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 ) 2( معاملات ا�حركية الدوائية –ا�حركية الدوائية 

 :حقن ور�دي مباشر) –(طر�قة اللاحجرة   حساب معاملات ا�حركية الدوائية من المعطيات البولية

   :العوامل المؤثرة ع�� اختيار هذه الطر�قة 

 أن ي�ون الدواء مطروحا" بنسبة جيدة �� البول   .1

 أن نضمن معايرة الدواء �ش�لھ غ�� المستقلب أو غ�� المتغ�� (طر�قة معايرة نوعية) .2

 عملية تجميع العينات بالش�ل ال�حيح:   .3

دقيقة ل�حصول ع��   15اختيار فواصل زمنية مناسبة ماب�ن ف��ات جمع العينات ت�ون أقل من العمر النصفي للدواء ولكن أع�� من 

 منح�ي جيد. كما و�جب جمع العينات ح�ى الإطراح ال�امل تقر�با" للدواء أي حوا�� سبع أعمار نصفية. 

 البول قد �سبب �غ�� هام �� سرعة الإطراح ال�لوي  pH�غ��ات �� حجم و  .4

 ضرورة الإفراغ ال�امل للمثانة أثناء جمع العينة  .5

 

  : المعاملات ا�حركية 

 2/1tطراح العمر النصفي للإ  .1

 feا�جزء من الدواء (ا�جرعة) المطروح �� البول   .2

 Renal Clearanceالتصفية ال�لو�ة  .3

 

   :المعطيات البولية 

 المعطيات التجر�بية المعطيات ا�حسو�ة 

 (mg)الكمية المطروحة �لو�ا" 

= C . V RA 

 بالمعايرة (C) ال��ك�� �� البول  

(mg/ml) 

 (V)حجم البول 

(ml) 

 الفواصل الزمنية �جمع البول  

(h) 

 

 لوي الإطراح ال ة راح: (طر�قة سرعحساب العمر النصفي للإط� dt/RdA(  : 

 طراح ال�لوي و الزمن. الهدف الوصول إ�� علاقة خطية ما ب�ن سرعة الإ 
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 سرعة إطراح �لوي من رتبة حركية أو�� أي:  

. AR /dt = KRdA 

kt-. e 0A = A 

kt-. e 0. AR /dt = KRdA 

K.t  – 0. AR /dt = ln KRln dA 

(K/2.3).t  – 0. AR /dt = Log KRLog dA 

 :   حيث، بدلالة الزمن الموافق لها dt/RdAتمثل سرعة الإطراح البو��   معادلة خط مستقيم ع�� ورق نصف لوغار�ت�ي�� 

   الزمن : محسوب كمتوسط الزمن ل�ل فاصل زم�ي •

 �سبة الكمية المطروحة بالبول ع�� الفاصل الزم�ي المقابل لهاسرعة الإطراح : محسو�ة من  •

 ومنھ نحسب ثابت سرعة الإطراح الك�� و العمر النصفي للإطراح. K/2.3الميل هو  •

 

سرعة الإطراح البو��  

(mg/h) 

 

 (mg)الكمية المطروحة �لو�ا" 

= C . V RA 

 الزمن الم�جل ع�� الش�ل  

ا�حسا�ي   الزمن متوسط(

 ل�ل فاصل زم�ي)

 الفواصل الزمنية �جمع البول  

(h) 

 

    الكمية المتبقية للإطراححساب العمر النصفي للإطراح: (طر�قة( : 

 ). U∞ ( من منح�ي الكميات ال��اكمية �� البول بدلالة الزمن (��اية الفاصل الزم�ي) يتم حساب الكمية ال�لية المطروحة بوليا"

 U  :        )kt-e –(1  ∞= U tU∞و الكمية ال��اكمية ال�لية  tUالعلاقة ماب�ن الكمية المطروحة بوليا" 

 و الزمن:  tU - ∞Uمن العلاقة السابقة نصل لعلاقة ماب�ن الكمية المتبقية للإطراح  

e ∞= U tU - ∞U 

kt - ∞) = ln UtU - ∞ln (U 

kt/2.3 -  ∞) = log UtU - ∞log (U 
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الكمية المتبقية  

 tU - ∞Uللإطراح 

(mg) 

الكمية ال��اكمية 

المطروحة بالبول 

(mg)   

 (mg)الكمية المطروحة �لو�ا" 

= C . V RA 

 الزمن الم�جل ع�� الش�ل  

 (��اية الفاصل الزم�ي)

الفواصل الزمنية 

 �جمع البول  

(h) 

 

  البول المطروح �ش�ل غ�� متغ�� �� حساب جزء ا�جرعة fe   : 

 :   F = 1بالطر�ق الور�دي حيث التوافر ا�حيوي 

IV/ DIV fe = U 

 ا�جرعة المعطاة با�حقن الور�دي المباشر IVD�� الكمية ال�لية المطروحة �� البول و  RA أو    IVUحيث 

 : 1بالطر�ق ا�خارج وعائي (فموي) حيث التوافر ا�حيوي ليس بالضرورة �عادل ال 

EV/ F . DEV Fe = U 

 R  = CL TCL أي : يطرح المركب �ش�ل �امل �� البول  fe 1 =عندما 

  ال�لو�ةحساب التصفية R CL  : 

 التصفية ال�لو�ة بالاعتماد ع�� التعر�ف العام للتصفية ال�لية ف�ي �سبة سرعة الإطراح البو�� إ�� ال��اك�� البلاسمية.

 P= (dU/dt) / C RCL 

. dtPC∞∫(dU/dt). dt / ∞∫=  RCL 

∞/ AUC ∞= UR CL 

= ( U / AUC) . (AUC / F. Dose) = fe T/ CLR CL 

T= fe . CL RCL 
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  طر�قة ا�حجرات: (ا�حقن الور�دي المباشر) – حساب معاملات ا�حركية الدوائية 

الدواء �ش�ل �حظي سريع و متجا�س و من ثم يتم إطراحھ من هذه  ا�حجرة �� ا�حركية الدوائية �� فراغ أو مساحة اف��اضية للتوزع، يتوزع ف��ا 

ا�حجرة أو تبادلھ مع حجرات أخرى. حيث ترك�� الدواء متجا�س �� �ل نقاط ا�حجرة أي فراغ متجا�س حركيا"، و ا�حجرة لا تمثل بالضرورة  

لة ر�اضية تصف �غي�� ال��اك�� بدلالة الزمن و بالتا��  �سيجا" واحدا" و إنما قد تضم عدة أ��جة �� أنحاء مختلفة من ا�جسم. و يتطلب معاد 

 حساب ال��ك�� بأي �حظة من المعادلة.

 ج: هناك مدخل و مخر Open Modelمصط�ح الموديل المفتوح أو 

 ) .I.V(موديل مفتوح  وحيد ا�حجرة، حقن ور�دي             

 

 

 الرسم السابق): موديل مفتوح وحيد ا�حجرة (كما ��  .1

�ش�ل متجا�س و�حظي ب�افة أنحاء  ع لمركز�ة، يدخل ف��ا الدواء ليتوز حيث أن ا�جسم يتصرف و يمثل بحجرة وحيدة متجا�سة �� ا�حجرة ا

 ا�جسم المع�� عنھ با�حجرة ( أي ضمن حجم مع�ن) و يطرح من هذه ا�حجرة �عملية من الرتبة الأو�� أي: 

dc/dt = -K . C 

Kt -. e 0 = CC  

 منح�ي ال��اك�� (حاصل�ن عل��ا �� طور الإطراح)  بدلالة الزمن هو مستقيم وحيد الطور غ�� منكسر عند تمثيلھ ع�� ورق نصف لوغار�ت�ي.

 تحسب من المعادلة الر�اضية التالية: AUCمساحة تحت سطح المنح�ي  .1

/ K 0= C ∞0∫AUC  
 :AUMCمساحة تحت سطح منح�ي ال�حظة الأو��   .2

2/ K 0= C ∞0∫AUMC  

 : MRTعمر البقاء الوسطي  .3

= 1 / K   ∞0∫/ AUC ∞0∫= AUMC MRT  
 حجم التوزع و التصفية ال�لية تحسب كما �� طر�قة اللاحجرة اعتمادا" ع�� المعاملات الثانو�ة السابقة حيث:   .4

0= Dose / C dV 

(I.V., F =1) d  = F. Dose / AUC = K. VT CL 

(C , V) 

K 
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 موديل ثنائي ا�حجرة :   .2

 

 

 

 

ب�ن ا�حجرة    Equilibrium of Distributionلا يتوزع الدواء �ش�ل سريع و متجا�س �� �افة أنحاء ا�جسم بل يأخذ وقت للوصول إ�� توازن التوزع  

�ل متجا�س)  المركز�ة (ال�ي تمثل الدوران الدموي و الأ��جة عالية ال��و�ة �القلب و الكبد و ال�لية و العضلات و ف��ا يتوزع الدواء �سرعة و �ش

دواء و  و ب�ن ا�حجرة ا�حيطية ( ال�ي تمثل الن�ج ذات ال��و�ة الأقل �النسيج الده�ي و العظم و الغضار�ف و الشعر و الأسنان و ف��ا يتوزع ال

� ال��اك�� مع الزمن  يتوزع الدواء ب�ن ا�حجرت�ن و يطرح من ا�حجرة المركز�ة �عمليات حركية من الرتبة الأو�� أي منح�ي �غ� يتجا�س �سرعة أقل) 

 ثنائي الطور كمجموع لعمليت�ن من الرتبة الأو�� التوزع و الإطراح. أي ينحدر كخط مستقيم منكسر ع�� ورق نصف لوغار�ت�ي 

 1C . 12K - 1C . K - 2.C 21K = dt/1dC                                                   ا�حجرة المركز�ة: 

tβ-B.e + tα-A.e = (t)1C 

 1C . 12K +  2.C 21K - = dt/2dC                                           ا�حجرة ا�حيطية :

tβ-e - tα-(e C = (t)2C 
A , B   عت�� معاملات الارتفاع التقاطعات مع محور ال��اك�� �� البلاسما بالنسبة لطوري التوزع و الإطراح حيث� :A    �� ��ع�� عن ال��ك�� الأع�)

 (�ع�� عن ال��ك�� الأع�� �� طور الإطراح).  Bطور التوزع) و 

Cمعامل الارتفاع �� ا�حجرة ا�حيطية �� : 

α, β  ثوابت السرعة للتوزع �� :α   و للإطراحβ 
 بالعلاقات التالية:  K , K12, K21مرتبطةب  α, βو ثوابت السرعة للتوزع و الإطراح   A, B, Cمعاملات الارتفاع 

K21 = (Aβ+ Bα) / (A+B) 

K12 = α + β -K –K21 

K = α β /K21 

(من ميل المستقيم المع�� عن طور  β ) و  Slope = - α/2.303(من ميل المستقيم المع�� عن طور التوزع حيث  αمن الرسم البيا�ي و   A, Bتحدد  

 ط المستقيم المع�� عن طور التوزع.  مع الانتباه لطر�قة استنتاج ا�خ ) Slope = - β/2.303حيث   الإطراح

, V)1 (C حجرة

 مركز�ة 
 

, V)2 (C  حجرة

 محيطية 

12K 

21K 

K 
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 )  α1/2tللوصول إ�� نصف تجا�س التوزع (العمر النصفي للتوزع (تجا�س التوزع) هو الزمن اللازم 

 )K   )β1/2tالعمر النصفي لطور الإطراح ال��ائي و�مكن استخدامھ �� حال �عذر حساب 

 :حساب معاملات المساحة وال�حظة 

AUC = A /α + B/β 
2β+ B/ 2αAUMC = A / 

MRT = AUMC/AUC 

  :(حجم التوزع و التصفية) حساب المعاملات الأولية 

 F.Dose/A + B CV =ا�حجم البدئي هو حجم التوزع ل�حجرة المركز�ة    .1

 A + B 0C =عند الزمن صفر بالتعو�ض �� العلاقة المع��ة عن ا�حركية الدوائية با�حجرة المركز�ة نجد أن:  

 

 �عد تجا�س التوزع:  .2

 Dose / B   extV =حجم التوزع الاستقرائي:  

 β /CKV=  βCL / =  β= F . Dose / AUC .  areaV حجم التوزع من المساحة تحت سطح المنح�ي: 

 F.Dose.AUMC / AUC dssV =2حجم التوزع �� حالة التوزع: 

 

 التصفية:   .3

و بالتا��   AUCبالاعتماد ع�� المساحة تحت المنح�ي يتوجب أخذ قيم مبكرة �غطي طور التوزع السريع ألفا من أجل ا�حساب ال�حيح لل  

     Cl = F. Dose / AUCالتصفية: 

 K   CV=  β.  areaCl = V .بالاعتماد ع�� حجم التوزع من المساحة تحت المنح�ي: 

 

   :العوامل المؤثرة �� تحديد نمط موديل ا�حجرة 

 طر�قة الإعطاء للدواء .1

 سرعة امتصاص الدواء (نمط إعطاء خارج ور�دي)  .2

 الزمن الك�� لأخذ العينات   .3

 عينات �� الطور الواحد)  4عدد العينات المأخوذة خلال الزمن (أن لا يقل عن  .4

 حساسية الطر�قة المعيار�ة المعتمدة  .5
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  استبدال نمط موديل ا�حجرة؟ هل يمكن 

ل�ي لا  يمكن استبدال الموديل ثنائي ا�حجرة المعقد بالموديل وحيد ا�حجرة أحيانا" بالنسبة للأدو�ة ذات الموديل ثنائي ا�حجرة غ�� الهام أي ا

التوزع للدواء للأ��جة إ�� ح�ن توازن  تطرح �ش�ل كب�� خلال طور التوزع (بمع�ى أن النقص �� ال��اك�� البلاسمية ناتج  �ش�ل كب�� عن 

 التوزع وليس عن إطراح الدواء بحد ذاتھ مع الانتباه إ�� البقاء ضمن النافذة العلاجية) 

ية  أما بالنسبة للأدو�ة ال�ي يتم إطراحها �ش�ل هام خلال طور التوزع ألفا فعندها لا يمكن إهمال الموديل ثنائي ا�حجرة لأن القيم ا�حقيق 

أي استخدام الموديل وحيد ا�حجرة   Lidocaine and Methotrexateمن القيم ا�حسو�ة بالموديل وحيد ا�حجرة كمثال :  ست�ون أقل 

 سيعطي معاملات خاطئة.  

 

 
 


