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Farmacocinética

Procesos

Liberacion

Concepto

El que el
principio
activo se
separa de su
forma
farmacéutica

Paso de las drogas a

través de las

membranas corporales

Son barreras
Bioldgicas
Selectivas que
inhiben el paso
de las moléculas
del farmaco

Las proteinas
incluidas en la
membrana celular
sirven como
canales de iones
receptores o
transportadores
Debido a su
naturaleza lipoide

Disfuncion

Mecanismo de transporte
de los farmacos

Los medicamentos
penetran la membrana
celular Mediante

Pasivo

membrana

A favor de la
gradiente de
concentracion

NO
necesitan
ATP

Transporte

Filtracion

asU

sustancia por la
membrana en
relacion con la

gradiente de
concentracion

hidrostatica

entre ambos

membrana

un ejemplo

Difusion

facilitada

Paso de
una
sustancia
por la
membrana

Proceso mediado
por
transportadores
gue se combina
con la membrana
celular

En contra de un
gradiente de
concentracion

Necesita
ATP

a través
de la
membran
a celular

Forma
vesiculas

Propiedades
de los
farmacos

Moléculas

Moléculas ionizadas

no

ionizadas
Se dividen

hidrosolubles =7 Gl

Alto peso

Bajo Peso
molecular

molecular

liposolubles Y
se difunden
facilmente

Pueden No puede
atravesar penetrar la
la membranal
membrana lipidica
por medio
de poros



Procesos

Farmacocinética

Absorcién

Concepto

Es el "camino”
que el farmaco
recorre para
entrar en el
cuerpo,

Factores que
modifican la

absorcion

Solubilidad del
farmaco

Para que un
farmaco llegue a
la sangre debe
disolverse en el
liquido
intersticial

Es la maxima
capacidad de un
soluto De
disolverse

Los farmacos
Hidrosolubles
de bajo peso

molecular se
absorben mas
rapido que los
liposolubles

Formulacién de

[ER EUNET

Se formulan
para hacer
Administrados
por diversas
ES

Via oral

Sélido: el
principio activo
seliberay se
desintegra

Absorcion en el
tubo digestivo:
transporte de
difusion simple

Acidos débiles:
Estan ionizados
en el contenido
gastrico acido
Son bien
absorbidos por
el estémago

Bases débiles:

del estomago
Disminuye la
absorcion del
estémago de
acidos débiles y
aumenta el de
las bases
débiles

Propiedades
Fisico-Quimicas del
Farmaco

Caracteristicas intrinsecas del

farmaco

Liposolubilidad
(Solubilidad en lipidos);
Los farmacos con alta
liposolubilidad se
disuelven facilmente en la
membrana y la atraviesan
por difusidn pasiva y se
absorberd mas rapido.

Grado de lonizacidn (pKa y
pH): Existe un equilibrio. La
forma no ionizada es
liposoluble y se difunde por
la membrana.

La forma ionizada (cargada)
es hidrosoluble y su paso es
muy limitado.

Regla general: Los 4cidos

débiles se absorben mejor en

medios acidos (como el
estémago), donde se
encuentran
predominantemente en su
forma no ionizada.

Las bases débiles se absorben

mejor en medios alcalinos

(como el intestino delgado),

donde se encuentran en su
forma no ionizada.

moléculas mds pequefias

generalmente se absorben con

mas facilidad que las mas
grandes, ya que tienen una
mayor capacidad para

moverse a través de los poros
acuosos de las membranas o

para ser transportadas
activamente.

Area de superficie
de absorcion: El
intestino delgado
es el principal sitio
de absorcion de los
férmacos orales
debido a su
enorme area de
superficie (gracias a
las vellosidades y
microvellosidades)
y su excelente
irrigacion
sanguinea.

El entorno del
cuerpo humano
juega un papel
crucial en su
eficiencia

Flujo sanguineo: Un
mayor flujo de
sangre en el sitio
de absorcion (p. €j.,
el intestino)
permite que sea
absorbido
rapidamente

Motilidad
gastrointestinal: El
tiempo que el
farmaco
permanece en el
estémago o el
intestino puede
afectar la
absorcion. Un
vaciamiento

Presencia de
alimentos: Los
alimentos pueden
alterar la absorcion
de un farmaco al
modificar el pH del
estémago, el
tiempo de
vaciamiento o al
unirse
directamente al
farmaco.

Biodisponibilidad
(F): Porcentaje final
de la absorcién de

un férmaco.

Efecto de Primer
Paso:
Metabolizacién de
un farmaco por
enzimas
intestinales y
hepdticas antes de
que llegue a la
circulacion
sistémica.




armacocinética

Procesos

Metabolismo o biotransformacié

Aumenta la hidrosolubilidad Organo y Enzimas
Principales
Proceso por el cual el
organismo transforma las
sustancias en metabolitos
mas féciles de eliminar.

Los FM lipofilicos
se reabsorben
facilmente a través
de los tdbulos
renales, dificulta su
excrecion urinaria.

Se divide en dos
Higado: Es el fases secuenciales
dérgano mas
importante en el
metabolismo de
los farmacos. Fase | (Reacciones de
Funcionalizacié Fase Il (Reacciones de
Conjugacion):

Enzimas del Citocromo P450
(CYP450): Son la familia de enzimas
mds importantes.

Se encuentran
Los metabolitos Las células principalmente en el reticulo
pueden ser hepaticas endoplasmico liso del

eliminados i 4 higado. - ‘ . )
ficient 5 hepatocitoshestan €xponer un grupo Objetivo: Conjugar o unir Tipos de Resultado:
eficientemente pori ricas en enzimas funcional polar (- O R E reacciones:
los rifiones a través metabolizadoras. OH, -NH2, -SH) en aacion: EEEEE
de la orina o Cada isoforma de la molécula del reayccuI)n rr;as I -
CYP (CYP3A4, farmaco. G INEIlEE E FM original se
CYP2D6) principalmente a convierte en un o
las enzimas metabolito mas Glucuronidacion:
polar, que puede Es la reaccion mas
) ser inactivo, activo importante de Fase
tiene una I1. Se une &cido
especificidad de glucurénico al
sustrato 2 % Altamente
Reduccién: Ocurre armaco. hidrosolubles, lo que
con menos facilita su eliminacion.
frecuencia.

Objetivo: Tipqs de R
Introducir o reacciones:

Los metabolitos casi
siempre inactivos

Metabolizan
diferentes
farmacos.

Sulfatacion:
Adicién de un
grupo sulfato.

Hidrdlisis: Rompe
enlaces mediante la
adicion de una molécula Acetilacién:
de agua. Adicion de un

grupo acetilo.

Metilacié
Adicién de un
grupo metilo.

Conjugacién con

para desintoxicar
metabolitos
reactivos y toxicos.




Farmacocinética

Procesos

Metabolismo o
biotransformacion

B P ST sultados importantes:

Profarmaco . i 2
Biotransformacion

Compuesto inactivo que se - ivacion del 4 Es el
fisil i 72 Paa -~ nactivacion del farmaco: Es e
administra [EIG) S8 activados por el Induccién e Inhibicién Enzimatica: Enfermedades tad 2 o
metabolismo del cuerpo Genética: en enzimas del CYP450 son (MESLIEED [EE Eenidins:
la causa més comun de diferencias
interindividuales en el metabolismo.

Inductores: Aumentan la sintesis de El metabolismo hepatico es Disfuncién hepética (ej. cirrosis) e .
) . . L ) O Activacion de un profarmaco: Como
enzimas metabdlicas, acelerando el inmaduro en recién nacidos y puede reducir drasticamente la s .
’ A - . ’ am se menciond anteriormente.
metabolismo de otros farmacos. disminuye en la vejez. capacidad metabdlica.

Pasan por la Fase |, para convertirse
en un farmaco activo.

Clasificaciones :

Formacion de metabolitos activos: El
farmaco original puede generar un
metabolito que también tiene
actividad farmacoldgica.

. ., Inhibidores: Otros farmacos (ej.
~ Mejoralaabsorcién, la ketoconazol, zumo de pomelo)

biodisponibilidad y reduce toxicidad. bloguean o compiten por las

enzimas, lo que ralentiza el

Metabolizad spidos: Elimi ! metabolismo y puede aumentar las
BeElrlFEekiEs E e ElinliE ¢ concentraciones plasmaticas y el

farmaco mas rapido de lo normal. riesgo de toxicidad.

Formacién de metabolitos téxicos:
En algunos casos, la
biotransformacién genera
metabolitos reactivos que pueden
causar toxicidad (ej. el metabolito
toxico del paracetamol a altas dosis).

Metabolizadores lentos: Eliminan el
farmaco mas lentamente, lo que
puede llevar a toxicidad si se usan

dosis estandar.




Farmacocinética

Via renal
(orina)

Es la via de excrecién
mas importante para
la mayoria de los
farmacos.

La excrecion renal
implica tres procesos:

El pH de la orina
puede influir
significativamente en
este proceso.

Secrecidn tubular
activa:

Sistemas de

Reabsorcion tubular
pasiva

Via
epatobiliar
(heces)

Algunos farmacos
pueden ser
reabsorbidos en el
intestino y regresar al
higado

Los farmacos o sus
metabolitos se
secretan en la bilis
por el higado y son
eliminados por las
heces.

Es la segunda via de
excrecion en
importancia.

Proceso conocido
como circulacion
enterohepatica.

Los farmacos de bajo
peso molecular que
no estan unidos a
proteinas plasmaticas
pasan libremente del
plasma a los tabulos
renales.

transporte especificos

en los tubulos renales

eliminan activamente
los farmacos del

plasma hacia la orina.

El farmaco puede ser
reabsorbido de vuelta
al torrente sanguineo
desde los tubulos, si
es liposoluble y no
esté ionizado.

Factores que Afectan la

Pulmonar: Para
gases y compuestos
volatiles

Glandulas
exocrinas: En me
medida, a través de la
saliva, el sudor,

lagrimas y la leche
materna, es relevante
en lactantes.

Eliminacién

Enfermedad Renal: La
insuficiencia renal reduce la
eliminaciény puede llevara la
acumulacién y toxicidad.

Enfermedad Hepatica: La
insuficiencia hepatica puede
comprometer el metabolismo del
farmaco, prolongando su vida
[UEGIER

Edad: La funcion renal y hepatica
tiende a disminuir con la edad, lo
que afecta la eliminacién.

Interacciones Farmacolégicas:
Algunos farmacos pueden inducir
0 inhibir las enzimas del citocromo
P450, acelerando o retrasando el
metabolismo de otros farmacos..
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