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آليات تخلص الجسم من الدواء 
وحركية الطرح البولي للأدوية 

واستقلابها

1  18-17 -حيوية وحرائك 

بيـشمصطفى عبد الإله . د

ةالصيدليدكتوراه في التكنولوجيا 
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:يتخلص الجسم من الأدوية

 لةالفعا المواد بتغيير )Metabolism( الاستقلاب -1
  الحيوي التحول أو الكيميائي شكلها

)Biotransformation( 

 بشكلها الفعالة المواد )Excretion( الاطراح-2
 لعرقوا كالبول المختلفة البدن سوائل عبر الاساسي

وغيرها واللعاب والحليب والصفراء

7  18-17 -حيوية وحرائك 

8  18-17 -حيوية وحرائك 
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أساسية تعاريف
Drug elimination : الدواء من الجسم تخلص عملية 

)رازإف أو استقلاب( المتاحة الطرق بكل عكوس غير بشكل

Drug excretion : عن الدواء من الجسم نخلص 
 نالبد سوائل عبر المستقلب غير بشكله الإفراز طريق

المختلفة

Drug Clearance : من ما عضو أو الجسم تخلص 
  ـب يقاس وهو الإطراح وطريقة آلية عن النظر بغض الدواء

)ساعة/ل(

9  18-17 -حيوية وحرائك 

استقلاب الأدوية

Michaelis(:منتن– ميكليز معادلة
Menten ( العظمى السرعة حيث  

maxV و MKيزميكل ثابتة تعُرّف –
 كونت عندما الركازة تركيز بأنها  منتن

 لنصف مساوية V التفاعل سرعة
 . العظمى السرعة

10  18-17 -حيوية وحرائك 
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)  دقيقة/لم(التصفية الاستقلابية = ) دقيقة/غ(سرعة الاستقلاب 
 )مل/غ(التركيز البلازمي × 

 = C    MClV .أي
:MCl الاستقلابيةومنه نستنتج قيمة التصفية 

Km)  +(CS  /Vm  =MCl
ركيز بازدياد التإذن تقترب سرعة الاستقلاب من القيمة العظمى 

.الاستقلابيةتتناقص التصفية البلازمي بينما 

11  18-17 -حيوية وحرائك 

12  18-17 -حيوية وحرائك 
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Results of Biotransformation 
 Active drug and its metabolite to inactive

metabolites – most drugs (ibuprofen,
paracetamol, chlormphenicol etc.)

 Active drug to active product (phenacetin –
acetminophen or paracetamol, morphine to
morphine-6-glucoronide, digitoxin to digoxin etc.)

 Inactive drug to active/enhanced activity
(prodrug) – levodopa - carbidopa, prednisone –
prednisolone and enalapril – enalaprilat)

 No toxic or less toxic drug to toxic metabolites
(Isonizide to Acetyl isoniazide)

13  18-17 -حيوية وحرائك 

14  18-17 -حيوية وحرائك 
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Biotransformation of drugs into active
(or more active) metabolites

Initial drug
 Allopurinol
 Amitriptilin
 Acetylsalicylic acid
 Butadion
 Diazepam
 Digitoxin
 Codein
 Cortizol
 Methyldopa 
 Prednison
 Novocainamid
 Propranolol

Active metabolite
 Aloxantin
 Nortriptilin
 Salicylic acid
 Oxyfenbutazon
 Dismethyldiazepam
 Digoxin
 Morphine 
 Hydrocortizon
 Methylnoradrenalin
 Prednisolon
 N-acetylnovocainamid
 N-oxypropranolol

15  18-17 -حيوية وحرائك 

ORGANS OF DRUGS METABOLISM

 liver
 kidneys
 muscle tissue
 intestinal wall
 lungs
 skin
 blood

16  18-17 -حيوية وحرائك 
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 نزع
ألكيل
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لكربوكسي

 انضمام
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 انضمام
نيغلوتاتيو

 انضمام
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17  18-17 -حيوية وحرائك 

عنها المسؤولةفي العضوية والأعضاء  الاستقلابيةأهم التفاعلات 

أقسام التحولات الكيميائية للأدوية
: طورينتفاعلات الاستقلاب على تتم 

ً  ضميةغير ذات طبيعة : تفاعلات الطور الأول -1  عموما
ماهةالأكسدة والإرجاع والإ وتشمل

  الفيناسيتسن والكودائين والباربيتوريات: الأكسدة 
والأمفيتامين

والبرنتوزيل والكلورامفنيكول الكلورال ماءات: الإرجاع

والكومارين والبروكيناميد الاسبرين:  الحلمهة

عن هذه التفاعلات هو مجموعة نظائر  الاساسي المسؤول
 Cytochrome P-450 Monooxygenasesالسيتوكروم

(CYP) )75 % من التفاعلات الاستقلابية بالجسم(
18  18-17 -حيوية وحرائك 
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These are the types of reactions performed 
by the Cytochrome P450 system

 Aromatic hydroxylation Phenobarbital, amphetamine
 Aliphatic hydroxylation Ibuprofen, cyclosponine
 Epoxidation Benzo [a] pyrene
 N-Dealkylation Diazepam
 O- Dealkylation Codeine
 S- Dealkylation 6-Methylthiopurine
 Oxidative Deamination Diazepam, amphetamine
 N-Oxidation Chlorpheniramine
 S-Oxidation Chlorpromazine, cimetidine
 Phosphothionate oxidation    Parathion
 Dehalogenation Halothane
 Alcohol oxidation Ethanol 19  18-17 -حيوية وحرائك

أقسام التحولات الكيميائية للأدوية

: طورينتفاعلات الاستقلاب على تتم 

وتشمل ضميةذات طبيعة : الثانيتفاعلات الطور  -2
  البنزوئيكحمض :  الغلايسينضم

والأسبرين الفينول: ضم الكبريتات

 النورابينفرين: المتيلضم جذر

 الإيزونيازيد: الأستيلضم جذر

20  18-17 -حيوية وحرائك 
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الكبد وفيزيولوجياتشريح 
 الدموي والصبيب كغ 1.8-1.2 يزن -

دقيقة/مل 1300 يبلغ الكبدي

 التروية من %25 الكبدي الشريان يمثل
  %75 الباب وريد يشكل بينما الكبدية

 برع لتمر الكبد في الصفراء تتشكل -
 الحويصل إلى الكبدية القناة

 ثحي المرارة قناة بواسطة الصفراوي
 راً مرو عشر الاثني في أخيراً  تصب
.الجامعة القناة عبر

21  18-17 -حيوية وحرائك 

22  18-17 -حيوية وحرائك 
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23  18-17 -حيوية وحرائك 

الجريان نقص الجريان زيادة العوامل المؤثرة
الوقوف

النشاط الفيزيائي

اختلافات درجة الحرارة

الاستلقاء

تناول الغذاء

الهضم
فيزيولوجية

قصور قلبي

تشمع كبدي

فرط ضغط الدم
مرضية

بروبرانولول

نورأدرينالين

مبنجات عامة

ايزوبرينالين

هيدرالازين

غلوكاغون
دوائية

العوامل المؤثرة في الاستقلاب
:تغيرات الجريان الدموي الكبدي1-

مرضية و فيزيولوجيةتتضمن العوامل المؤثرة في الجريان الكبدي عوامل 
:ودوائية 

Factors that influence on drug metabolism
Factor Reaction type

Age (newborns, 
children, elderly)

Decreasing of metabolism speed

Pregnancy Increasing of metabolism speed
Genetic factor Various reactions
Liver pathology Decreasing of excretion speed of drugs,

depending on their kinetics, type and stage of
liver disease, increasing of bioavailability and
decreasing of excretion speed of orally
administered drugs with high hepatic clearance

GI pathology Changes in metabolism in GI epithelium
Nutrition character Increasing of metabolism speed of certain drugs

in case of diet with dominance of proteins and
carbohydrates

Decreasing of metabolism speed in case of
heavy digestive disorders linked with starvation
(total or protein)

24  18-17 -حيوية وحرائك 
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Environment Increasing of metabolism speed if
in contact with chlorine insecticides

Alcohol 
— one time consumption Depressing of enzymes that 

metabolise drugs

— chronic consumption Induction of enzyme system

Smoking Increasing of metabolism of certain 
drugs (i.e. theophyllin)

Way of excretion Metabolism in liver before entering 
system circulation (first going-
through effect) after peroral
administration of drugs

Time of introduction of 
drugs

Circade changes in drugs
metabolism

Interaction of drugs Stimulation and depression of 
enzyme reaction 25  18-17 -حيوية وحرائك

26  18-17 -حيوية وحرائك 

قѧѧد ازدادت إلѧѧى  AUCأن بدراسѧѧة لѧѧدى متطѧѧوعين تبѧѧين : مثѧѧال 
مѧѧѧل مѧѧѧن عصѧѧѧير  150كѧѧѧأس عنѧѧѧدما تنѧѧѧاول المتطѧѧѧوع %  150

بعѧѧد سѧѧاعة ازدادت كѧѧأس أخѧѧر ومѧѧع  Saquinavirالكريفѧѧون مѧѧع
AUC  220إلى .%

Naringen  دهوѧي الفلافونوئيѧود فѧير الموجѧئو العصѧن والمسѧل ع
في الكبѧد وجѧدران الأمعѧاء والѧذي  الموجود  CYP3A4 انزيمتثبيط 

.AUCما يؤدي إلى زيادة  Saquinavir يستقلب
عبѧر  Saquinvirلـ  AUCمن قد تزيد  والرانيتدين الكيتوكونازول

.  CYP انزيماتتثبيط 
Saquinvirلѧѧـ  AUCيѧѧنقص بشѧѧكل كبيѧѧر  الريفامبيسѧѧينبالمقابѧѧل 

.الانزيماتتحفيز وغالباً يتم عبر 
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27  18-17 -حيوية وحرائك 

 ناتالهيدروكربو تتضمن الأنزيمات تحفز التي العوامل
 أو رالسجائ دخان في الموجود البنزوبيرين مثل العطرية
  مثل والأدوية )الكلوردان( الحشرية المبيدات

  .تالالفينوباربي الريفامبيسن، ،الكاربامازبين

Presystemic elimination

28  18-17 -حيوية وحرائك 
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Excretion: إطراح الأدوية 
 العصارة من ليتر 1.5-0.5 الكبد يطرح :الصفراوي الطرح -1

ً  الصفراوية .يوميا

  زنو لها يكون الصفراء عبر أساسي بشكل تطرح التي الأدوية
 التي الأدوية .الغلوكورونية القرائن وكذلك 500 > جزيئي
  ،يةالديجيتال الغلوكوزيدات تتضمن الصفراء طريق عن تطرح

 .تاسينوالاندومي الستيروئيدات والكولسترول، الصفراوية الاملاح

.والصفراء البول طريق عن تطرح 500-300 بين الوزن

ً   300 < الجزيئي الوزن   عن كامل بشكل اطراحها يتم ما غالبا
.البول إلى الكلية طريق

 
29  18-17 -حيوية وحرائك 

الأدوية التي تخضع 
ة للحلقة المعوية الكبدي

 في بعض الأحيان تظهر
 ذروة ثانية صغيرة في

منحنى التراكيز 
البلاسمية

 على إطراحها يتم الادوية بعض
 تمت غلوكورونيدية قرائن شكل

 لتعطي المعي في حلمهتها
-b انزيم بفعل وذلك الأم الدواء

glucoronidase المتواجد 
  .المعوية الجراثيم في

الكبدية المعوية الحلقة

0

0.5

1

1.5

2

0 20 40

  
يز

رك
الت

)
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الزمن
30  18-17 -حيوية وحرائك 



27/09/2018

مصطفى بيـش .د -صيدلة حيوية وحركية  16

31  18-17 -حيوية وحرائك 

Excretion: إطراح الأدوية 
 طريق عن والفضلات الماء يطرح :للأدوية الكلوي الطرح -2

 شيحبالتر )النفرونات( فيها الوظيفية الوحدات عبر الكليتين
.المنفعل النقل بآلية الكبيبي

 الأنبوب في جديد من الرشاحة ماء من %99 امتصاص إعادة يتم
.الأدوية من للكثير بالنسبة كذلك البعيدة

ً  تتم الامتصاص أعادة  أساسي كلبش المعتمد المنفعل النقل بآلية أيضا
Log( التوزيع معامل على P( تشردها ودرجة الجزيئي ووزنها.

  الضعيفة للحموض الكلوي الطرح ازداد )pH )4.5-8 الـ ازداد كلما
)pKa > 2 ؟؟؟) دائم بشكل متشردة هي

 pKa( الضعيفة للأسس الكلوي الطرح ازداد pH الـ انخفض كلما
؟؟؟ )10.5-7.5 بين تتراوح

  18-17 -حيوية وحرائك 
32
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:  إطراح الدواء تتضمن بهاالعملية التي يتم 

الكبيبيالترشيح 

الإفراز الأنبوبي الفعال

إعادة الامتصاص الأنبوبي

. د/مل  2-1الجريان الطبيعي هو تقريباً 

ي الأدوية غير القطبية وغير المتشردة والت
كون يعُاد امتصاصها في الأنابيب الكلوية ت

ليحساسة للتغيرات في معدل الجريان البو

)يوم/ل 1700(دقيقة /ليتر 1.2

نفرونمليون  1-1.5

33  18-17 -حيوية وحرائك 

34  18-17 -حيوية وحرائك 

الأدويѧѧة التѧѧѧي تزيѧѧѧد مѧѧن الجريѧѧѧان البѧѧѧولي مثѧѧѧل 
 ، تنѧѧѧاول كميѧѧѧات كبيѧѧѧرة مѧѧѧن السѧѧѧوائلالايتѧѧѧانول
سѧوف ) لينوالتيѧوفل الكѧافئين( كزانتين والميتيل

يѧѧنقص زمѧѧѧن إعѧѧѧادة امتصѧѧاص الѧѧѧدواء ويحفѧѧѧز 
بواسѧѧѧѧطة  القسѧѧѧѧريوبѧѧѧѧذلك الإدرار . اطѧѧѧѧراحهم

.امالإنسمالمدرات قد يكون مفيداً في حالات 
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35  18-17 -حيوية وحرائك 

 إعادة ستتم ضعيف أساس :الامفيتامين
 يزداد حيث البول قلونة تم إذا امتصاصه

الشاردي غير الشكل ظهور

 يستؤد البول حمضنة :الساليسليك حمض
 ان حين في الدواء امتصاص إعادة إلى

يةالأدو إطراح من وتسرع تزيد سوف القلونة

Excretion: إطراح الأدوية 
 من الأدوية تنتقل : ) pH 8.5-5.5( اللعاب طريق عن الطرح -3

 مبدأ سبح اللعاببية للغدة الليبوئيدي الغشاء عبر اللعاب إلى الدم
البسيط الأنتشار

  يتالالفينوبارب مثل الأدوية حركية دراسة في اللعاب استعمال يتم
مثلاً  والأسيتوأمينوفين والثيوفللين

ً  :) pH 7.3 -6.8( الأم حليب طريق عن الطرح -4  للأدوية وخصوصا
  .متشرد وغير حر بشكل الدم في المتواجدة

ودرجة الجزيئي والوزن التوزيع بعامل الحليب مع الإطراح يتعلق 
  التشرد

والإيزونيازيد لوالفينوباربيتا والثيوبوراسيل هيدانتوئين فنيل الدي مثل  
والسلفوناميدات

  18-17 -حيوية وحرائك 
36
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Excretion: إطراح الأدوية 

  أو الكحول مثل والغازية الطيارة الأدوية :الرئوي الطرح -5
  الطيارة الطبيعة ذات المستقلبات

  وحمض اليود مثل العرق بواسطة :الجلد طريق عن الطرح -6
 المعادن وأشباه المعادن وبعض الصفصاف وحمض البنزوئيك

والزرنيخ والحديد والزئبق كالرصاص

  18-17 -حيوية وحرائك 
37

حركية تخلص الجسم من الدواء

K

38  18-17 -حيوية وحرائك 

A

Clt = K. Vd

الجسم كله جهاز إطراح -أولاً 

والاثنѧѧان  Kو التѧѧوزعحجѧѧم المعادلѧѧة الأخيѧѧرة تظهѧѧر أن التصѧѧفية هѧѧي نتѧѧاج 

ن الرتبѧة عملية مطالما أن معدل إطراح الدواء التصفية ستبقى ثابت . ثابتان
.الأولى
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حركية تخلص الجسم من الدواء

Ku

39  18-17 -حيوية وحرائك 

A

K = Ku + Kh + Ke

 ً واءآليات الإطراح ومساهمتها في عملية التخلص من الد -ثانيا

Kh

Ke

K Vd = Ku Vd + Kh Vd + Ke Vd

ClT = Clr + Clh  + Cle 
التصفية الكلية= الكلوية + الكبدية+ الآخرىطرق 

 يقعن طرتتم التصفية عموماً 
بالاستقلابالكليتين أو 

ClT= Clr + Clh

حجم الدم ): Clr(التصفية الكلوية للجسم من الدواء 
 من الدواء عن طريقتصفيته وتخليصه الذي يتم 

واحدة الزمنالكليتين في 

حجم الدم ): Clh(التصفية الكبدية للجسم من الدواء 
 من الدواء عن طريقتصفيته وتخليصه الذي يتم 

واحدة الزمنالاستقلاب الكبدي في 

40  18-17 -حيوية وحرائك 
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لدواءللجسم من ا الكليةحساب التصفية  طرق

):Elimination Rate(بعد معرفة معدل الإطراح  -1

Clt =                   

سم إذا علمت أن التصفية الكلية للجمعدل إطراح البنسلين احسب : مثال
)مل/مكروغرام 2(وكان تركيز الدواء في البلازما ) د/مل 15(

 dDE/dt  = Cp .Clt
=15 *2 = 30 µg/min

41  18-17 -حيوية وحرائك 

dDE/dt

Cp

42  18-17 -حيوية وحرائك 

للجسم من الدواء الكليةحساب التصفية 
:بغض النظر عن طريقة التصفية Vd, Kبعد معرفة  -2

Clt = K . Vd   

:  يةالفيزيولوجالاعتماد على نموذج الحجر الحركية الدوائية  -3
ية التصفية الكلية للجسم من الدواء تتم عبر أعضاء ومجموعات نسيج
والتي  محددة وتعرق التصفية الكلية بأنها نسبة الدم التي تحوي الدواء

.تمر عبر العضو وتتخلص من الدواء في واحدة الزمن

Clt = Q . ER
Q  : الدموي في العضو الجرياتمعدل

ER  :معدل التخلص

        للجسمالتصفية الكبدية تستخدم لحساب 
  

CA - CV

CA
ER =

CA  يالشريان التركبز
CV التركيز الوريدي
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43  18-17 -حيوية وحرائك 

للجسم من الدواء الكليةحساب التصفية 

 يمكن تطبيقها بغض النظر عن نموذج الحركية: AUCبعد معرفة  -4

 الدوائية الذي يتبعه الدواء

44  18-17 -حيوية وحرائك 

ءللجسم من الدواالكلوية حساب التصفية 
Renal blood flow (RBF)معدل الجريان الدموي الكلوي 

د /ل 1.2الذي يمر في الأوعية الكلوية في واحدة الزمن ويساوي  الدمحجم 
يوم/ليتر 1700أي 

  

Renal plasma flow (RPF)معدل الجريان البلازمي الكلوي 
دل الذي يمر في الأوعية الكلوية في واحدة الزمن ويساوي مع البلازماحجم 

.الجريان الدموي مطروحاَ منه حجم الكريات الحمراء

RPF= RBF – (RBF. Hct) = RBF (1- Hct)
Hct 0.45الدم وهو يساوي  هيماتوكريت
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Glomerular الكبيبيالترشيح معدل  Filtration rate (GFR):

وهو ن خلال واحدة الزم الكبيبيالبلازما الذي يتم تصفية بالترشيح حجم 
على الرغم من حجم التصفية ). اليوم/لتر 180 (دقيقة /مل 125يساوي 

%   99أي أكثر من . لتر 1.5-1هو الوسطي للبول الكبير فإن الحجم 
  .من الحجم الذي يتم ترشيحه عبر الكبيبات يعُاد امتصاصه

 رشيح بالتباستخدام مادة يتم إطراحها عن طريق الكليتين يمكن قياسه
ال مثل فقط دون أن يعاد امتصاصها ولا يتم إفرازها بالنقل الفع الكبيبي

والكرياتينين الأنولين
 في الإنسان السوي يمكن معرفة(GFR)  من حساب معدل إطراح

 دقيقة وهي تستخدم كمعيار للوظيفة/مل 125 وهي تساوي الكرياتينين
تنخفضسوف  (GFR)ففي حالة القصور الكلوي فأن , الكلوية

45  18-17 -حيوية وحرائك 

ءللجسم من الدواالكلوية حساب التصفية 

46  18-17 -حيوية وحرائك 
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47  18-17 -حيوية وحرائك 

الذي ينظم ضغط الدم الرينينتفرز الكلية  -
مراءالذي يحفز افراز كريات الدم الح الاريتروبيوتينو -

الكرياتينينحساب معدل إطراح 

48  18-17 -حيوية وحرائك 

.  Clcr ينينالكرياتتصفية المصلية لقياس  الكرياتينين تراكيزاستخدام 
راقبة هو طريقة سريعة لم للكرياتنينالمصلية  التراكيزمن  Clcrحساب 

:وظائف الكلية وتتم باستخدام المعادلة التالية
Clcr = نينللكرياتالتركيز المصلي /للكرياتنينمعدل الإطراح البولي

)  ل/مغ(في المصل  الكرياتنينهي تراكيز  Ccrحيث 
ساعة 24حجم البول المطروح خلال  Vو
.  في البول الكرياتنينهو تركيز uCو

Clcr  د/مل( الكرياتنينهي تصفية(
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:لدى البالغين  -1

.A  طريقةJellife  تأخذ بعين الاعتبار عمر المريض، ويتم
.  سنة 50-20بعمر المرضى تطبيقها على 

التي تم الحصول عليها من  Clcrمن %  90للنساء يمكن استخدام 
المعادلة السابقةالحسابات في 

49  18-17 -حيوية وحرائك 

الكرياتينينحساب معدل إطراح 

50  18-17 -حيوية وحرائك 

:لدى البالغين  -1
.Bطريقة Cockroft-Gault  التي تستخدم ً ة لتقدير تصفي ايضا

الطريقة  المصلية وهذه هي الكرياتنين تراكيزاعتماداً على  الكرياتنين
الاعتبار العمر والوزنالتي تأخذ بعين  الوحيدة

للذكور

الذكور مما تم الحصول عليه لدى%  85يتم تقدير : للإناث

الكرياتينينحساب معدل إطراح 
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:لدى البالغين  -1
.Cطريقة الرسم البياني)Nomogram ( نالكرياتنيتقدر تصفية 

ر والإناث للذكو الكرياتينينوتركيز الوزن والعمر  اعتماداً على

51  18-17 -حيوية وحرائك 

الكرياتينينحساب معدل إطراح 

ال عدة طرق لحساب تصفية الكرياتينين لدى الاطف:لدى الأطفال  -2
لتالية هي المعادلة ا. الطول والتراكيز المصلية للكرياتنينيناعتماداً على 

Schwartz سكوارتزطريقة 

52  18-17 -حيوية وحرائك 

الكرياتينينحساب معدل إطراح 

2م 1.73/د/مل بـتقدر  Clcrو 
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:لدى الأطفال  -2

لدى الأطفال تتم  الكرياتنينطريقة أخرى لحساب تصفية 
باستخدام المنحنى البياني يظهر

53  18-17 -حيوية وحرائك 

الكرياتينينحساب معدل إطراح 

من الدواء  بالطرق  ClRللجسمالكلوية يمكن حساب التصفية 
:التالية

البول  فيمعدل الإطراح برسم منحني بياني بين : الطريقة البيانية -1
:في البلازماوتركيز الدواء 

Clrالخط هو ميل 

:  المعادلة بمكاملة
54  18-17 -حيوية وحرائك 

ءللجسم من الدواالكلوية حساب التصفية 

dDu/dt

Cp

dDu/dt

Cp

ClR =

dDu

dt
= ClR . Cp

[Du] = ClR . CpDu  : مستقلبكمية الدواء المطروح بشكل غير
t

0
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:   بغض النظر عن نموذج حركية الدواء ClRحساب  -2

مستقلبكمية الدواء الموجودة في الدم بشكل غير                   

55  18-17 -حيوية وحرائك 

ءللجسم من الدواالكلوية حساب التصفية 

[Du] 

[AUC]
ClR =

͚ 
0 ͚ 

0

[AUC]
͚ 

0

:ClTمن ClRيمكن حساب -2

56  18-17 -حيوية وحرائك 

ءللجسم من الدواالكلوية حساب التصفية 

[Du] 

F. D
ClR =

͚ 
0

0

. Clt

[Du] 

F. D

͚ 
0

0

بدل نسبة الدواء المطروح في البول بشكله غير المت: 
Fe بـونرمز لها 

Fe
[Du] 

F. D

͚ 
0

0
= =

Ku

K
Ku  : و ثابت الإطراح البوليK  و الكليثابت الإطراح F  التوافر

0  الكليةالجرعة  D  و الحيوي
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تعديل الجرعة الدوائية
وي يدل على مدى القصور الكل: حالة القصور الكلوي: أولاً 

) Kidneys Function(معامل يدعى بالوظيفة الكلوية 
 بحالة الكبيبيبقسمة سرعة الترشيح  نحسبة KF بـويرمز له 

.على سرعة الترشيح الكبيبي الطبيعية) GFR(القصور الكلوي 

ً مخبريالتي تقاس  الكرياتينينمن قياس تصفية  GFRيتم تعيين  )Clcr( ا

57  18-17 -حيوية وحرائك 

KF
GFRfail

=
GFRnorm

GFR Clcr= KF
Clcr fail

=
Clcr norm

تعديل الجرعة الدوائية
مع تتناسب عكساً ) Clcr(الكرياتينينباعتبار أن تصفية 

)Ccr(في المصل  الكرياتينينتركيز 

في الجسم الكرياتينينسرعة تكون :     

في المصل الكرياتينينتركيز :              

بالتعويض

لتر /ميكرومول 90-60في الحالة الطبيعية لدى النساء  الكرياتينينتركيز 
لتر /ميكرومول 140-80ولدى الرجال 

58  18-17 -حيوية وحرائك 

Clcr =
Ccr

KF =
Ccr fail

K 0  (cr) K 0  (cr)

Ccr

Ccr norm
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تعديل الجرعة الدوائية
:حساب الجرعة الدوائية في حالة القصور الكلوي

   

 KF  :الوظيفة الكلوية

  Dnorm :في الحالة الطبيعية اليوميةالجرعة

D fail :  في حالة القصور الكلوي اليوميةالجرعة

Fu  : مستقلبطريق البول بشكل غير نسبة الدواء التي تطرح عن
     

59  18-17 -حيوية وحرائك 

= (Fu  (KF –1) +1Dnorm .D fail

تعديل الجرعة الدوائية
لقصور حساب الفترة الفاصلة بين جرعتين متتاليتين في حالة ا

:الكلوي

   

:ويمكن حساب نصف العمر الحيوي للدواء

     

60  18-17 -حيوية وحرائك 

=Tfail
Fu (KF-1) + 1

Tnorm

=T½ fail
fu (KF-1) + 1

T½ norm
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م فيه بولي على برنامج علاجي استخد بإنتانوضع مريض مصاب : مسألة
ملغ كل  100فإذا علمت أن هذا الدواء كان يعطى بجرعة  الجنتاميسين

 اتينينالكريأصيب المريض بقصور كلوي حاد بلغت تصفية . ساعات 4
.د/مل  100وقد كانت قبل القصور دقيقة /مل 20

إذا علمت أن ساعات  8احسب الجرعة التي يجب إعطائها للمريض كل 
Vd  نلتر وأن الدواء يطرح بشكل كامل عن طريق الكليتي 18يساوي.

61  18-17 -حيوية وحرائك 

:حساب الوظيفة الكلوية

:حساب الجرعة اليومية قبل القصور الكلوي 

Fu  =1باعتبار الدواء يطرح بشكل كامل عن طريق الكليتين 

62  18-17 -حيوية وحرائك 

KF
Clcr fail

Clcr norm
= =

20

100
= 0.2

Dnorm = 100
24

4
= 600 mg/day

= (Fu (KF –1) +1Dnorm .D fail

= (1  (0.2  –1) +1.600  D fail = 120 mg/day

KF

Dnorm

120 / 3  =  40 mg / 8 h 
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تعديل الجرعة بحسب السن: ثانياً 
وذلك بضرب الجرعة بنسبة مساحة سطح الجسم للطفل لمساحة 

متر مربع بالنسبة  1.73وتقدر بـ (سطح الجسم للبالغين 
)سم 160كغ وطوله  70لشخص وزنه 

63  18-17 -حيوية وحرائك 

= Dadult   .D child
S child

S adult

64  18-17 -حيوية وحرائك 


