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افر ا�حيوي و الت�افؤ ا�حيوي   التو
 )(Bioavailability and Bioequivalence 

 
 ) افر ا�حيوي  ): F�عر�ف التو

العملية  وض��) و السرعة ال�ي تتم ��ا هذه المالتأث�� ھ هو ا�جزء من ا�جرعة المعطاة الذي يصل إ�� الدوران العام أو (موقع التأث�� بحال المراد من

 و ليس لھ واحدة. فهو �عكس سرعة و مدى وصول ا�جزء الفعال أو العنصر الفعال من المنتج الدوائي ليصبح متوافرا" �� موقع التأث��.

 

 إذا" التوافر ا�حيوي �عكس مفهوم وضع العنصر الفعال تحت تصرف العضو�ة:

 

تحت تصرف العضو�ة حيث ت�ون جاهزة للتوزع و الإطراح و بالتا��   % من ا�جرعة توضع 100ع�� الطر�ق الوعائي با�حقن الور�دي فأن 

 لإعطاء التأث�� الدوائي المرغوب. و �� الطر�قة المرجعية لطرق إعطاء خارج ور�دي حيث: 

 

F =  "افر حيو�ا  % 100   =1 =جزء ا�جرعة المتو

 

من ا�جرعة  % X�� ح�ن ع�� الطر�ق ا�خارج وعائي �سبب وجود مرحلة الامتصاص (تحرر و انحلال و بالإضافة لتأث�� المرور الكبدي الأول) فإن  

 توضع تحت تصرف العضو�ة لإعطاء التأث�� المرغوب فيھ حيث  
≤ F ≤ 1 0 

 

  ��افر ا�حيوي (من منح�ي ال��اك  البلاسمية للدواء بدلالة الزمن): المعاملات الممثلة للتو

 AUC (المدى) المساحة تحت سطح المنح�ي، و تمثل الكمية الواصلة : 

 maxT الزمن اللازم للوصول إ�� ال��ك�� الأعظ�ي و يمثل سرعة الوصول : 

 maxCسرعة الوصول. : ال��ك�� الأعظ�ي و هو يمثل الكمية و 

 maxC   وmaxT  نحصل عل��ا من الرسم البيا�ي للمنح�ي 
 AUC  يحسب بطر�قة أشباه المنحرفاتt-0AUC  و الاستقراء∞-tAUC :حيث 

 
∞-t+ AUC t-0= AUC ∞-0AUC 
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t-0AUC  (مجموع مساحات أشباه المنحرفات كما الش�ل المو�ح) 

∞-tAUC  وجدت علاقة �حسا��ا �ساوي) 
Ct
K

 ثابت سرعة الإطراح Kال��ك�� الأخ�� المقاس و   tCحيث   
 

 

 
 افر ا�حيوي: و العوامل المؤثرة  ع�� الت 
 المرور الكبدي الأول  .1
 ال��و�ة الدمو�ة للعضو م�ان التطبيق �ا�جلد و العضلات و الأمعاء .2
 مساحة سطح الامتصاص (الامتصاص المعوي أفضل من الامتصاص المعدي)  .3
 الف��يائية و الكيميائية للعنصر الفعال �الانحلالية و التشردا�خواص  .4
 السواغات المستخدمة   .5
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 المعدي المعوي  pHعدم الثبات �� ال  .6
 حلمهة حمضية أو أنز�مية   .7
 الهض�ي ب�ن المر�ىى �العمر أو سوء امتصاص اختلافات الامتصاص .8

 
 f f = F× ´  بمرحلت�ن أساسيت�ن الامتصاص و الاستقلاب بالمرور الكبدي الأول حيث:للدواء المعطى بالطر�ق الفموي فإنھ �ش�ل رئي�ىي يتأثر 

f  تمثل ا�جزء الممتص : 

f´   تمثل ا�جزء المتبقي �عد المرور الكبدي الأول : 

 

 :افر ا�حيوي  أنواع التو
 : Absolutالتوافر ا�حيوي المطلق  .1

 . IV بالمقارنة مع الطر�ق المرج�� الور�دي EV  بطر�ق خارج وعائي�سمح بتحديد ا�جزء المتوافر حيو�ا" لعنصر فعال معطى 
 ور�دي.   /مثال: فموي 

 
  IV/ AUC  EVF = AUC                                 حساب التوافر ا�حيوي المطلق:  

     
 

  EV/ D IV) (DIV/ AUC  EXF = (AUC             (�� حال اختلاف ا�جرعت�ن : 

      
 

 اختلاف العمر النصفي ب�ن طر�قي الإعطاء: �� حال 
                        ) EV 1/2t/IV 1/2) (tEV/ D IV) (DIV/ AUC  EXF = (AUC  

 
 

 :  Relativeالتوافر ا�حيوي النس�ي  .2

رنة �سمح بتحديد ا�جزء المتوافر حيو�ا" لعنصر فعال معطى بطر�ق خارج وعائي بالمقارنة مع الش�ل المرج�� المعطى بالطر�ق نفسها مثال : مقا

 أومحلول  /ب�ن ش�لي�ن صيدلي�ن متشا���ن أو مختلف�ن �عطيان بالطر�ق ا�خارج وعائي نفسھ أو بطر�ق�ن مختلف�ن. مثال: مضغوطة  

 .ميلةتح  /مضغوطة  
        NF/ D ref) (Dref/ AUC  NF= (AUC  relativeF       (حساب التوافر ا�حيوي النس�ي: 

 NFالش�ل الصيدلا�ي ا�جديد : 
 Refالش�ل الصيدلا�ي المرج��: 
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 حساب التوافر ا�حيوي من المعطيات البولية:   .3
)EVose / D IVose ) (DIV ∞]u/ ([D EX ∞]uF = ([D 

 

)NF/ Dose  ref) (Dose ref ∞]u/ ([D NF ∞]u= ([D relativeF 
 

 : الكمية ال�لية من العنصر الفعال المطروحة �� البول �ش�ل الغ�� متغ��. u[D[∞حيث أن 

 

 :افر ا�حيوي  م�ى يطلب إجراء دراسة التو
 

المنتج الدوائي ولمعرفة تأث�� الش�ل قبل التسو�ق لتحديد الفعالية وأمان   دواء جديد صيغةع��  FDAا�حصول ع�� موافقة ال  .1

 الصيدلا�ي ع�� حركية الدواء 
للم�ونات الدوائية الفعالة أو الأجزاء العلاجية ا�حاصلة ع�� موافقة ومسموح لها بالتسو�ق لتحديد التوافر   الصيغ ا�جديدةع��   .2

 المرجعيةا�حيوي ومعاي�� ا�حركية الدوائية للصيغة ا�جديدة بالمقارنة مع الصيغة 
لإظهار الت�افؤ ا�حيوي بالمقارنة مع   Genericع�� صيغة الدواء المق��حة للتسو�ق كمنتج دوائي  FDAا�حصول ع�� موافقة ال  .3

 الدواء المرج��. 
 

  الت�افؤ ا�حيويBioequivalence : 

التأث�� عند إعطائھ ا�جرعة نفسها و�الشروط نفسها عدم وجود اختلاف هام إحصائيا" �� سرعة وكمية العنصر الفعال المتوافر �� موقع 

 ا �ان لهما التوافر ا�حيوي نفسھ. ذ و�جرعة وحيدة أو جرعات متعددة. أي يقال عن دوائي�ن أ��ما مت�افئ�ن حيو�ا" إ 

نفسھ من العنصر الفعال و �ان لھ الش�ل الصيدلا�ي  ال��كيب النو�� والك�يا �ان لھ ذ دواء أخر إل  Genericيقال عن منتج دوائي أنھ 

 نفسھ و قد تم إظهار الت�افؤ ا�حيوي ب�ن المنتج�ن الدوائي�ن بدراسات مناسبة للتوافر ا�حيوي.  

� التأث�� ا �ان لهما التوافر ا�حيوي نفسھ عند إعطا��ما با�جرعة نفسها بما يضمن ا�حصول ع�ذ �عت�� المنتجان الدوائيان مت�افئ�ن حيو�ا" إ

 نفسھ ع�� مستوى الفعالية والسلامة حيث: 

 

افر حيوي مت�ا�� �ع�ي ت�افؤ حيوي ( ال   متقار�ة لمنتج�ن دوائي�ن)  maxTو  maxCو   AUCتو
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 :دراسة الت�افؤ ا�حيوي 
 متطوعون أ�حاء  .1
 �ور و�ناث  ذ  .2
 55 – 18عمر  .3
4. BMI 
 ع�� الأقل   12العدد:  .5
 ائي المعتاد، الر�اضة، التدخ�ن ذأخر، معرفة النظام الغفحص ط�ي ، عدم أخد أي دواء  .6
 استبعاد �عض الأ�خاص من الدراسة  .7
خطة دراسة متصالبة (إعطاء الدواء ا�خت�� والدواء المرج�� لل�خص نفسھ بطر�قة عشوائية و�فاصل زم�ي �ا�� لإطراح الدواء من   .8

 ا�جسم) حسب ا�جدول أدناه. 
9. Double-Blind Study 

ساعات �عد الإعطاء أو �عد وجبة عيار�ة (تجنب   4مل وصيام   250يليھ أخد الدواء مع حجم عياري من الماء  ساعات 10صيام  .10

 غداء)  –تداخلات دواء  
 وضعية و�شاط ف��يائي طبي��   .11
 الإبلاغ عن التأث��ات ا�جانبية وغ�� المرغو�ة    .12
 عمر نصفي �ش�ل عام)   3(أي   AUC% من ال 80مدة �حب العينات أك�� ويساوي   .13
 عينة 18 –  12  .14
 حركية ال�حب تبعا" للمركب   .15
 نقاط ضرور�ة للطور ال��ائي اللوغار�ت�ي ا�خطي من المنح�ي (ثابت سرعة الإطراح ال��ائي)  4  .16
 العمر النصفي)  10الفاصل الزم�ي ب�ن إعطاء الدوائ�ن ( .17
 حيو�ة الدم أو البول السوائل ا� .18
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  تقييم الت�افؤ ا�حيوي: 
 %. 20ا �ان الاختلاف �� سرعة ومدى امتصاص الدواء م��ما لا يتجاوز  ذ �عت�� المنتجان الدوائيان مت�افئ�ن حيو�ا" إ .1
للدواء ا�خت�� بالمقارنة مع الدواء المرج��     maxTو  maxCو     AUCبتمثيل المعطيات ع�� ورق نصف لوغار�ت�ي يجب أن ت�ون �سبة  .2

 %) 125(  1.25% و لا تز�د عن 80 أي 0.8لا تقل عن 
% لا تملك أهمية سر�ر�ة و �� �سبة مماثلة للنسبة 20ح�ى   Cmaxو   AUCبالنسبة لمعظم الدو�ة فإن الاختلافات �� ال  .3

 المسموحة للاختلاف ب�ن الطبخات للمنتج نفسھ.

 

 
  :الت�افؤ الكيميائي 

ي الم�افئات الكيميائية �� منتجات دوائية لها الم�ون الفعال نفسھ بالكمية نفسها وطر�قة الإعطاء نفسها (ممكن يختلفان بالش�ل الصيدلا�

 mg 500مثل مضغوطة وكبسولة باراسيتامول 

 

  :الت�افؤ الصيدلا�ي 

 الم�افئات الصيدلانية �� منتجات دوائية لها نفس:

 الش�ل الصيدلا�ي

 لفعال نفسھ (م�ح أو إس��) بالكمية نفسهاالم�ون ا

 طر�قة الإعطاء نفسها

لشركت�ن مختلفت�ن يمكن أن تختلف بالش�ل أو التعبئة أو السواغات بماف��ا ملونات منكهات أو   mg 500كمثال مضغوطتان لباراسيتامول 

 مواد حافظة وزمن ان��اء صلاحية

 

 :��الت�افؤ العلا 

ا �انت مت�افئة صيدلانيا" ومتوقع أن �عطي الفعالية والسلامة نفسها بحيث يمكن استبدال  ذ فئات علاجية فقط إ�عت�� المنتجات الدوائية مت�ا

 أحدهما بالآخر (دراسات الت�افؤ ا�حيوي بالاعتماد ع�� ا�خططات البلاسمية �� إظهار غ�� مباشر للت�افؤ العلا��) 

 
 
 
 
 


