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Procesos alos que estan sometidos
los farmacos en el organismo
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APLICACIONES CLINICAS

-Calculo de regimenes posologicos diferentes

- Conocer el Tiempo de eliminacion del
farmaco

- Realizar ajuste de dosis

- Seleccion de la via de administracidon mas
apropiada para cada caso.




Absorcion

No atraviesa Sl atraviesa
barreras de barreras de
seleccion seleccion




Mecanismos de transporte

Transporte Pasivo X

Transporte Activo .

Pinocitosis




Transporte pasivo

Sustancias liposolubles - 50 % ionizadas

Acido débil AH . - A+ H

Base débil BOH .

Forma NO ionizada, mas liposoluble




AH . A HE

En medio acido (estomago)

AH . A+ HY
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En medio alcalino (intestino)
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BOH . " B+ OH

En medio acido (estomago)

BOH . " B+OH* + H

—

En medio alcalino (intestino)

B + OH"




Acido se absorbe en medio




ABSORCION

Factores que determinan la absorcion de un
medicamento.

Velocidad de disolucidén del farmaco
Ph del medio

Motilidad Gastrointestinal
Concentracion de la droga (gradiente)

Liposolubilidad
Superficie de absorcion

Vias de Administracion (continua)




Factores que determinan la absorcion de un
medicamento. (Cont)

Tamano de la Particulay Formulacion Farmacéutica

Presencia simultanea de alimentos y/o medicamentos




ABSORCION (Cont..)

Biodisponibilidad

Es la proporcion del medicamento que
pasa hacia la circulacion sistémica y es
distribuido hacia los sitios de accion
despues de ser administrados por via oral,
teniendo en cuenta la absorcion y la
degradacion metabdlica local. (Efecto del
primer_paso)




ABSORCION (Cont..)

Factores que influyen en la Biodisponibilidad

- Liberacion lenta del principio activo de la
forma farmaceutica.

- Paso lento del medicamento a través de la
mucosa gastrointestinal (perdiéndose parte
en las heces fecales)

- Drogas gue sufren gran efecto del ler paso




Efecto del Primer paso

Es la biotransformacion que sufre el
medicamento en su paso por la mucosa
Intestinal y/o del higado y que

generalmente conlleva a la disminucion
de su efecto farmacoldgico antes de
alcanzar la circulacion sistemica.

Dosis oral Dosis por otras vias




DISTRIBUCION

Proceso mediante el cual el farmaco llega a
las diversas partes del organismo




Farmaco
unido a
proteinas

Farmaco
libre
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Eliminacion




Desplazamiento de la PP por mayor afinidad.

Farmaco PP

Farmaco

- +afinidad. Farmaco
i | + afinidad

Farmaco
libre




FACTORES QUE MODIFICAN LA
DISTRIBUCION

1- Caracteristicas fisico.quimicas de las
drogas

2- Gasto Cardiaco y Perfusion Vascular
3- Permeabilidad de las membranas a las
drogas

4- Relatividad particion de la droga e/ el tejido
y la sangre.




Caracteristicas fisico.quimicas
de las drogas

1- Drogas liposolubles atraviesan rapidamente las
membranas al disolverse en ellas.

2- Drogas pueden acumularse en los tejidos en mayores
concentraciones que en el plasma (reservorio) ,
prolongandose la accion de la droga.

3- Drogas pueden unirse de forma importante a las p.p.
SOLO LA FRACCION LIBRE DE UNA DROGA ES
FARMACOLOGICAMENTE ACTIVA
DROGAS DESPLAZAN A OTRAS DE SU UNION A P.P.




Gasto Cardiaco y Perfusion Vascular

La distribucion de una droga entre la sangre y los tejidos
continda hasta que se alcanza un EQUILIBRIO

En aquellas patologias donde esta disminuido el gasto
cardiaco (ICC) también estara disminuida la velocidad de
distribucion.




Permeabilidad de las membranas
a las drogas

Si una droga no atraviesa libremente una membrana
celular, su CAPTACION TISULAR es lenta, aunque exista
una adecuada perfusion (captacion de DIGOXINA por el
corazon)




Relativa particion de la droga
entre tejido y sangre

Si una droga tiene un alto coeficiente de particion tejido-
sangre se demorara en alcanzar el equilibrio, ya que mas
droga debe llegar al tejido para que se alcance dicho
equilibrio.




CADA DROGA SE DISTRIBUYE EN EL ORGANISMO DE
UNA FORMA CARACTERISTICA

SE CALCULA POR EL




Volumen de distribucion (Vd)

Es la cantidad de medicamento que
se distribuye a los tejidos y organos,
especialmente a aquellos donde
debe ejercer sus efectos
terapeuticos.

No es un volumen real, porque el
medicamento se comienza a metabolizar

enseguida, pero se calcula con el




Volumen de distribucion aparente

Cant. de droga en el org.
Vd dosis(mg/ka)
Cant. de droga en el
plasma Co(mg/L)

Vd — Farmaco se une mucho a PP
- EJ. Clorpromacina




Volumen de distribucién
aparente

Alcanza altos valores para aquellas drogas que se concentran
grandemente en los tejidos (Quinacrina)

Las drogas que se unen significativamente a p.p. tienen un Vd

pequeno (Warfarina)




Importancia Clinica de conocer el Vd.

Permite calcular una dosis de ataque de
un medicamento.




Concentracion

terapéutica maxima

Umbral

|-
©
&)
©
| —
i’
-
)
O
c
@)
O

terapéutico

1 t1/2 2 1:1/2 3 1:1/2

Sin dosis de ataque

41, Sty tiempo

Con dosis de atague




METABOLISMO

Proceso mediante el cual los
medicamentos se transforman en
sustancias mas polares, mas

hio
e

conc

rosolubles para facilitar su

Iminacion. Generalmente

ucen a la disminucion de su
efecto y su toxicidad.




Metabolismo Hepatico

;
Oxidacion

Reacciones de fase | Reduccién

Hidrolisis

;
Conjugacion:

- Glucuronoconjugacion
Reacciones de fase Il { - Acetilacion

- Sulfoconjugacion

- Metilacion

- Conjugacion con un aminoacido

\




Factores que determinan cambios
en el metabolismo

Factores

geneticos

Induccion e inhibicion
enzimatica




Es el proceso mediante el
= cual un farmaco o un
EXCRECION metabolito se elimina del
organismo sin que se

modifique mas su estructura
quimica

Eliminacion Excrecion Renal
Hepatica

e Saliva

e Sudor

e Lagrimas

e Leche materna




Excrecion renal

Filtracion glomerular: Farmaco en forma libre

Secrecion tubular activa: Los &cidos y bases
débiles tienen sitios secretorios en células del tubulo
proximal

Reabsorcion tubular pasiva: Proceso Ph dependiente
alcalinizar la orina- aumenta la excrecion de acidos débiles
acidificar la orina- aumenta la excrecion de bases débiles




AH . A HE

Acidificando la orina (cloruro de amonio)

AH . A+ HY + H

—

Alcalinizando la orina (bicarbonato de sodio)

AH . A+ HY
N
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BOH

Acidificando la orina

BOH . " B+ OH*

P

Alcalinizando la orina

B + OH"




Excrecion por la bilis y las heces
fecales

Circulacion enterohepatica

sanguinea

2.7 Intestino j Heces fecales




CIRCULACION
ENTEROHEPATICA

Drogas o sus metabolitos secretados por el
TGl mediante excrecion biliar, son
reabsorbidos nuevamente estableciéndose
una circulacion enterohepatica que prolonga
sus efectos. Ej : Digitoxina, Tetraciclinas




Tiempo de Vida Media

Es el tiempo que tarda la concentracion de un farmaco en
disminuir a la mitad de su valor inicial (dosis). Es util para
calcular cuanto tiempo tarda un medicamento en ser
eliminado del organismo (da una idea del tiempo de
permanencia de una droga en el organismo)




Responda

1- Diga 2 factores que influyen en la absorcion de los
medicamentos.

2-Como es el tiempo de vida media de una droga que
sufre importante efecto del primer paso?

3- La unidn a proteinas plasmaticas como influye en el
tiempo de vida media de los medicamentos?

4- Como influye la circulacion enterohepatica en el tiempo
de vida media de los medicamentos?
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