینکته•

.استبدنازآندفعسرعتچگونگیبیانگردارو،یکعمرنیمه•





Single dose











Cumulation

کندمتابولیسم،آهستهدفع•

مسمومیتبروز•

دارونگهدارندهمقدارتنظیم•

آمینوگلیکوزیدهامانند•



Tolerance

اروداضافیمقادیربهنیازمشابهدرمانییافارماکولوژیکاثرایجادبرایگاهی•

2،5،10:(®لومینال)فنوباربیتالمانند•

!!یافتهتحملیاکردهعادتداروبهبدن•

متقاطعیاوساده•

مادرزادییاواکتسابی•



Idiosyncrasy

.نمایدادایجسویییامنتظرهغیراثردارو،منفرددزبهنسبتزندهموجودیکپاسخ•



Enzyme induction

مکررتجویز•

کبدهایمیکروزومبهمربوطاکسیدکنندههایآنزیمفعالیت•

داروهااثرکاهش•




