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سـاعت    12سـاعت، هر 8تجویز یک رژیم درمانی مشـخص و تکرارشـونده مثلا هر  توان باها تا مدتی همراه بیمار هسـتند که میبسـیاري از بیماري
ورت وریدي براي مدتی معین   ال بیماري را درمان کرد، همچنین در مواردي بیمار را تحت تجویز مکرر دارو به صـ و... به مدت چندماه یا چندسـ

 شود.صحبت می  IV bolusدهیم که در این جلسه در مورد تجویز قرار می

 قوانین و معادلات تجویز مکرر:

هیچ دوزي در تجویز مکرر بر رفتار فارماکوکینتیکی دوزهاي بعدي کند که در مورد اغلب داروها وجود دارد و بیان می  Superpositionقاعده  
م خگذارداثر نمی ی داروها، متابولیسـ ان در دوزهاي بعدي. درواقع بعضـ م دوزهاي  کنند و باعث میمیلقا یا مهار  را ا  ودشـ دت متابولیسـ وند شـ شـ

ــایر پارامترهبعدي افزایش یا کاهش   اما   ؛تاثیر قرار بگیرندتوانند تحتو جذب دارو و... هم می  اي فارماکوکینتیکی مثل دفع کلیويیابد، حتی س
باز هم ماکسـیمم    خودش به تنهایی ام هم تجویزشـودnکند، اگر دوز  را ایجاد  xدوزي، ماکسـیمم غلظت   اي ندارند و اگرنین ویژگیاکثر داروها چ

ــابه دوز اول رفتـارخواهدکرد و برمبنـاي پارامترهاي فارماکوکینn، پس هر دوزکنـدرا ایجـاد میxغلظـت    توان بقیـهتیکی دوزاول میامی دقیقـا مشـ
 بینی کرده و محاسبات را بر این مبنا قرارداد.دوزها را پیش

 سوپرپوزیشن  قاعده (Superposition) .در مورد تجویز خوراکی یا وریدي مکرر صادق است 

گاه  شـود که هیچهدف از تجویز مکرر این اسـت که اجازه ندهیم غلظت پلاسـمایی دارو در بدن به صـفر برسـد و رژیم دارویی طوري تنظیم می
جایی که بعد از )  نشـود. از آنMTEي غلظت سـمی (وارد محدوده گاه همکمتر نشـود و هیچ  )MEC(  ت موثرغلظت پلاسـمایی دارو از غلظ

قدر زیاد باشـد که غلظت دارو به اگر در تجویز مکرر فواصـل بین تجویزها آنشـود،  عمر غلظت دارو در بدن به صـفر نزدیک میپنج الی شـش نیمه
 .صفر برسد، عملا معنایی از تجویز مکرر وجود نخواهدداشت

شده که غلظت مشخصی را براي ما ایجاد  یک تزریق وریدي انجام  روبرودر تصویر  
یم که بیش از پنج  اکند، در این تصویر فواصل بین تجویز را به قدري زیاد کردهمی

نیمه دارو است،یا شش  از یک ماکسیمم غلظت    عمر حذف  درنتیجه غلظت دارو 
نزدیک  بسیار  صفر  به  و  شده  بعدي  شروع  دوزهاي  بعد  و  از  میادامهشده  و  یابد 

 رسیم مفهوم تجویز مکرر هم وجود ندارد. جایی که به حداقل غلظت درمانی نمیآن

گیرد،  که تجویز صورت میتر از حداقل غلظت موثر دوز بعدي تجویز شود، زمانیشود و قبل از رسیدن به پایین حال اگر فواصل بین دوزها کوتاه
ه غلظـت   د بـ داري از غلظـت دوز قبلی وجود دارد و عملا دوز جـدیـ دن مقـ هنوز در بـ

ــافـهمـانـدهبـاقی ــود کـه در این حـالـت تجمع دارو در بـدن رخ  می  ي دوز قبلی اضـ شـ
ایم تـا دوز قبلی کـامـل از بـدن دفع  نـداده  دهـد. در این حـالـت در حقیقـت مـا اجـازهمی

کرد تا غلظت دارو از توان با تنظیم فواصـل تجویز، کاريدهد که میشـود و نشـان می
 تر نیاید.حداقل غلظت درمانی پایین

 .استشدهشود، اولین پروفایل محاسبه و رسمدیده می روبروطور که در شکل  همان

 تجویز مکرر بولوس وریدي  -هجدهم جلسه: 1400/ 8/ 22تاریخ ارائه: 

 دکتر محمدرضا رویینی  استاد: نیما خاتمی  گروه:مسئول 

 : گاننویسند شکیبا اکرامی  ویراستار:
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دارد که غلظت پلاسـمایی دارو کمتراز حداقل غلظت موثر نشـود، هاي دوزهاي بعدي کپی دوز اول هسـتند و تجویز مکرر، زمانی مفهومپروفایل
 اثر را شاهد باشیم.اثر و داراي  هاي فاقد  طور متناوب دورهشود که بهزیرا مقدار کمتر از حداقل غلظت موثر دارو، اثري ندارد و باعث می

 دارد.  *تنظیم دوز و فواصل بین دوزها براي بروز مداوم اثر و جلوگیري از عوارض جانبی و سمیت اهمیت

 superpositionتعریف قاعده  

تجویز را به   .ردک میخواه  یســاعت را بررس ــ 16دوز و   بار تکرار 4ل  مثا  نیدر ا  .میکن  فیرا توص ــ  شــنیقائده ســوپرپوز  میخواهیبخش م نیدر ا
   .انجام خواهیم داد  دوز  ک یساعت   4هر   صورت

وم،   تون سـ اعت  16و تا   مایهکرد زیفقط دوز اول را تجودر سـ اعت غلظت دارو را اندازه   ،سـ فر اولین دوز غلظت    .مایهگرفتهر سـ را  10در زمان صـ
 رسیده که بسیار به صفر نزدیک شده است. 0.03ساعت به  16ایجاد کرد و پس از 

  يبعد  يدر دوزها  ،دوز نیاعداد ا  هک  کندیعنوان م شـنیقائده سـوپرپوز
ــما م  يریتاث   Paste  يبعد  ياعداد را در دوزها  نیهم  دیتوانیندارد و ش
دوز دوم قرار  مربوط به اعداد را از ســاعت چهارم در ســتون  نیا  .دیکن
از ســاعت هشــتم به همان   زیدوز ســوم ن مربوط به در ســتون  .میدهیم

داد دوز اول را قرار م  بی ـترت ار  يبرا  نیهمچن  و  میدهیاعـ از    مدوز چهـ
ــاعـت دوازدهم ا اعـداد همـان اعـداد    نجـایدر ا  .میکنیکـار را تکرار م  نیسـ

دوز    يهانشــده بود فقط غلظت زیتجو  یاســت اما در بدن اگر دوز دوم
شـــده   زیتجو زیاما چون دوز دوم تا چهارم ن  میکردیاول را مشـــاهده م

ما ت که تا    مجموع غلظت  ، در حقیقتزمان هریی  غلظت پلاسـ هایی اسـ
 .در ستون آخر آورده شده است  یغلظت واقعآن زمان وارد بدن شده اند و 

اعت اول غلظتادر چه  تند.ر سـ اعت که دوز دوم نجو  4در زمان    ها همان غلظت دوز اول هسـ ت غلظت    زیسـ ده اسـ ده و   2.42با   10شـ جمع شـ
که در    یاتفاق   .دوز چهارمتا   بیترت  نیبه هم ؛  شــوندیســه دوز با هم جمع م  يهاســاعت غلظت 8در زمان   کرده اســت.  جادیرا ا  12.42غلظت  

اعداد را آنجا   میکن زیتجو  میخواســـتیرا م  يو هرجا که دوز بعد  میکرد  یها را کپغلظت  میکرد زیدوز را تجو  ک یاســـت که ما    نیافتاده ا  نجایا
  وم قله اول و د نیاختلاف ب  هســـتند.  10،12.42،13.01،13.15،13.18 بیغلظت به ترت  يهاقله  دیدر ســـتون آخر اگر توجه کن  .میدهیقرار م
قله چهارم و پنجم    نیاختلاف ب تیاسـت و در نها 0.14قله سـوم و چهارم   نیاختلاف ب اسـت، 0.59قله دوم و سـوم   نیاختلاف ب  اسـت،  2.42
دره قبل از  نیاول  .میکن  یها را بررس ــحال درهنخواهد داشــت.  وجود   یاختلاف   بایتقر  يبعد  يهادر قله  میروند را ادامه بده نیاگر ا اســت.  0.03
ها کاهش  ها با گذشت زمان اختلاف غلظت آنهمانند قله زیها ندره نیب  ستون هستند. نیا  يهادره  3.45،4.29،4.494.54.استدوز دوم   زیتجو

  .شوندیم  يبا هم مساو زیها نکه دره  ییتا جا  ابدییم

ــاهـده کرد  Infusionهمـاننـد آنچـه در     میدره ثـابـت خواه  ک ی ـقلـه و    ک ی ـبـه    میمشـ
 ).steady state(همان    دیرس

 شود:براي دارو میروبرو تجویز مکرر باعث به وجود آمدن پروفایلی مانند شکل  
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 ــ يبرا ــتریب  حیتوض ــما  يهابر غلظت  يریچه تاث  یدرمان  میرژ  میتنظ  نکهیمطلب و ا  ش  ــ  ییپلاس ــه حالت را بررس حالت اول   .میکنیم  یدارد س
600mg     300  حالت دوم  ساعت، 24هرmg   200ساعت و حالت سوم  12هرmg   ساعت. 8هر 

 .دیهر دوز توجه کن  انیها در پاها و درهقله  نیمختلف و همچن  يهامختلف در زمان  يهابه غلظت*  

ــاس داده هـاي بـالا اگر یـک دوز را تجویز کنیم   بر اسـ
زمان مطابق شکل روبرو خواهد بود. از -پروفایل غلظت

ــده و پس از   10غلظت   ــروع ش ــاعت تقریبا   16ش س
ــت. اگر غلظـت هـاي  مجموع را  کـاملا از بین رفتـه اسـ

یم. کل دوم میرسـ م کنیم به شـ اگر دوزهاي بعدي  رسـ
 را میتوانستیم ادامه دهیم به جایی میرسیدیم که به غلظت پایا رسیده و افزایش و کاهشی در قله و دره نداشتیم.

 

 8شـروع شـده به حدود    60ها از غلظت  میلی گرم یک بار در روز) 600(   در حالت اول 
غلظت   تجمعی رخ نداده و  طبیعتا اسـت.  9.5و   70در حدود ها  ها و درهختم شـده و قله

برابر   7  باینسبت قله به دره در دوز آخر تقر  هاي شـروع و ختم در بقیه هم اتفاق افتاده.
 است.

  

اعت) 12میلی گرم هر  300(  در حالت دوم ده به  30ها از  غلظت  سـ روع شـ ختم   11شـ
  اسـت. 3دره در حدود   بهاسـت که نسـبت قله    16و  46ها در حدود  ها و درههشـده و قل

 ــ ــت ماکسـ غلظـت کمتر از حد    ممینیاز حالت از مجـاز و م  شیغلظـت ب  ممیممکن اسـ
 مجاز باشد.

 

ــاعت) 8میلی گرم هر   200(  در حالت آخر  ــده به  20غلظت از    س ــروع ش ختم   10ش
  است.  2و نسبت قله به دره در حدود  20و  40ها درحدود  ها و درهشده و قله

 

م بکن بت قله به د  میاگر باز هم دوزها را منقسـ د و اگر ا  رهنسـ  نیکمتر خواهد شـ
له را خ ات قبل    Infusionهمان    میکم قرار بده  یلیفاصـ خواهد بود که در جلسـ

 ــ   ر یپذ  امکان  IVکم به صــورت    یدر فواصــل زمان زی.که البته تجومیکرد یبررس
 .اي نداردو بیمار نیز به آن علاقه  ستین

ین دوز تجویز کنیم. اولدوز را مشـــاهده می  Multipleما یک   روبرودر شـــکل  
ده باعث ایجاد یک   د که ان را با شـ فر شـ ان می 𝐶𝐶𝐶𝐶01غلظت در زمان صـ دهیم  نشـ

نشــانگر اولین دوز بودن اســت. دقیقا قبل از  1که صــفر به معناي زمان صــفر و 
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نشـانگر پایان اولین دوز    𝜏𝜏به معناي اولین دوز و  1دهیم که در آن  نشـان می 𝐶𝐶𝐶𝐶1𝜏𝜏شـود و با  تجویز دوز بعدي مینیمم غلظتی اسـت که ایجاد می
ت. له اسـ ان داده می  𝜏𝜏را با   Dose Intervalبین دو دوز یا    فاصـ یمم پس از   𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛0دهیم.  نشـ انگر غلظت ماکسـ انگر   𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛𝜏𝜏بار تجویز و    nنشـ نشـ

 نشان داده شده و شماره زیرش عدد دوز است)  𝜏𝜏( ماکسیمم ها با سوپراندیس صفر و مینیمم با باشد.  بار تجویز می  nمینیمم غلظت پس از  

 معادلات:

1. 𝐶𝐶𝐶𝐶1𝜏𝜏 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 → 𝐶𝐶 = 𝐶𝐶0 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘 

  dose intervalتواند هر مقداري را بگیرد. (تنها یک عدد اســت و مانند زمان نمی 𝜏𝜏(زمان) اســت. اما اینجا    t) همان  𝜏𝜏  )tauدر این معادله  
 مقدار مشخصی است)

2. 𝐶𝐶𝐶𝐶20 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 + 𝐶𝐶𝐶𝐶1𝜏𝜏 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 + 𝐶𝐶𝐶𝐶10 

  اي از دوز ماندهباقی،  غلظت ماکسیمم دوز دوم  است. در هنگام محسابه  Superposition  شاهد آن هستیم استفاده از قائدهاتفاقی که در اینجا  
 باشد.  می  𝐶𝐶𝐶𝐶1𝜏𝜏مانده همان  اول وجود دارد که این غلظت باقی

3. 𝐶𝐶𝐶𝐶2𝜏𝜏 = [𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 + 𝐶𝐶𝐶𝐶10] × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 

 ضرب کنیم.  𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏ها تنها نیاز است ماکسیمم غلظت آن دوز را دریمم هر کدام از دوزمین  براي محاسبه

𝐶𝐶𝑡𝑡 = 𝐶𝐶0 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 →
𝐶𝐶𝜏𝜏

𝐶𝐶0
= 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝑡𝑡 → 

𝑅𝑅 = 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 

 رسیم.پایین می  دهیم و به معادلهقرار می   𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏را به جاي    Rبالا    عادلات بر اساس معادلهشدن متربراي ساده

𝐶𝐶𝐶𝐶2𝜏𝜏 = [𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅 + 𝐶𝐶𝐶𝐶10] × 𝑅𝑅 

𝐶𝐶𝐶𝐶2𝜏𝜏 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅 + 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅2 

4. 𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛𝜏𝜏 = (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅) + (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅2) + (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅3) + ⋯+ (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅𝑛𝑛) 

 م نیز حساب کنیم. nتوانیم مینیمم غلظت را در دوز  با توجه به فرمول بالا می

 ها یا حداکثر غلظت دارو در دوزهاي مختلف:  نحوه محاسبه قله

1. 𝐶𝐶𝐶𝐶1𝜏𝜏 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 

2. 𝐶𝐶𝐶𝐶20 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 + 𝐶𝐶𝐶𝐶1𝜏𝜏 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 + 𝐶𝐶𝐶𝐶10 

3. 𝐶𝐶𝐶𝐶30 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 + 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅 + 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅2 

4. 𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛0 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 + (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅) + (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅2) + (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅3) + ⋯+ (𝐶𝐶𝐶𝐶10 × 𝑅𝑅𝑛𝑛−1) 

کمتر داریم. اگر بخواهیم مینیمم را با توجه به    Rضــرب نشــده اســت و یک توان   Rتفاوت با مینیمم: در این جا اولین غلظت ماکســیمم در  
شـود. (معادله  می  تبدیل  nبه  n-1در این صـورت    .ضـرب کنیم  𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏یا   Rمحاسـبه، کنیم کافی اسـت در آن را  در    4همین معادله خط 

 Rاســت در یک   Rاولین عبارت هم که فاقد    شــود.ها یکی اضــافه می  Rبالاي صــفحه) و به توان هر کدام از هر کدام از -مربوط به باقی مانده
 شود.ضرب می
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 پس براي محاسبه غلظت هاي ماکسیمم و مینیمم، به ماکسیمم غلظت اولین دوز نیاز داریم.

𝜏𝜏 )tau  :(dose interval                 kثابت سرعت حذف : 

 ي فرمول هاي فوق:ساده شده

 فرمول ماکسیمم:

𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛0 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × �
1 − 𝑅𝑅𝑛𝑛

1 − 𝑅𝑅
� 

 *نکته:  

𝑅𝑅𝑛𝑛 = 𝑒𝑒−𝑛𝑛×𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 

 فرمول مینیمم:

𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛𝜏𝜏 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × �
1 − 𝑅𝑅𝑛𝑛

1 − 𝑅𝑅
� × 𝑅𝑅 

 

ــاعـت بعـد تزریق    50حـال اگر مثلا   ، از فرمول Intervalام بخواهیم، یعنی یـک زمـان در میـان  50دوز دارو تزریق کنیم و غلظـت دارو را دو سـ
   :کنیمزیراستفاده می

𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛𝑡𝑡 = 𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛0 × 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝑡𝑡 

 .قرار گرفته است  𝜏𝜏   )tau ،  (t  در این فرمول به جاي 

 نهایت:  ماکسیمم غلظت در بی

کنند.  شــوند تا جایی که دیگر تقریبا تغییر نمیها خیلی به هم نزدیک مینهایت میل کند، کم کم قلهعدد بزرگی شــود، یعنی به بی nحال اگر  
 ها هم صادق است. فرمول محاسبه غلظت در این حالت:این قانون در مورد دره

𝐶𝐶𝐶𝐶𝑛𝑛0 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × �1−𝑅𝑅
𝑛𝑛

1−𝑅𝑅
�                    𝑛𝑛 → ∞ 

𝐶𝐶𝐶𝐶∞0 = 𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 × �
1 − 𝑒𝑒−𝑛𝑛×𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏

1 − 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏
� = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 ×

1
1 − 𝑅𝑅

  

شـود در حالیکه مخرج  می 1کند وصـورت کسـر برابر  به سـمت صـفر میل می 𝑒𝑒−𝑛𝑛×𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏رود،  نهایت میبه سـمت بی  nدر صـورت فرمول وقتی   
 کند.تغییري نمی

 نهایت: مینیمم غلظت در بی

𝐶𝐶𝐶𝐶∞𝜏𝜏 = 𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶 = 𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶 × 𝑅𝑅 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 ×
𝑅𝑅

1 − 𝑅𝑅
 

 توانیم نتیجه بگیریم که:فرمول فوق می   از
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𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶 = 𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶 × 𝑅𝑅 →   𝑅𝑅 =  
𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶
𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶

 

 دانیم که:و می

𝑅𝑅 =
𝐶𝐶𝜏𝜏

𝐶𝐶0
=
𝐷𝐷𝜏𝜏

𝐷𝐷0 = 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 

 :multiple IV doseتجمع در 

ان میاگر بعد از تزریق وریدي دارو صـبر   ود عملا بین یک ماکسـیمم و صـفر نوسـ کنیم اما اگر قبل از حذف کنیم تا دارو کاملا از بدن حذف شـ
شــود و در نتیجه غلظت دارو در بدن مکررا  ي دوز قبلی ســوار میکامل دوز قبلی، دوز بعدي را تزریق کنیم، هر دوز جدید بر غلظت باقی مانده

 کند.  شود. به عبارتی دارو در بدن تجمع پیدا میزیاد می

خواهیم متوجه شـویم که ماکسـیمم  دارو مرتبط اسـت. از تغییر فرمول غلظت ماکسـیمم می  dose intervalو   عمر حذف داروتجمع با نیمه 
ــیمم غلظت اولیهnي تزریق غلظت اولیه ــت و این عبارت برابر فاکتور تجمع یا  ام چند برابر ماکس   Accumulation factorي تزریق اول اس

  .است

𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶 = 𝐶𝐶𝐶𝐶10 ×
1

1 − 𝑅𝑅
 

 در نتیجه:

𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶
𝐶𝐶𝐶𝐶10

=
1

1 − 𝑅𝑅
= 𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎 𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓 

 اولین دوز هم به دست آورد.ام بر غلظت مینیمم در  nمینیمم غلظت دارو در تزریق   توان از تقسیماین رابطه را می

𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶𝐶
𝐶𝐶𝐶𝐶1𝜏𝜏

=
1

1 − 𝑅𝑅
= 𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎 𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓  

 کنیم.  مورد نظر در بدن تجمع نکند، استفاده می  ي دوز مناسب دارو که بیش از حد* از این فاکتور در جهت محاسبه

 تر به حداکثر غلظت پلاسمایی برسیم.داریم تا سریع  loading doseدقیقا مشابه انفوزیون این جا هم یک  

Loading dose =𝑉𝑉𝑑𝑑 × 𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝 

Maintenance dose = 𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝 × 𝑉𝑉𝑑𝑑 × (1 − 𝑅𝑅) 

= loading dose × (1-R) 

 براي تمرین بیشتر به فایل اینتراکتیو اکسل مراجعه کنید.*

میلی گرم از آن را به صـورت وریدي تزریق  100سـاعت   6سـاعت که می خواهیم هر  4لیتر و نیمه عمر   10مسـئله: دارویی داریم با حجم توزیع  
 و فاکتور تجمع را محاسبه کنید.   R ،𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝، 𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝کنیم.  

𝐶𝐶𝑝𝑝10 = 𝐷𝐷𝐷𝐷𝐷𝐷𝐷𝐷
𝑉𝑉𝑉𝑉� = 100

10� = 10𝑚𝑚𝑚𝑚 𝑙𝑙�  

𝐾𝐾𝑒𝑒𝑒𝑒 = 0.693
4� = 0.173 1

ℎ�  
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𝑅𝑅 = 𝑒𝑒−𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘𝑘×𝜏𝜏 =  𝑒𝑒−0.173∗6 = 0.354 

𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝 =  
𝐶𝐶𝑝𝑝10

(1 − 𝑅𝑅)
=  

10
1 − 0.354

= 15.5 𝑚𝑚𝑚𝑚 𝑙𝑙�  

𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝 =  
𝐶𝐶𝑝𝑝10 × 𝑅𝑅
1 − 𝑅𝑅

=  𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝 × 𝑅𝑅 = 15.5 × 0.354 = 5.48 𝑚𝑚𝑚𝑚 𝑙𝑙�  

 𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎 𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓 =
1

1 − 𝑅𝑅
=  

1
1 − 0.354

= 1.55 =
15.5
10

=  
𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝
𝐶𝐶𝑝𝑝10

 

 و

𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎𝑎 𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓𝑓 =
𝐶𝐶𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝𝑝
𝐶𝐶𝑝𝑝10

=
15.5
10

= 1.55 

 با هم برابر هستند.  minباهم و   maxدوز غلظت هاي   4بعد از    م کهمشاهده می کنی(مرتبط با مسئله فوق)   زیردر منحنی  

 

براي آن   multiple dose IVیک برســـاعت و می خواهیم رژیم   0.15لیتر و ثابت ســـرعت حذف  25تکلیف: دارویی داریم با حجم توزیع  
 باشد.  MEC=10mg/lو    MTC=35mg/lطراحی کنیم که  

(رژیم دارویی به گونه اي طراحی شـود که براي بیمار راحت باشـد یعنی فواصـل تجویز مناسـب باشـد و از طرفی دوز ها طوري محاسـبه گردد که  
 به راحتی قابل اندازه گیري و تجویز باشد یعنی اعداد رندي باشند.)

 dosing intervalو    maintenance dose   ،loading doseراهنمایی: مواردي که باید محاسبه کنید  

 کرده و مجددا محاسبات را انجام دهید.  و رند  باید اعداد را نرمال،پس از محاسبه این ها

 

 

 

 

 


