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 الصيدلة ا�حيو�ة 

 

 مقدمة:  
� الدوائي. خلال هذا المقرر س��تم �عل�ي  �لعلاقة ماب�ن علم الصيدلة ا�حيو�ة و ا�حركية الدوائية و علم التأثلتوضيح ا سنبدأ من هذا الرسم

حيث سنقوم بتعر�ف �ل من هذين المصط�ح�ن و تفنيد مفردا��ما ��  ،  التأث�� الدوائي لمقرر الأدو�ة  الصيدلة ا�حيو�ة و حركية الدواء تارك�ن علم

 القادم من ا�حاضرات و الفقرات.
  
 

                                                       الدواء   -توزع  الدواء امتصاص 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 ا�حيو�ة ؟ ما المقصود بالصيدلة 

عبارة الصيدلة ا�حيو�ة بأ��ا  (دراسة تأث�� الصيغة ع�� الفعالية العلاجية) و قد صنف العوامل ال�ي تحقق   Wagner�� البدء عرف   •

 العلاقة ب�ن المستحضر الصيدلا�ي و قوة التأث��ات ا�حيو�ة. 

ع�� أ��ا العلم الذي يدرس تأث�� ا�خواص الف��يائية و الكيميائية للمادة الدوائية     Biopharmacyالصيدلة ا�حيو�ة  اليوم �عرف   •

 . Absorptionو تأث�� �ل من الش�ل الصيدلا�ي و طر�قة الإعطاء ع�� إيصال الدواء إ�� ا�جسم ح�ى �حظة بدء الامتصاص  
 حركية الدواء. الدواء ح�ى �حظة بدء الامتصاص لتبدأ دراسة تفكك و تحرر و انحلالأي دراسة  •
� بطر�قة تضمن ا�حصول ع�� التأث�� �ي إ�� الدوران أو إ�� موقع التأثإذ ��دف الصيدلة ا�حيو�ة إ�� إيصال الدواء من الش�ل الصيدلا� •

 العلا�� الأمثل و ع�� سلامة المر�ض (أي �ش�ل فعال و أمن). 

Drug Release and 
Dissolution 

 تفكك, تحرر و انحلال الدواء 

Drug in Systemic 
Circulation 

 الدواء في الدوران الجهازي 

Drug in Tissues 
 الدواء في النسج 

Pharmacological and 
clinical effect 

 التأثير الدوائي أو السريري

Excretion and 
metabolism 

 إفراز و استقلاب الدواء 

Biopharmacy Pharmacokinetic 

Elimination 

Pharmacodynamic 

Absorption Distribution 
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افر ا�حيوي هو    لصيدلة ا�حيو�ة  الاهتمام الرئي��ي ل • و الذي يدلنا ع�� سرعة و مدى توافر العنصر الفعال    Bioavailability  التو

 . �� موقع التأث�� فهو المعيار لتقييم مدى تأث�� �ل من خصائص المادة الدوائية و الش�ل الصيدلا�ي و طر�قة الإعطاء ع�� إيصال الدواء
و�� إجراءات �عتمد ع�� استخدام    In Vitroو الزجاج  الطرق �� ا�خت�� أ�� دراسات الصيدلة ا�حيو�ة �ستعمل نوع�ن من الطرق:   •

 و �� طرق أك�� �عقيدا" و �ستخدم حيوانات التجر�ة و الإ�سان.  In Vivoالطرق �� العضو�ة ا�حية أدوات و أجهزة اختبار و هناك  
 .  In Vivoهو الذي �عكس التوافر ا�حيوي للدواء �� العضو�ة ا�حية   In Vitro�ش�ل عام فإن الفحص المثا�� �� الزجاج  •

 أمثلة عن العوامل ال�ي تحقق العلاقة ب�ن المستحضر الصيدلا�ي و التأث��ات ا�حيو�ة:

   بالنسبة للأدو�ة المعدة ل�حقن الور�ديintravascular route    إذ أن الدواء يدخل مباشرة  100تمتلك توافر حيوي بنسبة %

 از الدورا�ي متجاوزا" مرحلة الامتصاص. ل�جه
   ور�دي خارج  ل�حق  المعدة  للأدو�ة  الموض��    extravascular routeبالنسبة  �التأث��  العوامل  فبعض  مثلا"  العض��  �ا�حقن 

 ا�خرش و سرعة الانحلال و الامتصاص من م�ان التطبيق ستؤخذ �ع�ن الاعتبار.  
 المرور الكبدي الأول.   �عض الأدو�ة تمتلك توافر حيوي ضعيف �سبب 
   عض الأدو�ة المعدة للإعطاء الفموي توافرها ا�حيوي ضعيف �سبب استقلا��ا للش�ل غ�� الفعال بإنز�مات الكبد أو الأنبوب الهض�ي�

أو استخدام طر�قة إعطاء بديلة من فموي إ�� حقن كمثال     Propranololلذلك لابد من �عديل ا�جرعة (ز�ادة ا�جرعة) كمثال  

Insulin . 
  .أو بالعكس إذا �ان للمادة الدوائية تأث�� مخرش ع�� الأنبوب الهض�ي 
 عض التغي��ات الف��يولوجية مثل ز�ادة سرعة الإفراغ المعدي�    gastric emptying    (حالة مرضية) �سبب ز�ادة �� التوافر ا�حيوي

 للدواء مما قد يز�د من تأث��ه الس�ي أو ا�جان�ي إذا تجاوز ال��ك�� الأع�� للنافذة العلاجية. 
  .دواء يمتلك انحلالية ضعيفة �� الماء و يراد تحض��ه �ش�ل حق�ي يفضل تحض��ه �ش�لھ المل�� المنحل 
  �� حركية الدواء و توافره ا�حيوي يجعلها سببا" �� توف�� المنتج بجرعات متعددة أو وجود خط كسر ع��    اختلافات كب��ة ما ب�ن الأفراد

 �عض المضغوطات يجعلها قابلة للتجزأة. 
  . تكرار ا�جرعة لأدو�ة تمتلك عمر نصفي قص�� أو تصفية سريعة من ا�جسم 
   سمح� �ش�ل  صياغ��ا  يجب  ا�حادة  الأمراض  �عض  لمعا�جة  مثال  أدو�ة  سريع  تأث��  بدء  و  سريع  امتصاص  أي  للدواء  سريع  بتحرر 

 الن��وغليس��ين أقراص تحت اللسان لمعا�جة الذبحة الصدر�ة. 
  "أدو�ة لمعا�جة أمراض مزمنة تفضل الأش�ال الصيدلانية المديدة أو مضبوطة التحرر كما �� الر�و مثلا 
 ال تطو�ر  إعادة  ممكن  وتقبلھ  بالمر�ض  متعلقة  �ش�ل لاعتبارات  المستحضر  صياغة  أو  المر�ض  حاجة  مع  يتلاءم  بما  نفسها  صيغة 

 صيدلا�ي أخر. (صعو�ة البلع، الطعم المر .... ) 
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 : Absorptionالعوامل المؤثرة ع�� الامتصاص  
 :  ) إ�� ا�جهاز الدورا�ي  كمضغوطات أو كبسولات(  الش�ل الصيدلا�ي الصلب سريع التحرر مراحل امتصاص الدواء من  

 (Disintegration and subsequent Release) ء تفكك و تفتت الش�ل الصيدلا�ي و تحرر الدوا .1

 (Dissolution in aq. Enviroment)  ةانحلال الدواء �� الوسط المائي للعضو� .2
ا�جهازي  .3 الدموي  الدوران  إ��  ا�خلو�ة  الأغشية  ع��   Absorption across cell membrane into systemic)  الامتصاص 

circulation) 
 

 

 
 سلسلة العمليات السابقة أي: اص الدواء �� المرحلة الأبطئإن المرحلة ا�حددة لامتص ��  

The slowest step is the rate-limiting step 
 

  أسرع من الانحلال و الامتصاص.عادة باستثناء الأش�ال الصلبة مضبوطة التحرر فإن تفكك الش�ل الصلب للدواء 
  ا�حددة للامتصاص. بالنسبة للأدو�ة ضعيفة الانحلال �� الوسط المائي ي�ون الانحلال هو المرحلة الأبطئ 
   .أما الأدو�ة عالية الانحلال �� الوسط المائي فإن معدل انحلالها عا�� بينما المرحلة الأبطئ �� عبور الدواء ع�� الأغشية ا�خلو�ة 
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The biopharmaceutics classification system (BCS): 

 
الأول   قيم     IBCS Class التصنيف  جميع   �� عالية  انحلالية  ذات  أمثل��ا    pHمركبات  من  عالية  نفوذية  ذات  و  الهض�ي  ل�جهاز 

propranolol, verapamil, Metoprolol  
الثا�ي   عاليةمركبات     IIBCS Class التصنيف  نفوذية  قيم    ذات  جميع   �� منخفضة   انحلالية  أمثل��ا    pHلكن  من  الهض�ي  ل�جهاز 

Ketoprofen, Naproxen, Carbamazepine  
الثالث   أمثل��ا     IIIBCS Class التصنيف  من  محدودة   نفوذية  و  عالية  انحلالية  ذات   ,Ranitidine, Cimetidineمركبات 

Atenolol, Vancomycin 
مركبات ذات نفودية محدودة و انحلالية ضعيفة حيث يوجد صعو�ة �� صياغة ش�ل صلب سريع التحرر    IVBCS Class التصنيف الرا�ع  

 قادر ع�� إعطاء توافر حيوي ثابت لذا لابد من صياغة ش�ل صيدلا�ي بطر�قة إعطاء أخرى. 
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   �� 250الانحلالية حسب الرسم أعلاه �عت�� عا�� الانحلالية عندما ت�ون ا�جرعة العليا منحلة ml     أو أقل من وسط مائي و �� مجال

pH  8و ال  1ب�ن ال . 
  عند الإ�سان. 90يصنف الدواء عا�� النفوذية عندما يحقق مدى امتصاص أع�� من % 

 :   Disintegrationالتفكك  

 بالنسبة للش�ل الصيدلا�ي الصلب سريع التحرر يجب أن يتفكك إ�� جز�ئات أصغر مؤديا" إ�� تحرر المادة الدوائية.  •
 الأش�ال الصيدلانية الصلبة ال�ي �ستث�ى من اختبارات التفكك تضم : حبوب المص أو المضغوطات المعدة للمضغ أو المعدة للتأث�� المديد.   •

 :   Dissolution and Solubilityالانحلال و الانحلالية 

 من خلالها تصبح المادة الدوائية الصلبة منحلة �� محل ما (الوسط المائي للعضو�ة ا�حية مثلا")   العملية��    Dissolutionالانحلال   •
 معينة.من المادة الدوائية المنحلة �� كتلة أو حجم مع�ن من ا�حل عند درجة حرارة  الكتلة��  Solubilityالانحلالية  •

سرعة انحلال المادة الدوائية ضعيفة الانحلال المائي من الش�ل الصيدلا�ي ال�امل أو المفكك إ�� الوسط المائي �� الأنبوب الهض�ي  

افر ا�حيوي للمادة الدوائية     In Vitroيحدد معدل الامتصاص ا�جهازي للدواء. لذلك �ستعمل اختبارات الانحلال    Inللتنبؤ  بالتو
Vivo  افر ا�حيوي.و تح  ديد عوامل الصياغة ال�ي قد تؤثر ع�� التو

 
 
 

 فإن انحلال المادة الدوائية يمر بمرحلت�ن (الش�ل التا��) :   Noyes and Whitney (1897)حسب  •
  Stagnant Layerعملية انحلال الدواء ع�� سطح الأجزاء الصلبة مشكلا" محلول مشبع حول هذه الأجزاء �س�ى الطبقة الراكدة أو   .1
 عملية انتشار الدواء المنحل �� الطبقة الراكدة باتجاه ا�حل من المنطقة ذات ال��ك�� المرتفع إ�� المنطقة ذات ال��ك�� المنخفض.  .2
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 حيث:   C) – s(C h) / (D.A = dt / dC : لسرعة الانحلال  WhitneyNoyesعلاقة 

dC / dt   سرعة الانحلال : 

D ثابت سرعة الانتشار للدواء من الطبقة الراكدة إ�� ا�حل : 

Aمساحة سطح ا�جزء الصلب : 

h سماكة الطبقة الراكدة : 

SC ترك�� الدواء �� الطبقة الراكدة : 

C ترك�� الدواء �� ا�حل : 

 

 

 حيث:  PC – GI(C h) / K A. (D. = dt / dQ(    للانتشار: Fickقانون   العبور ع�� الأغشية ا�خلو�ة 

dQ / dt نتشار الدواء: سرعة ا 

D معامل الانتشار للدواء : 

Aمساحة سطح الغشاء : 

Kمعامل التوزع ز�ت �� ماء �� الغشاء ا�حيوي و الذي يحكم نفوذية الدواء : 

h سماكة الغشاء : 

GIC:  ترك�� الدواء �� الأنبوب الهض�ي 

PC ترك�� الدواء �� البلاسما : 

 
 العوامل المؤثرة ع�� تحرر و انحلال الدواء من الش�ل الصيدلا�ي الصلب: 

 عوامل متعلقة با�خصائص الف��يائية الكيميائية للمادة الدوائية الفعالة:  .1

 و الامتصاصية:  pHالانحلالية و ال  
   ��انحلالية �� الوسط المعدي ا�حم��ي مش�ل م�ح منحل بينما الدواء الدواء ا�حم��ي أك�� انحلالية �� الأمعاء مش�ل  الدواء القلوي أك

 م�ح منحل �� الوسط القلوي. 
 مخطط انحلالية-pH )The solubility pH profiles يحدد انحلالية الدواء عند قيم (pH  .ف��يولوجية �� المعدة و الأمعاء 
   يمكن تحس�ن الانحلالية بإضافة سواغ حم��ي أو قلوي، الأس��ين كحمض ضعيف يمكن تحس�ن انحلاليتھ بإضافة الوقاء القلوي

 بيكر�ونات الصوديوم.  
   .بالصيغ الصيدلانية المعدة للتأث�� المديد يضاف السواغ الدارء لإبطاء و ضبط التحرر المديد لمادة دوائية سريعة الانحلال 
  حسب علاقةHendersson – Hasselbalch Equation   : 

أي    pKaللوسط ا�حيوي �� الأنبوب الهض�ي و ال    pH�عتمد ع�� درجة ال  ا�حموض الضعيفة و الأسس الضعيفة    درجة �شرد *

 . pHامتصاص �عتمد ع�� ال 
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الأنبوب    pH�� درجات    متشردة دائما"  )9أك�� و �ساوي  (  pKaو الأسس القو�ة    )2.5(أقل و �ساوي      pKaا�حموض القو�ة  *

 امتصاص ضعيف. الهض�ي و البلاسما أي 
 

مهما    غ�� متشردة دائما"  )4(أقل و �ساوي    pKaو الأسس الضعيفة جدا"    )7.5أك�� و �ساوي  (  pKaا�حموض الضعيفة جدا"  *

 . pHامتصاص غ�� معتمد ع�� ال�� الأنبوب الهض�ي و البلاسما أي  pH�انت درجة 
 

 الدواء الممتص هو الدواء المنحل و الغ�� متشرد. *

 

 و الامتصاصية: pHالثباتية و ال 

   إذا �ان تفكك الدواء يحدث �� وسط حم��ي أو وسط قلويIn Vitro     يمكننا من التنبؤ بإم�انية تخرب الدواء سواء خلال التخز�ن

 أو �� الأنبوب الهض�ي و بالتا�� العمل ع�� تجنب ذلك. 
   كمثال من مخطط ثبات معتمد ع�� الpH  لدواء �سرعة بينما �� وسط  للإر���وما�س�ن نجد أن : �� الوسط ا�حم��ي �المعدة يتخرب ا

معتدل إ�� قلوي ي�ون ثابت �سبيا" و بالتا�� يحضر الإير���وما�س�ن �ش�ل مضغوطات ملبسة معو�ا" �حماي��ا من التخرب بحموضة 

 المعدة. 

 أ�عاد الأجزاء و الامتصاصية: 

 طح �انت سرعة الانحلال أك��. بما أن الانحلال يحدث ع�� سطح الأجزاء المنحلة للدواء و�التا�� �لما زادت مساحة الس 
   أدو�ة مثلGriseofulvin, Nitrofurantoin, many Steroids    ذات انحلالية ضعيفة �� الماء فإن انقاص أ�عاد أجزا��ا

 من خلال الطحن لأ�عاد ميكرو�ة سيحسن من امتصاص المادة الدوائية. 
 :"بالنسبة للأدو�ة الضعيفة الانحلال بالماء يمكن أيضا 

 لضمان التفكك السريع للمضغوطة و تحرر الأجزاء.  disintegrantإضافة عامل مفكك 

 عال سط�� يمكن أن يز�د من ال��طيب و بالتا�� انحلال المادة الدوائية.  أو إضافة عامل ف

 

 

 :Polymorphism�عدد الأش�ال  

  عدد الأش�ال البلور�ة�Polymorphs  للمادة الدوائية الواحدة قد �ش��ك جميعها بالبنية الكيميائية نفسها لكن تختلف بخواصها

عندما    β)وαالف��يائية �الانحلالية و الكثافة و القساوة و خصائص الانضغاط. كمثال ال�لورامفيني�ول يمتلك عدة أش�ال بلور�ة (

�� المعلق حيث أنھ الش�ل البلوري الأك��    βمد ع�� �سبة الش�ل البلوري �عطى فمو�ا" �ش�ل معلق وجد أن ترك�� الدواء �� ا�جسم �عت 

 انحلالا" و أفضل امتصاصا". 
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   غالبا" الأش�ال البلور�ة (أك�� ثباتية ) لكن ت�ون ذات انحلالية �� الماء أقل من الأش�ال الغ�� بلور�ةAmorphous forms    تؤدي

 إ�� امتصاص غ�� �امل للدواء. 
  ة الأش�ال البلور�ة ت�ون نصف ثابتة �عض المواد متعددMetastable   .و يمكن مع الزمن أن تتحول إ�� أش�ال أك�� ثباتا"مع الزمن 
   كما و �غي�� الش�ل البللوري قد �سبب مشا�ل خلال تحض�� الش�ل الصيدلا�ي �أن �سبب �غي�� الش�ل البللوري كسر �� المضغوطة

قد ي�ون من الضروري إعادة صياغة الش�ل الصيدلا�ي �� حال استعمال الش�ل    أو ح�ى يمنع ضغط ا�حث��ات لتشكيل مضغوطة و

 الغ�� مرغوب بھ.
   الماء ممكن أن �ش�ل مع �عض الأش�ال البلور�ة للمواد الدوائية ما �س�ى الHydrate    كمثالErythromycin hydrates  

 .Anhydrusيمتلك خصائص انحلال مختلفة عن الش�ل ال 
   ح�ن انحلال ��Ampicillin Anhydrous  أسرع من انحلال الAmpicillin trihydrate   .مما يجعلھ أع�� امتصاصية 

 

 

 عوامل متعلقة بطبيعة السواغات المستخدمة: .2

 .  التفاعل مع الدواء نفسھ أو من خلال    �غي�� طبيعة الوسط ا�حيط الذي تنحل فيھيمكن للسواغات أن تؤثر ع�� سرعة انحلال الدواء من خلال  

 العوامل المعلقة Suspending agents  .تز�د من لزوجة ا�حل و بالتا�� تخفض من سرعة انحلال الدواء من المعلق 
 
 مواد مزلقة �ارهة للماء  Hydrophobic Lubricant    مثل عند استعمال شمعات المغن�يوم بكميات كب��ة �سبب نفور الماء و

 بالتا�� تخفض من سرعة انحلال الدواء ومن سرعة امتصاصھ.

 
 "العوامل الفعالة سطحياSurfactants     ب��اك�� محسو�ة قليلة فعالة فإ��ا تنقص من التوتر السط�� و تز�د من مفدل انحلال

ب��  مع الدواء و انقاص   Micellesاك�� عالية أع�� من ال��ك�� المذي�� ا�حرج يجعلها تميل لتشكيل المذيلات  الدواء بينما استعمالها 

 سرعة انحلال الدواء. 

 
   يمكن أن �غي��    بيكر�ونات الصوديوم�عض السواغات مثلpH    الوسط ا�حيط بالمادة الفعالة، الأس��ين كحمض ضعيف �ش�ل مع

 الماء �� الوسط القلوي مز�دا" سرعة انحلالھ.بيكر�ونات الصوديوم م�ح منحل ب

 
   مش�لة الدواء  مع  مباشر  �ش�ل  تتفاعل  أن  يمكن  الصيغة   �� السواغات  منحلة �عض  غ��  أو  منحلة  كمثال:    معقدات  الماء.    ��

سرعة انحلالھ و    الت��اسي�ل�ن �ش�ل مع سواغ ال�السيوم �ار�ونات معقد ت��اسيكيل�ن ال�السيوم غ�� المنحل �� الماء مما يخفض من 

 امتصاصھ.  
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 عوامل متعلقة بطر�قة صياغة و تحض�� المستحضر:  .3
   تحض�� مضغوطات بالضغط العا�� دون وجود كمية �افية من عوامل التفكيكdisintegrant   قد �سبب تفكك

 ضعيف للمضغوطة. 
 
  "لما ي�� :التوافر ا�حيوي للدواء نفسھ مختلف من ش�ل صيدلا�ي لأخر حيث أنھ يتناقص وفقا 

 
                   

 مضغوطة ملبسة > مضغوطات >كبسولات  >معلقات >محاليل                        

 
 
 
 
 
 
 
 


