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Excrecion de farmacos

E Corresponde a la salida de los farmacos y
de sus metabolitos, desde el organismo al
exterior.

F Vias principales son el rifion, pulmones y
sistema hepatobiliar

E Vias de menor importancia: saliva, leche
materna, lagrimas, cabello, etc

Excrecion renal

B El rifion es el érgano principal de excreciéon

F Via especialmente relevante para farmacos
que se eliminan en forma inalterada o como
metabolitos activos

B Farmacos que se eliminan via renal alcanzan

elevadas concentraciones en la orina,
superiores a las plasmaticas.

Excrecion renal

E Filtracion glomerular
B Secrecion tubular
® Reabsorcion tubular

ESTRUCTURA DEL NEFRON

Excrecion renal

F El rifion elimina con mayor eficiencia los
compuestos polares, hidrosolubles que
aquellos liposolubles ( proceso de
reabsorcién tubular)

B En atencidn a lo anterior, el rifidn
elimina los productos hidrosolubles sin
requerir un proceso de
biotransformacién previa




Filtracion glomerular

= Farmacos llegan al riién a través de las arterias
renales que finalmente terminan en los
glomérulos

E Proceso pasivo dependiente de:
- Flujo capilar - Fijacién a proteinas plasmaticas-
N° de nefrones

® Filtracién glomerular es 125 ml/minuto

® Capilares glomerulares permiten el paso de
moléculas de peso molecular hasta 20.000
dalton exceptuando algunas moléculas de
mayor peso como heparina, dextrano,
hormonas, que atraviesan el endotelio

Filtracion glomerular

B Capilares del glomérulo poseen abundante
poros lo que facilita el paso de moléculas
pequeias, no unidas a proteinas plasmaticas

® Filtracion se efectlia a expensas de un
gradiente de presion hidrostatica : presion en el
glomerulo = 50 mm Hg, a la que se opone la
presién oncética de las proteinas plasmaticas
(30 mm Hg) y la presién de la capsula de
Bowman ( 10 mm Hg)

E Presién hidrostatica efectiva : 10 mm Hg.

Secrecion tubular

® Proceso activo que se efectia en el tubulo
proximal.

® Sistemas de transporte para acidos y
bases de compuestos enddgenos son
utilizados para secretar farmacos ( Ejs:
Penicilinas, cefalosporinas, aspirina, probenecid,
etc

Secrecién tubular

® Transportadores movilizan farmacos
contra un gradiente electroquimico,
independiente de su % de fijacion a
proteinas plasmaticas

B Escasa especificidad por el sustrato
determina que farmacos pueden competir
por los transportadores ( penicilina -
probenecid )

Reabsorcion tubular

® Los farmacos filtrados por el glomérulo o
secretados que se encuentran en los tubulos
pueden ser reabsorbidos por las células del
epitelio tubular.

® Compuestos endégenos como glucosa y
amino acidos son reabsorbidos y no aparecen
en la orina en condiciones normales

® Mecanismos: difusion pasiva.

Factor importante : pH..........Grado de

ionizacion.

® Alcalinizacién de la orina (bicarbonato) acelera
excrecién de acidos débiles ;la acidificaciéon

(cloruro de NH4) aumenta excrecién de bases
débiles

Clearance o depuracion renal.

® Corresponde a la capacidad del rifién para depurar
la sangre de una determinada sustancia.

® Se define como el volumen de plasma depurado de
una sustancia en su paso por el rifién, por unidad
de tiempo y por Kg de peso del paciente.




Importancia del clearance renal

® En clinica se usa el valor del aclaramiento
de la creatinina sérica para estimar la
ultrafiltracion glomerular y en general, la
funcion renal.
® Clearance = Conc farmaco orina x flujo orina
Conc. farmaco en el plasma

Excrecién de farmacos en presencia de
insuficiencia renal.

I Insuficiencia renal altera la
ultrafiltracion glomerular, afectando la
excrecion de farmacos.

B Es necesario un ajuste de la dosis de
aquellos medicamentos que utilice
esta via de excrecién de farmacos.

Factores y agentes que
modifican la excrecién renal

B La edad condiciona la excrecién renal (prematuros,
recién nacidos, ancianos)

E En los adultos mayores se reduce el numero de
nefrones y el flujo renal (A los 65 afios filtracion
glomerular se reduce en un 30% y también la
secrecion y reabsorcion tubular)

B Farmacos que aceleran la excrecidn : diuréticos
que aumentan el flujo urinario, los uricosuricos que
aceleran excrecién de uratos ( pacientes con gota)

Otras vias de excrecion

® Pulmones ® Sudor
B Tracto digestivo: E Lagrimas
- Heces ® Leche
- Bils ® Saliva
B Cabellos

Excrecién pulmonar

E Via fundamental en la eliminacién de
gases y compuestos volatiles

E Importancia en Anestesiologia

¥ Eliminacién del alcohol por esta via
permite una estimacion aproximada de
su concentracién en la sangre

Excrecion biliar

B Hepatocitos pueden excretar farmacos y sus
metabolitos( especialmente los conjugados)
en la bilis, la cual se almacena en la vesicula
biliar.

B Excrecion se realiza mediante transporte
activo

B Una vez en el intestino, habitualmente los
conjugados no se reabsorben porque son
muy polares y pueden ser excretados en las
heces




® Sin embargo, existe la posibilidad
para la reabsorcion de un metabolito
conjugado :

ciclo entero hepatico de farmacos
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Enterohepatic circulation of drugs.
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Ciclo enterohepatico

Il Consiste en la secrecién de una sustancia en la
bilis, seguida de reabsorcién desde el intestino y
regreso al higado por la vena porta

I Metabolitos conjugados con acido glicurénico
(inactivos), bajo accién de glucuronidasas que
provienen de flora intestinal, liberan el farmaco
activo, disponible para su reabsorcién. Ej:
etinilestradiol (anovulatorio)

I Algunos antibidticos (amoxicilina) al suprimir la
flora intestinal pueden afectar ciclo
enterohepatico de anovulatorios reduciendo su

accion farmacoldgica : métodos adicionales de
contracepcion




