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ELIMINATION DES
MEDICAMENTS

Origine du mot de I'Anglais:
« To clear » = Nettoyer

BéEfin iz volume de plasma totalement épuré du
médicament par unité de temps.
Unité: unité de volume par unité de temps

(ml/minou |/h....)

T3

- Elimination par l'organisme entier: Clairance totale
- Elimination par des mécanismes particuliers: Clairance
par organe (clairance rénale, clajrance hépatique..)

1. Clairance par organe:
E: Coefficient d'extraction du médicament

Ca-Cv
Ca

I E=

Valeur varie entre O et 1

- Substances fortement extraites: E2 0.7
- Substances moyennement extraites: 0.3<E<07
- Substance faiblement extraites : E< 0.3
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1. Clairance par organe:
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Extraction par l'organe par
dif férents mécanismes:
- Filtration
- Métabolisme
- Sécrétion ...

Q: Débit dans l'organe
Ca: Concentration du médicament & fentrée de lorgane
Cv: Concentration du médicament & la sortie de l'organe

2. Clairance totale:

Ensemble des clairances partielles
(rénale, hépatique, intestinale, pulmonaire...)

|, totdle = Cl rénale + Cl hépatique *...
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Excrétion Rénale = Filtration + Sécrétion - Réabsorption

a. Filtration glomérulaire:

> Phénoméne de diffusion passive :

- Poids moléculaires ( < 68000 )

- Fixation aux protéines plasmatiques (forme libre)

- Débit de filtration glomérulaire (pression de part et d'autres de la paroi
glomérulaire)

> La clairance glomérulaire est mesurée par la clairance de la créatinine
(filtrée en totalité, non liée aux protéines, ron sécrétée, non réabsorbée
et non métabolisée par l'organisme).

En résumé:

ine d'élimination réane des

t [ 3
b. Réabsorption tubulaire :
- Diffusion passive
- Substances liposolubles sous forme non ionisée

Jr Gradient de concentration
< Lipophilie de la molécule
[ pH uringire et pKa de la molécule (% de
fraction non ionisée)
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deg médicaments:

2. Mécanisine d'élimination rérale des médicamernts: 2. Mécanis s
b. Réabsorption tubulaire : c. Sécrétion tubulaire:
- l'alcalinisation des urines favorise I'élimination des
G'Cld'eS' fulbl_es _ o Mécanisme de transport actif:
- L'acidification des urines favorise |'élimination des - Utilise des transporteurs
b i : p .
ases faibles - Nécessite de |'énergie

NB: La réabsorption peut &tre active (struct ki
£, LAMEausorpLion Peul =ane s Ve aelueiine - Compétitif (Exploité en thérapeutique, exp:
ressemble a celle des acides aminés) association probénécide + péni G)

c.sé
On peut individualiser 2 mécanismes: - Age: nouveau né, sujet agé -
. . - - Etats pathologiques: insuf fisance rénale
1- Pour les substances Acides faibles. Exp: Salicylés et (adaptation posologique), insuf fisance
Penicilline. car‘d?uques. :

2- Pour les substances Bases faibles. Exp: Thiamine. - Interactions médicamenteuses.

1. La séerétion biliaire : 2.¢

v Conditions: PM > 300 < Définition: o o ,
Molécules polaires Processus par lequel un médicament éliminé par voie
biliaire peut efre & nouveau résorbé a son arrivée

v Mécani de sécréti dans lintestin et rejoindre la circulation générale.
ecanismes de secretion:
- Diffusion passive: [medt] plozima » [medt Lile
- Transport actif: [mdi] plazc < [a 2




> .Cycle entéro-hénatique:

“»Conséquences :

Prolongation de la durée d'activité des
médicaments

Exp: Antidepresseurs tricycliques.

24/09/2017

Voie principale d'élimination des precuits
volatiis et des gaz

Exp: anesthésique gazeux « halothane »

cette voie est conditionnée par les propriétés
physicochimiques du médicament.

- Concerne les molécules liposolubles
- Diffusion passive
- A surveiller durant l'allaitement

Exemples : anti vitamines K: les
antiépileptiques

- +++ diffusion passive
- Dépend de: liposolubilité, pKa et fraction libre du PA

- L'excrétion salivaire des médicaments n'est pas
quantitativement importante mais elle peut présenter
un intérét en pharmacocinétique clinique (pour
certains médicaments [Clipre salive / [C] plasma €ST
relativement constant).

Les sécrétions: Lacrymales, sudorale,
nasales, bronchiques, génitales, de la
peau et des phanéres, constituent des
voies accessoires de l'excrétion des
médicaments.

Définition: Cest le temps nécessaire pour que la
concentration plasmatique d'un médicament diminue
de moitié.

- Paramétre utile pour décrire le temps de présence de
la molécule dans l'organisme

- L'élimination totale du | 11137207 dosccimines
médicament intervient i K75 % dose éliminée
cprasune priode égele {311z e nios
a7 foisle Tivz Ls.:; 99 ¢4 dose dliminéc




