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 ورحمة الله وبركاته لسلام عليكما

نكمل معكم أصدقاءنا برحلة المداواة لنتوقف عند أحد أهم المواضيع ألا وهو الأدوية التي تؤثر 
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 مُقد مة

  الخثار الدموي كـضطرابات الا لعلاجهي التي تُستعمل  المؤثرة في الدمالأدويةThrombosis ، النزف

Bleeding،  فقر الدمAnemia. 

 :يمر تخثر الدم بأربعة أطوار، هي 

 تقبض يبدأ هذا الطور عند أذية الوعاء فيحدث  :الطور الوعائي

 مكان الأذية بهدف إيقاف النزف. وتشنج وعائي

 يحدث نتيجة احتكاك الكولاجين مع الصفيحات  :الطور الصفيحي

مشكلةً  مكان الأذية 1تتجمع الصفيحات الدموية وتلتصقوفيه 

 )خثرة بدئية(.  علقة

 )مع استمرار تكدس الصفيحات  :الطور التخثري )تشكّل الخثرة

، حيث يتحوّل يتفعل شلال التخثر ليشكل خثرة فيبرينية

تحول الفيبرينوجين إلى البروترومبين إلى ترومبين الذي يحفز 

 فيبرين.

 )معاكس للطور السابق :الطور الحالّ للفيبرين )تفكك الخثرة، 

حيث يتحول البلاسمينوجين إلى بلاسمين الذي يقوم بحل 

 .ويحطم الخثرةالفيبرين 

 ؟كيف تحدث آلية الإرقاء 

  بروستاغلاندين كلين البروستاسايفي الحالة الطبيعية ومن دون أذية وعائية يفرز الإندوتيليوم مادة(I2 والذي له )

دور موسع للأوعية ودور مضاد الذي له  NOالنتريك أوكسيد بالإضافة لمادة  ،دور مضاد لتجمع الصفيحات

 لتجمع الصفيحات. 

  وعلى تماس مع الصفيحات، مكشوفاً الموجود في الظهارة  الكولاجينعند وجود أذية في الوعاء الدموي يصبح

يل الصفيحات والتصاقها وتجمعها بشكل تدريجي، وهذا التجمع للصفيحات يؤدي إلى تشكيل فيؤدي ذلك إلى تفع

 العلقة.

  مما يجذب المزيد من الصفيحات التي تتراكم فوق بعضها العوامل الصفيحيةضمن هذه المراحل تتحرر العديد من ،

 .العلقة من الصفيحاتلتشكيل 

                                                           
 .تدل كلمة التصاق على ارتباط الصفيحات بالبطانة أما التجمع فهو ارتباط الصفيحات ببعضها 1
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خثر بين عوامل التخثر والعوامل المضادة للت توازنيوجد عادةً في العضوية في الحالة الطبيعية 

 للمحافظة على درجة ميوعة معينة ولتجنب حدوث نزف أو خثرات.

 تخثر الدم وسُبلعوامل 

 السبيل اسم العامل المخثر للدم العامل

I  )الفيبرنوجين )مولد الليفينFibrinogen مشترك 

II  البروترومبين Prothrombin مشترك 

III 
 النسيجي أو الترومبوبلاستين العامل

Tissue Factor or Thromboplastin 
 خارجي

IV  شوارد الكالسيوم++Ca  مشترك 

V طليعة الأكسلرين  Proaccelerin مشترك 

VI  الأكسلرين  Accelerin مشترك 

VII  البروكونفرتين  Proconvertin خارجي 

VIII  العامل المضاد للناعورA Antihemophilic A Factor داخلي 

IX 
 أو عامل كريسماس Bالعامل المضاد للناعور 

Antihemophilic B Factor or Christmas Factor 
 داخلي

X  عامل ستيوارتStuart or Stuart Prower Factor مشترك 

XI 
 الترومبوبلاستين البلازمي

Plasma Thromboplastin Antecedent (PTA) 
 داخلي

XII 
 عامل التماس أو عامل الاحتكاكعامل هاغمان أو 

Hageman Factor or Contact Factor 
 داخلي

XIII 
 ,Fibrin Stabilizing Factorالعامل المثبت للخثرة 

Prekallikrein Factor, High-Molecular-Weight Factor 
 مشترك

 :(8-9-11-12السبيل الداخلي )

  بوجود عامل التماس يتفعل العاملXII. 

  يقومXIIa2  بتفعيل الترومبوبلاستين البلازميXI والعامل ،XIa يُفعل عامل كريسماس IX. 

  يقومIXa بدوره بتفعيل العامل X  بوجود العامل الثامن المفعلVIIIa . 

  ومن ثم يبدأ السبيل المشترك بتفعيل العاملX. 

                                                           
2 a .ترمز إلى أن عامل التخثر مُفعَل 

https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd


 
 
 

 
 

4 

 محمود الجوبيد.| الأدوية المؤثرة بالدم 

 

RBCs Med Hama 2023 

 (:7-3السبيل الخارجي )

  يبدأ بالعامل النسيجيIII  يفعل العامل السابع عند وجود أذية نسيجية والذيVII. 

  وبوجود العامل الثالث يتواسط العاملVIIa  تفعيل العامل العاشرX .والبدء بالسبيل المشترك 

 (:1-2-5-10السبيل المشترك )

  يبدأ بتفعيل العامل العاشرX. 

  يقومXa  بتحويل

 ترومبين إلى  II البروترومبين

IIa  بوجود العامل الخامس

 .Vaالمُفعل 

  والترومبينIIa  بدوره يتواسط

إلى  Iتحويل الفيبرينوجين 

 فيبرين.

  وبوجود العامل المثبت للخثرة

XIIIa .يتم تثبيت الخثرة 
 

 

 
 

 

 اضطرابات تخثر الدم

 ميوعة الدم )مضاد للتخثر(: هناك مجموعة من العوامل الطبيعية التي تحافظ على 

 مضادات التخثر الطبيعية: .1

  بروتينC.   بروتينS.   3مضاد ترومبينAntithrombin III  . 

 مضادات تجمع الصفيحات مشتقة من الأندوتليوم الوعائي: .2

 Nitric Oxide.  Prostacyclin (PGI2). 

 الجهاز الحال للخثرة )للفيبرين(:  .3

 .بلازمين  .بلازمينوجين  Tissue Plasminogen Activator (tPA). 

 

لاحظ السبيل الداخلي والخارجي 
والعوامل التي تتدخل في والمشترك 

 كل سبيل.
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 :تتضمن الأمراض الناجمة عن اضطرابات تخثر الدم كلًا من 

  احتشاء العضلة القلبية الحادAcute Myocardial Infarction  .والداء الإكليلي بشكل عام 

  الخثار الوريدي العميقDeep Vein Thrombosis . 

  الصمة الرئويةPulmonary Embolism. 

  النوبة )النشبة( الإقفارية الحادةAcute Ischemic Stroke. 

 :تشمل الأدوية المستعملة في اضطرابات تخثر الدم ثلاث مجموعات 

  مضادات تجمع الصفيحات وأشهرها الأسبرينAspirin  والكلوبيدوغريلClopidogrel. 

  مضادات تخثر الدم الفموية كمضادات فيتامينK )خلالية كالهيبارينات.وال ،)أشهرها الوارفارين 

 وأهمها الستريبتوكيناز   الأدوية الحالة للخثراتStreptokinase. 

 الكرياتين مراقبة يجب لذلك كلوية تصفيتها التخثر أغلب مضادات. 

 في يفيد لا الأسبرين DVT المحيطية الأوعية في داء ولا 

 

 التأثير آلية العمل مثال عنها المجموعة الدوائية

 مضادات التخثر

 الخلالية
Heparin 

عوامل التخثر  فعاليةيثبط 

وعلى رأسها العامل 

 الثاني والعاشر

الوقاية من الخثار 

 الوريدي

مضادات التخثر 

 الفموية
)مضادت الفيتامين 

K) 

Warfarin 
عوامل التخثر  تصنيعيُنقص 

عن طريق تثبيط اصطناع 
 Kفيتامين 

الوقاية من الخثار 
 الوريدي

مضادات تجمع 

 الصفيحات
Aspirin 

ينقص تجمع الصفيحات 
وتثبيط اصطناع 

 A2ترومبكسان 

الوقاية من خثرات 

 الشرايين

 يحل الفيبرين Streptokinase حالات الخثرة
في  يفكك الخثرات

الساعات الأولى من  

 تشكلها

 

 
 

لمحة سريعة عن الأدوية التي تستخدم في 

 معالجة الانصمام الخثري
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  وسنبدأ بالحديث عن  ،التخثر على مستويات مختلفة وبآليات متعددةتتداخل مضادات

 أولى الزمر ألا وهي الأدوية المضادة لتجمع الصفيحات..

 الأدوية المضادة لتجمع الصفيحات )مضادات الصفيحات(

Platelet Aggregation Inhibitors 

  ونذكر من هذه الأدوية: مختلفةتنقِص هذه الأدوية تجمع الصفيحات بآليات ، 

  الأسبرينAspirinعن طريق الفم. : وهو الأكثر استعمالًا ويُعطى 

 كلوبيدوغريل Clopidogrel.الأكثر استعمالًا بعد الأسبرين ويُعطى عن طريق الفم : 

  ديبريدامولDipyridamole. 

  براسوجريلPrasugrel: مشابه جداً لـ Clopidogrel .ويُعطى عن طريق الفم 

 3 آبسيكسيمابAbciximab.ًحقنا :   كانغريلورCangrelor. 

 3 تيروفايبانTirofiban: .ًحقنا   تيكاغريلورTicagrelor. 

 3 إبتيفيباتايدEptifibatide.   الكيلوستازولCilostazol. 

  تيكلوبيدينTiclopidine :لتأثيراته الجانبية. لم يعد يستعمل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
 التي تعطى حقناً ستمر لاحقاً... GP IIb/IIIaمركبات حديثة من مضادات المستقبلات الغليكوبروتينية  3

https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd


 
 
 

 
  7

 محمود الجوبيد.| الأدوية المؤثرة بالدم            

 

 

RBCs Med Hama 2023 

 Aspirin الأسبرين

  لةبين العوامل  توازنيوجد في الحالة الطبيعية ومصدره  A2 TxA2الترومبوكسان لتجمع الصفيحات ) المفعِّ

ذي المنشأ الوعائي من  PGI2أو  البروستاسيكلينلتجمع الصفيحات ) المضادةالأساسي هو الصفيحات(، والعوامل 

 الخلايا المحيطة بالوعاء الدموي المتأذي(. 

 المتحرر من  4ات )ومنها الترومبكسانات والبروستاغلاندينات( بدءاً من حمض الأراشيدونيكتتشكل الإيكوزينوئيد

 .COX2و  COX1أنزيمات وذلك بوجود  A2أنزيم فوسفوليباز الفوسفولبيدات بتأثير 

 آلية عمله:

  تثبيط أنزيمات تعتمد آلية عمل الأسبرين علىCOX  وبشكل خاصCOX1  2وبالتالي تثبيط اصطناعTxA  وباقي

 أيام(.  10-7ل مدة حياة الصفيحات الدموية )حيث يستمر طو غير عكوسالبروستاغلاندينات، وهذا التثبيط 

  1يؤدي تثبيطCOX المضاد لتجمع الصفيحات التأثيرالوسائط الكيميائية لصالح  إلى إزاحة توازن 

 .للبروستاسيكلين

  اصطناع البروستاغلاندينات الأخرىوبما أن الأسبرين يمنع أكسدة حمض الأراشيدونيك بشكل عام فهو يؤثر على، 

 .A2وتثبيط اصطناع الترومبكسان  COX1فقط على ولكنه بالجرعات الصغيرة يؤثر 

  سيحدث تثبيط للـ ملغ 350أكبر من أما إذا كانت الجرعات COX2 ًالبروستاسيكلين  وبالتالي توقف اصطناع ،أيضا

ــفيحات ويصــبح تأثير الأســبرين كمســكن لضلم ومضــاد للالتهاب وخافض   وخســارة الأثر المضــاد لتجمع الص

 للحرارة ولكنه يفقد فعاليته كمضاد لتجمع الصفيحات.

  325 5، والجرعة تتراوح بينبالسرعةصفيحات اللتجمع  مضادالتأثير اليتميز mg/day-81 . 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
 ، وعوامل الالتصاق مثل الكولاجين.ADPكالترومبين، الإيبينيفرين،  AAهناك العديد من العوامل التي تلعب دوراً في تحرر حمض الأراشيدونيك  4

ملغ، بينما ذكر التأثير المضاد لتجمع الصفيحات فوق  50من ملغ وورد في لبينكوت بدءاً   325ملغ وممكن حتى الـ 160حتى  75ذكر الدكتور بدءاّ من  5

 ملغ. 325
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 :للوقاية من ستعمالات السريريةالا

 .التصلب العصيدي  .الخثار الدموي 

 .النوبات الإقفارية العابرة  .خناق الصدر غير المستقر 

 أسبرين نعطي وجودها عند خطر عوامل : 

 سكري  

 قلبية أمراض  

 وعائية أمراض 

 الحوادث الوعائية الدماغية CVA 

 الحوامل المؤهبات ل ما قبل الارجاج 

 (قديماً انتشرت خاطئة مقولة) 40 فوق تلقائيا يعطى الأسبرين

 التأثيرات الجانبية:

 من طفح جلدي حتى صدمة تأقية( التحسس(.  .نقص الصفيحات الدموية 

 من انزعاج حتى قرحة واختلاطاتها( تهيج المعدة والأمعاء(. 

 (ليةالخلا الكلوية الأذية) العالية بالجرعات الكلية على يؤثر قد الأسبرين 

 .النزوف 

 

 مضادات الإستطباب:

 .الاضطرابات النزفية  .التحسس  التهاب كبد صاعق مع وذمة دماغية( تناذر راي(. 

 ملاحظات هامة:

  تثب ِّط الجرعات الكبيرة من الأسبرين اصطناع البروستاسيكلين في الخلايا المحيطة بالأوعية

لغي تأثير ي)البروستاسيكلين يمنع عادة تجمع الصفيحات(، وبالتالي فإن  تثبيط البروستاسيكلين 

 الواقي من تجمع الصفيحات. الأسبرين

 صطفائية للـعلى الرغم من أن الأدوية الاCOX-2  مثل(Refecoxib وCelecoxib لا تتداخل )
سبرين المضاد لتجمع الصفيحات، فإن  هناك بعض الأدلة أن ها يمكن أن تشارك في مع تأثير الأ

 .A2التوازن لصالح الترومبوكسان  تهازاحلإزيادة الحوادث القلبية الوعائية 

  والتي  ةراحالج قبل فترة كافية من هوقفنبسبب عمر الصفيحات وتأثير الأسبرين غير العكوس
 ةأيام والأفضل إيقافه قبل أسبوع من الجراح 4-3تكون على الأقل 

  ًنوقفه فقط عند العمليات الكبرى أو الشديدة بينما العمليات الصغيرة )قلع سن ، حديثا :

 زايدة( لا نوقف الأسبرين.

https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd
https://t.me/RbcsMed3rd


 
 
 

 
  9

 محمود الجوبيد.| الأدوية المؤثرة بالدم            

 

 

RBCs Med Hama 2023 

 دوغريل )خاصةً ييُعطى الأسبرين عادةً بالمشاركة مع مضادات التخثر الأخرى كالهيبارين والكلوب

فللوقاية نعطي دوائين وبعد فترة يتم  (،في البداية بعد إجراء قثطرات أو وضع شبكات
 التقييم ومن الممكن الاعتماد على دواء واحد أو الاستمرار بهما سوية.

  يعد ل الأسبرين تخثر الدم بالجرعات العالية فقط )يمكن لزمن البروترومبينPT  أن يتطاول
 بالجرعات الزائدة(. 

 دقيقة. ٢٠أو  ٣٠إعطاء الأسبرين مع الوارفاربن بنفس الوقت بل بفاصل  ميجب عد 

 هو لاحتشاءا لمريض نعطيه ما أول لذا فان الخثرة على بشدة يؤثر العالية بالجرعات الأسبرين 
 الحالة بهذه للمشفى ويفضل احضاره قبل حتى 6أسبرين حبات 4

   الأطفال أسبرين أي سواغات دون مضغاً  رينالأسب أخذ. 

 معدة، فمريض ال على خاصة الجانبية تأثيراته بسبب صغيرة بجرعات الأسبرين يعطى أن يجب
نا هاد الاثار الجانبية على المعدة ولمرض مفاصل فستزد NSAIDsوُصف له معالج بالاسبرين و

 من المهم أخذ جرعة إضافية من أدوية حماية المعدة.

 د يحدث التالي:قوبالتالي  بالجرعات الصغيرةحتى  بهنتيجة المعالجة  يتطاول زمن النزف 
A- .مضاعفة حدوث النزف المعدي المعوي 

B- زيادة فقد الدم خلال العمل الجراحي. 

C- .زيادة خطر حدوث نزوف دماغية 

  Thienopyridines وبيريديناتنالتي

 تشمل: وهي مضادات تجمع صفيحات حديثة 

  تيكلوبيدينTiclopidine.   بيرسانتينPersantine. 

  كلوبيدوغريلClopidogrel.  يل ربراسوجPrasugrel. 

  كانغريلورCangrelor.   تيكاغريلورTicagrelor. 

  عبارة عن طلائع دوائية تكون غير فعالة في الزجاجin Vitro ،ويعتمد تأثيرها في الكائن الحي in Vivo  على

 ات الفعالة.لبالمستق

  المستقبلات الغليكوبروتينية تتواجدGP IIb/IIIa هذه تجمع ولها دور في  على سطح الصفيحات الدموية

 الصفيحات وتشكيل العلقة.

  التثبيط غير العكوس لارتباط الـ الأدوية على هذهتعتمد آلية تأثيرADP بمستقبلاته P2Y1 وP2Y12  على

الضرورية لارتباط الصفيحات  GP IIb/IIIaيمنع تفعيل المستقبلات الغليكوبروتينية الأمر الذي  الصفيحات،

  .مباشرةهذه الأدوية بالمستقبلات الغليكوبروتينة  لا ترتبطبالفيبرينوجين وببعضها البعض وبالتالي 

  الـتم استبدالTiclopidine بـالـClopidogrel  وهي: ،تأثيراته الجانبية الدمويةبسبب 

                                                           
 ويمكن التطبيق على الكلوبيدوغريل ايضا 6
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  من الحالات. %1العدلات في نقص 

  يوجد وبالتالي  %50لكن مع معدل وفيات يصل إلى  %0.02حالات نادرة من الفرفرية بنقص الصفيحات )أقل من

 (.جداَ خطر كبير

، لكن تم الإبلاغ عن حالات من الفرفرية بنقص Ticlopidineمن الـ أكثر أماناً Clopidogrelـيعد  الـ

 الصفيحات.

  Prasugrel (Effient*) يلر براسوجو Clopidogrel (Plavix*) كلوبيدوغريل

 :للوقاية من الاستعمالات السريرية

 .التصلب العصيدي  .الخثار الدموي  .النوبات الإقفارية العابرة 

 .خناق الصدر غير المستقر   تشكل الخثرات على الشبكةالوقاية من Stent.7 

   آلية التأثير:

  يثبط ارتباطADP  بمستقبلاته على

التي تلعب دوراً في تفعيل  الصفيحات

المستقبلات الغليكوبروتينية للصفيحات 

 الدموية وارتباطها بالفيبرينوجين. 

 
 

 لحرائك الدوائية:ا

  (، ويطرح في البول والبراز.لمرة واحدة ملغ يومياً 75يعطى عن طريق الفم )الكلوبيدوغريل 

 : 8التأثيرات الجانبية

 .غثيان  نزف.  نقص الصفيحات.  .إسهال  .نقص الكريات البيض 

 

، لكن المشاركة Aspirinأكثر فعالية من الـ Clopidogrel تشير بعض الدراسات السريرية إلى أن الـ

 الاسبرين من فضلا بالكلوبيدوغريل بينهما تعطي نتائج أفضل بسبب التأثير التآزري وان  الاستمرار

 ..الخطورة عالي المرضى خاصة( التآزري العلاج بعد)

                                                           
 يميزه عن الأسبرين. 7

 نادرة، ومشكلته تكمن في ظهور مقارمة له 8
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 Ticagrelor (Brilinta*)تيكاغريلور 

 التأثير:آلية 

 لـا يشبهClopidogrel ـال مستقبلات حصر حيث منADP النمط من P2Y12. 

 لحرائك الدوائية:ا

  لـايعطي نتائج أفضل منClopidogrel:وهو يعطى عبر الفم ، 

  180جرعة تحميل mg. 

  90جرعة صيانة مقدارها mg 60مرتان يومياً في السنة الأولى، و mg .مرتان يومياً بعدها 

  90يوجد على شكل مضغوطات mg 60و mg. 

 :لإنقاص الاستعمالات السريرية

 .الوفيات القلبية الوعائية  .حدوث احتشاء العضلة القلبية والحوادث الدماغية الوعائية 

 .المرضى الذين لديهم تناذر إكليلي حاد أو قصة احتشاء عضلة قلبية 

شرايين يستعمل أثناء عمليات إعادة تصنيع اليتميز بإمكانية إعطائه بالتسريب الوريدي، ومنه 

 والأوعية الإكليلية.

 Cangrelor (Kengreal*)كانغريلور 

 آلية التأثير:

 لـا يشبهClopidogrel ـال مستقبلات حصر حيث منADP النمط من P2Y12. 

 ؟مالفرق بين الكلوبيدوغريل وبراسوجريل

 البراسوجريل:

 أحدث -١

 أقوى -٢

 أسرع -٣

سنة  70≤عمر   ، CVAعند مرضى  لانسخدمه-٤
 كيلوغرام. ٦٠≥، وزن 9

 إحداثه للنزوف أكثر من الكلوبيدوغريل.-٥
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 لحرائك الدوائية:ا

 التداخلات الإكليلية عبر الجلد  أثناء خاصة الجراحة قبل قصيرة لفترة يستعمل حيث الوريدي، بالطريق يعطىPCI 

 (.PCIـال مدة طوال أو ساعتين لمدة يعطى)

 والصفراء البول في ويطرح( دقائق 3-6 طراحيالإ عمره نصف) بسرعة يستقلب. 

 المشاركة أن الدراسات أظهرت Cangrelor + Clopidogrel المعالجة من فعالية وأكثر آمنة 
 علاج في النزف خطر زيادة بدون الوعائية القلبية الحوادث إنقاص) Clopidogreـبال النموذجية

 (.المتضيقة كليليةالإ الشرايين

 القلب احتشاء مرضى عند خاص بشكل مفيدة السابقة المشاركة تكون. 

  Dipyridamole (Persantine*)الديبريدامول 

 بل يُشرك مع الأسبرين أو الوارفارين. يستعمل لوحده لا 

 الاستعمالات السريرية: التأثير و

 خناق الصدرفي  المعالجة الوقائية، يستعمل في موسع للأوعية الإكليلية. 

 البدائل الدساميةلوقاية من تشكل الخثرات على ، يستعمل لمضاد لتجمع الصفيحات . 

 آلية التأثير:

 يزيد التراكيز داخل الخلوية لـcAMP  عن طريق(

 PDE دي إستراز الصفيحي  الفوسفوتثبيط 

يُنقص اصطناع ( وبالتالي المسؤول عن تصنيعه

 .A2الترومبوكسان 

 

 الحرائك الدوائية: 

  ملغ( مرتان يومياً. 150-75) طريق الفميُعطى عن 

 التداخلات الدوائية:  

  عند المشاركة مع حاصرات بيتا. القلبزيادة خطر حدوث بطء 
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 Cilostazolالكيلوستازول 

 ايستراز دي الفوسفو يثبط PDE الـ تركيز، فيزيدcAMP. 

 لضوعية موسع تأثير مع الصفيحات لتجمع مضاد بتأثير يتميز. 

 المتقطع العرج أعراض لعلاج يستعمل Intermittent Claudication. 

 (.الطعام تناول من ساعتين بعد أو دقيقة 30 قبل) يومياً مرتان ملغ 100 بمقدار يعطى 

 قلب قصور وجود حال في استعماله منعي. 

 GP IIb/IIIa Antagonistsمضادات المستقبلات الغليكوبروتينية 

  مستقبلات بالترتبطGP منع تكدس ، فتوبالتالي ببعضها البعض ارتباط الصفيحات بالفيبرينوجين وتمنع

 .لمستقبلات الغليكوبروتين مباشرةمثبطات  تعد حديثةأدوية وهي ، الصفيحات

  وهي: حقناً،، وتعطى يميائيةمجموعات مختلفة من الناحية الك 3تشمل 

 مثل أبسيكسيماب الأضداد وحيدة النسيلة Abciximab (ReoPro*). 

 مثل إبتيفيباتيد المعاكسات الببتيدية Eptifibatide (Integrilin*). 

 مثل تيروفيبان المعاكسات غير الببتيدية Tirofiban (Aggrastat*). 

 :Abciximaكالـ (*ReoPro)الأضداد وحيدة النسيلة  .1

 ستعمالات السريرية: الا

 ة عبر الجلدرأب )إعادة تصنيع( الأوعية الإكليلي Transluminal Coronary Percutaneous 

Angioplasty .بالمشاركة مع الأسبرين والهيبارين 

 آلية التأثير:

  بالمستقبلات الغليكوبروتينية يرتبطIIb/IIIa يحات وبالتالي يمنع ارتباط هذه الصف ،للصفيحات الدموية

 (.لا يحدث تجمع صفيحاتبالفيبرينوجين وعامل فون ويلبراند )

  ًمستقبلات ـبيرتبط أيضاVitronectin. 

 ميزاته: 

 للكلية آمن  

 للنزف إحداثا اقل  
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 الحرائك الدوائية: 

  مما يحد من استخداماتها.حصراً عن طريق الوريديعطى ، 

  تأثير طويل الأمد(. ساعة 48-24يستمر التأثير المضاد لتجمع الصفيحات لمدة( 

   التأثيرات الجانبية:

 نزف.  نقص الصفيحات.  هبوط ضغط.  بطء قلب. 

 مضادات الاستطباب:

 أم دم.  اضطرابات نزفية.  جراحة حديثة.  حادث وعائي دماغي. 

 :Tirofibanو Eptifibatideـكال المعاكسات الببتيدية وغير الببتيدية .2

 آلية التأثير: 

  مشابهة لـيعملان بآليةAbciximab   يرتبطان بالمستقبلات الغليكوبروتينية(IIb/IIIa   للصفيحات الدموية

 Vitronectin لها علاقة بعملية تشكل الخثراتلكنهما لا يرتبطان بمستقبلات  ،ويمنعان الإرتباط بالفيبرينوجين(

 .(Abciximabميزتها عن )

  المرافقة للتناذر الإكليلي الحاد.تُنقص هذه الأدوية من المضاعفات الخثارية 

 الحرائك الدوائية:

  بعد وقف التسريب الوريدي )تأثير قصير الأمد(.ساعات  4 ويستمر تأثيره لمدة ،الوريد عبريعطى 

  يطرحEptifibatide  .مع مستقلباته عن طريق الكلية 

 Tirofiban  (.لا يخضع لعملية استقلاب) الكليةيطرح بدون تبدل عن طريق 

  التأثيرات الجانبية: أهم

 النزف. 

 

 

 

 الدواء موقع التأثير

Arachidonic Acid ASA – NSAIDs 

ADP 
Ticlopidine - Clopidogrel - 

Prasugrel 

 جدول يلخ ص بعض مضادات تجمع الصفيحات وأماكن تأثيرها
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Thrombin 

 السبيل المشترك النهائي

 ين(فيبرينوجالتصاق الصفيحات )عامل فون ويلبراند، 

هدفها منع ارتباط مسقبلات الغليكوبروتينية مع 
 الفيبرونوجين ومنع تجمع الصفيحات

GP IIB/IIIA Inhibitors: 
Abciximab (ReoPro*) 

Eptifibatide (Integrilin*) 
Tirofiban (Aggrastat*) 

 

 

 

 

 الاستعمالات الآلية الدواء

Aspirin 
بشكل  COX-2و COX-1يثبط أنزيمات 

 غير عكوس

CAD9  

Stroke - TIAs 

NSAIDs  1يثبط أنزيم-COX  محدودة عكوسبشكل 

Dipyridamole  يثبطPDE  ويزيدcAMP TIAs 

Ticlopidine Clopidogrel 

Prasugrel 

والتصاق  ADPتثبط مستقلباتها الفعالة الـ

 الصفيحات

TIAs – Stroke 

CAD – DVT 

 لاصطناع عوامل التخثرالأدوية المضادة 

  في عوامل عديدة من الطريق المشترك للشلال التخثري )العامل العاشر  الأدوية المضادة للتخثرتؤثرX ،

 (.IIaأو الترومبين  IIالبروترومبين 

  تعاكس مباشرة ، أو تأثيراتهاتبديل ، أو تبديل اصطناع عوامل الطريق المشتركـبتؤثر مضادات التخثر إما

 وفقاً للآتي:  الترومبين

  عوامل التخثر: مضادات الفيتامين  المضادة لاصطناعالأدويةK .)مضادات التخثر الفموية( 

  العوامل الطليعية للتخثر:  المثبطة لفعاليةالأدوية 

  للترومبين. المباشرةالمثبطات 

 غير مباشرشر بشكل تؤثر على الترومبين والعامل العاو الهيبارينات. 

 مثبطات العامل العاشر Xa .المباشرة أو غير المباشرة  

 

 

 

                                                           
9 CAD ،أمراض القلب الإكليلية :TIAs –Stroke  ،الجلطات الدماغية والحوادث الدماغية العابرة :DVT.الخثار الوريدي العميق : 

 يلخص الأدوية المضادة لتجمع الصفيحات جدول
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 K Vitamin K Antagonistsمضادات الفيتامين 

 تثبط هذه الأدوية اصطناع الفيتامين  ،مضادت التخثر الفمويةليها أيضاً يُطلق عK  الضروري للعديد من

 عوامل التخثر، وهي مواد صنعية تضم مجموعتين من الناحية الكيميائية: 

 المشتقات الكومارينية  Indanedioneمشتقات الـإندانيديون 

 )الأشهر( Warfarinوارفارين  Phenindioneفينينديون 

 Tioclomarolتيوكلامرول  Fluindioneفلوينديون 

 Acenocoumarolأسينوكاميرول  -

  الفيتامينمضادات تقوم K المركب الطليعي التخثري  بتثبيط اصطناع)PPSB:) 

 P :Prothrombin  العامل الثانيII.  

 P :Porconvertin  العامل السابعVII. 

 S :Stuart Factor  العامل العاشرX. 

 B :Antihemophilic B التاسع  العاملIX. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

على عوامل  Kمخطط يوضح أماكن تأثير كل من الهيبارينات ومضادات فيتامين  

 من أجل وضوح الألوان( PDF التخثر وذلك كما سيُشرح لاحقاً )الرجاء العودة للـ
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 :سلايدات التقييم المخبري لسبيل التخثر

 لدماالسبيل المشترك لتخثر  السبيل الخارجي لتخثر الدم السبيل الداخلي لتخثر الدم

زمن الترومبوبلاستين الجزئي 

 (aPTT)المفعل 
 TTزمن الترومبين  (PTزمن البروترومبين )

-30يتراوح الزمن الطبيعي بين 

 ثانية )حسب المخبر(. 50

-10يتراوح الزمن الطبيعي بين 

 ثانية )حسب المخبر(. 15

 يترواح الزمن الطبيعي بين

 ثانية )حسب المخبر(. 10-15

في حالات  aPTTيلاحظ تطاول 

 نقص عوامل التخثر:

، Vالبروترومبين، الفيبرينوجين، 

VIII ،IX ،X ،XI. 

في حالات  PTيلاحظ تطاول 

 عوامل التخثر: نقص

، Vالبروترومبين، الفيبرينوجين، 

VII ،X. 
في حالات  TTيلاحظ تطاول 

 عوز الفيبرينوجين:
الولادية أو المكتسبة الناجمة 

 عن:

استهلاك الفيبرينوجين  .1
في التخثر المنتشر داخل 

 .DICالأوعية 

أو بعد المعالجة بالأدوية  .2

 الحالة للخثرات.

 يستعمل كاختبار في:

. مرض الناعور الولادي 1
Hemophilia  نقص عوامل(

 (.VIII ،IX ،XIالتخثر 
 . مراقبة المعالجة بالهيبارين.2

يستعمل كاختبار في حالات 

النادرة لعوامل العوز الولادية 
 التخثر السابقة.

يستعمل بشكل أوسع في 
تشخيص الاضطرابات النزفية 

 المكتسبة الناجمة عن:

 .K. عوز الفيتامين 1
 . المعالجة بمضادات2

 التخثر الفموية )الوارفارين(.
 . أمراض الكبد.3

  ًمضاداً للفيتامين تمتلك مضادات التخثر الفموية تأثيراK،  وكما ذكرنا يُعتبر الفيتامينK  ًعاملًا مساعداً وضروريا

، عامل ستيورات، العامل Proconvertine، )البروترومبين PPSBفي اصطناع الكبد للمركب الطليعي التخثري 

 ( .Bالمضاد للناعور 

  يتناقص أو ينعدم اصطناع هذه العوامل الأربعة إذا كان الفيتامينK  جاهز لهذا الاصطناع.غير 

  تحصر مضادات الفيتامينK  تنافسياً تأثير إنزيمVitamin K-Epoxide Reductase  الضروري لتفعيل أنزيم

Carboxylase  المعتمد على الفيتامينK  والمسؤول عن اصطناع العواملPPSB .الفعالة 

  تتصف تأثيرات مضادات الفيتامينK  ساعة(، بسبب اعتمادها على:  48أقلها أيام و)تحتاج إلى  متأخرة الظهوربأنّها 

A.  سرعة تخريب العواملPPSB  ًوالموجودة في الدوران. المصطنعة مسبقا 

B. للعوامل الطويل  نصف العمر الحيويPPSB. 
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C. والتغذيةستقلابية والأمعاء وظيفة الكبد الامثل  عوامل شخصية.  

  لا تظهر تأثيرات مضادات الفيتامينK  إلا في الكائن الحيIn Vivo  لأنّ إضافة مضادات الفيتامينK   إلى الدم في

 لا تبدل من عملية التخثر. In Vitroالزجاج 

  تستمر تأثيرات مضادات الفيتامينK (.زوال تأثيرها بطيء) عدة أيام بعد وقف استعمالها 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  تُستعمل مضادات الفيتامينK  صراً(.بلعاً )ح الفمعن طريق 

 لارتباطها  استعمال مقدار كبيروتتطلب في البدء  ،(%90)أكثر من  ترتبط بشكل كبير ببروتينات البلاسما(

الشديد ببروتينات البلاسما وذلك لنقوم بسدّ مواقع الارتباط على البروتينات لأنّ القسم الحر المتبقي هو الفعّال وهو 

 بالبروتينات البلاسمية. تداخلات دوائية بمستوى الارتباطتحدث الذي يعطي التأثير الدوائي(، لذلك  يمكن أن 

  تُمتص مضادات الفيتامينK لى الرغم من أنّ الطعام ، ع%100لي افر الحيوي للورافارين حوا، ويبلغ التوبشكل جيد

 ، فالوارفارين يعتبر جيد الإمتصاص.لا يمنعهيبطئ امتصاص الدواء لكن 

 النافذة العلاجية( لذلك نسبة احتمال الانتقال من جرعة علاجية لجرعة سمية كبير جدا. هامش أمانها ضعيف( 

 لكنه بشكل عام طويل نسبياً.لف نصف عمرها الحيوي من فرد لآخريخت ، 

 عند الحامل وتمر إلى  المشيمةوتعبر  الحاجز الدماغي الدمويفهي تعبر  ،تنتشر بشكل جيد في النسج

 اد استطباب أثناء الحمل والإرضاع(. عند المرضع )مض الحليب

  وبما أن استقلابها كبدي بجملة السيتوكروم  ،وبعضها يتبع دورة معوية كبديةالكبد تُستقلب فيP450   فالأدوية

وبالتالي إمكانية حدوث تداخل دوائي  Kات الفيتامين التي تثبط هذه الجملة الأنزيمية تؤدي إلى زيادة فعالية مضاد

 وظهور التأثيرات السمية.

  البول والبراز.تُطرح ببطء في 
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بالإضافة إلى أن زمن الكمون )بدء التأثير( أقلها في  ها لنصف عمر حيوي طويل،امتلاكنلاحظ 

Acenocoumarol .فهو الأسرع أما باقي المركبات فالزمن أطول 

 د فبع ،بعد المعالجة البدئية بالهيبارين منع تطور أو عودة الخثار الوريدي العميق الحاد أو الصمة الرئوية

 استقرار وضع المريض ننتقل عادةً لمضادات التخثر الفموية. 

ليومين أو  Kعادةً مريض المشفى نبدأ معه هيبارين وريدي أو تحت الجلد، ثم نبدأ بمضادات 
المطلوب، ثم نوقف الهيبارين ويبقى  INRثلاثة، ونتابع زمن البروترومبين ونراقب لغاية الوصول للـ

 .مع الاستمرار بالمراقبة المخبرية Kالمريض على مضادات 

 الوريدي أثناء الجراحة العظمية أو النسائية. الوقاية من الإنصمام الخثاري 

  التالية:  الحالاتفي  بشكل وقائييُستعمل 

A. .احتشاء العضلة القلبية الحاد B. .البدائل الدسامية 

C. يني المزمن.الرجفان الأذ 

 

 

 

 

 

 

 

 

الإسم العالمي 

المشترك والإسم 

 التجاري

نموذج 

 التأثير

الجرعة 

البدئية 

 )ملغ(

نصف العمر 

الحيوي الإطراحي 

 )ساعة(

زمن 

الكمون 

 )ساعة(

فترة 

ر التأثي

 )يوم(

العودة إلى 

الطبيعي 

 )يوم(

Acenocoumarol 

Sintrom)*( 
 3-2 4-3 48-24 9-8 2×2 سريع

Fluindione 

Previscan)*( 
 3-2 4-3 96-48 30 20 وسط

Tioclomarol 

Apegmone))* 
 3-2 4-2 120-72 24 4 وسط

Warfarine 
Coumadin))* 5-4 5-4 72-36 45-35 6 بطيء 

 يهمنا نموذج التأثير Kمضادات الفيتامين 

 استغل لحظات القوة واحترم لحظات الضعف
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 المرجوة INR فترة العلاج الاستطباب

الوقاية من الإختلاطات الخثرية الصمية 

 في الرجفان الأذيني
 3 – 2 طوال الحياة

الخثرات الوريدية العميقة والوقاية 
 من الصمة الرئوية

 3 – 2 أشهر 6 – 3

الإختلاطات الخثرية الصمية الوقاية من 

 للبدائل الدسامية

أشهر  3تختلف باختلاف نوع الدسام )البيولوجية 

-INR 3والميكانيكية مدى الحياة والـ INR 2-3والـ

 ( والعمر والحالة الفيزيولوجية للمريض.4.5

 هنا يكون خطر النزف كبير 4.5 – 3 طوال الحياة البدائل الميكانيكية

 3 – 2 أشهر 3 البيولوجيةالبدائل 

 4 – 3 أشهر 3 – 1 احتشاء العضلة القلبية

الوقاية من الخثرات الوريدية في 
 جراحات الجهاز الحركي

 3 – 2 وفقاً لفترة الخطر

الوقاية من الاختلاطات الخثرية الصمية 

 للمرض الدسامي التاجي
 4.5 – 3 طوال الحياة

 قد يكون أكثر من ذلك. هاوببعض 3إلى  2 بين INRالهدف بمعظم الحالات أن يكون 

  تتم مراقبة العلاج بمضادات الفيتامينK  حيوياً بقياس المعدل العياري العالميInternational Normalized 

Ratioأوما يسمى ، INR. 

 الـزمن البروترومبين يعادل ضعفين لثلاثة أضعاف الشاهد وINR  فالزيادة عن هذا الحد يزيد خطر  ،3-2بين المرغوب

 . فلا يكون للدواء فائدة 2أقل من  النزف أما إذا كان

  يُقاسINR   :بالمعادلة التالية INR=  (
زمن كويك عند المريض

زمن كويك الشاهد
) ISI 

  سلايداتحيث أن  : 

  زمن كويكQuick  37وبحرارة هو زمن تخثر البلاسما المعاد تكلسها بوجود الترومبوبلاستين النسيجي℃. 

 ISI  هي ثابتة التحسس العالمية وهي خاصة بالترومبوبلاستين المستعمل )المقدم من قبل المعمل لكل مجموعة

 من الترومبوبلاستين(.

  = 2ثانية، وكان  24ثانية، وكان زمن كويك عند المريض=  12مثال: إذا كان زمن كويك الشاهد ISI= فإن ،INR = 

= 4 2(24/12) . 

 حسب الاستطباب Kمدة استعمال مضادات الفيتامين 
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  تنحصر الفعالية العلاجية الكافية للـINR  ويزداد خطر النزف إذا كان  3.5-2بينINR   >3  4أو. 

  تنظم المعالجة بمضادات الفيتامينK  بقياسINR  وذلك لتقدير المقدار اللازم من مضادات الفيتامينK. 

 

  أن يظهر إثر استعمال مضادات الفيتامين إنّ التأثير الرئيسي والهام غير المرغوب الذي يمكنK  والذي  النزفهو

 ينتج عادةً عن زيادة الجرعة.

  كالتالي:  تدبير النزوفويتم 

 1تُعالج بوقف الدواء، وإعطاء مركبات الفيتامين : النزوف الصغيرةK  الفمعن طريق . 

 1إعطاء الفيتامين  :النزوف الشديدةK  ساعات. 6حوالي ، ويحتاج الوريد عبربجرعات أكبر 

 ( كما ويمكن استعمال الدم الكامل، أوالبلاسما المجمدة، أوالبلاسما المركزة بعوامل التخثرPPSB من أجل وقف ،)

 يتأخر بالظهور(. K)لأنّ تأثير فيتامين  في الحالات الخطيرة النزف

 اضطرابات دموية، أليرجيائيةاسات ارتك لمرتبطة بنوعية الدواء نذكر منهاهناك بعض التأثيرات غير المرغوبة وا. 

 

i.  النزفية.المتلازمة 

ii. ث النزف.لخطر حدو القرحة المعدية العفجية 

iii.  سوابق حوداث وعائية دماغيةCVA  النزفية منهالا سيما. 

iv. يفضل أسبوعو ،أيام 3قبل مرور  التداخلات الجراحية. 

v. حدوث النزف الدماغي.خوفاً من وذلك  غير المضبوط ارتفاع الضغط الشرياني 

vi. لحاجتهم الشديدة للمراقبة المسنين. 

vii. لوالدي في الثلث الثالث من الحملخشية التأثير المشوه في الثلث الأول من الحمل، وخطر النزف الجنيني ا الحوامل، 

 .للمرضعاتبالإضافة 

 

 ين تتغير التراكيز البلاسمية زيادةً أو نقصاناً لمضادات الفيتامK .لدى مشاركتها مع أدوية أخرى 

 :Kالأدوية التي تزيد من التأثير المضاد لفيتامين  .1

بواسطة الفلورا المعوية  Kإنقاص اصطناع الفيتامين أدوية تعمل على  :التداخل بمستوى الامتصاص (1

حيث تعمل هذه الأدوية على تخريب الفلورا المسؤولة عن ، Neomycin ،Tetracycline ،Chloramphenicolكالـ

 .ثرأك ءزداد تأثير الدوايوبالتالي  Kاصطناع فيتامين 
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في  Kزيادة الجزء الحر من مضادات الفيتامين أدوية تعمل على  :التداخل بمستوى الارتباط بالبروتينات (2

 .  Fenofibrate ،Phenylbutazoneالبلاسما لدى إزاحتها من مواقع ارتباطها على بروتينات البلاسما مثل 

المسؤولة عن استقلاب مضادات الفيتامين  تثبيط أنزيمات الكبدأدوية تعمل على  :التداخل بمستوى الاستقلاب (3

K  من(  جملة السيتوكرومP450) فترة التأثير وإمكانية والعمر الحيوي يزداد نصف و ستقلابفهي تبطئ الا

، Cimetidine ،Allopurinol ،Miconazole ،Ketoconazole ،Flucytosineة من هذه الأدوي ،حدوث النزف

Fluconazole . 

، وبالتالي ازدياد إمكانية حدوث النزف كالأسبرينمشاركتها مع أدوية أخرى تعمل تؤثر على الإرقاء  (4

NSAIDs . 

 :Kالأدوية التي تُنقص من التأثير المضاد لفيتامين  .2

  يتناقص التأثير المضاد للتخثر لمضادات الفيتامينK حيث يتسرع استقلاب  ،بواسطة الحث الأنزيمي الكبدي

 .Griseofulvin، Phenobarbital، Rifampicinباستخدامها كـ Kمضادات الفيتامين 

 ملاحظات:

  معاكسة تأثيرات مضادات الفيتامين يمكنK  :المضادة للتخثر بإعطاء 

 
 

 

 

 دوث خشية حلأي مادة في سياق المعالجة بمضادات التخثر  يمنع منعاً باتاً إجراء أي حقن عضلي

 ورم دموي بمكان الحقن.

 عضلي. حقن إجراء ممنوع الوارفارين يتناول مريض 

 ال نعاير الهيبارين PTT يعاير الوارفارين بينما PT. 

 Kأ

  على مستوى الامتصاص والاستقلاب  الدوائية -والدوائية )كالخضار الورقية( الغذائية  -التداخلات الدوائية

 وارتباطها بالبروتينات.

 ،في استقلاب هذه الأدوية،  الأشخاصفروق فردية بين  وذلك لوجود التغيرات الوراثية في عملية الإستقلاب

 لنزف عند غيره.اسبب تغير فعالة عند آخر أو فالجرعة الفعالة عند شخص 

 هامش الأمان الضعيف النافذة العلاجية الضيقة. 

 

الدم والتي تستعمل ببطء بالطريق الوريدي وهي ذات  المستخلصة من PPSBالمجموعة  .1

 تأثير آني.

 ساعات(. 6ببطء في الوريد )تأثير متأخر بعد  Kالفيتامين  .2
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  ما سبق بتعديل الجرعة بالشكل المناسب والمراقبة الدقيقة المخبرية للـيتم علاجINR. 

 مثلًا في البداية تكون المراقبة يومية ومن ثم تتباعد الفترات حتى استقرار وضع المريض 

 .وعندها تتم المراقبة كل اسبوعين

 وتتم علاج هذه المشكلة بإدخال مضادات الفيتامين  ،تأخر ظهور التأثيرK  عند استقرار وضع المريض( قبل وقف(

ساعة تقريبا( وعندها يتم إيقاف الهيبارين  48)تتم المراقبة لـ مناسب INRلـالهيبارين ونتابع بالعلاج حتى الوصول 

 . Kوالاستمرار بمضادات الفيتامين 

الطليعية للتخثر الأدوية المثب ِّطة لفعالية العوامل   

  لا سيّما الترومبين، بشكل  تبدل من تأثيراتهالا تبدل هذه المجموعة الدوائية من اصطناع عوامل التخثر، وإنما

 مباشر أو غير مباشر:

 الهيبارينات المثبطات غير المباشرة للترومبين :Heparin. 

 ديسرودين المثبطات المباشرة للترومبين :Desirudin دابيغتران وigatranDab. 

  مثبطات العامل العاشرXa فاندوبارينوكس المباشرة وغير المباشرة :Fondaparinux  وريفاروكسبان

Rivaroxaban. 

 المثبطات غير المباشرة للترومبين )الهيبارينات(

  على شكل جزيئات كبيرة )معقد هيبارين  الحمضات والخلايا البدينةالهيبارين مضاد تخثر موجود بشكل طبيعي في

 هيستامين(. -

 أمعاء الخنزيرالهيبارين المستعمل لأغراض تجارية في الأسواق من  يُستخلص. 

  ن الترومبين والبروترومبي الرئيسية الثلاثة على تثبيط عوامل التخثرتعتمد آلية تأثير الهيبارين بشكل عام

 .العاشر الفعالبالإضافة للعامل  والترمبوبلاستين

 بل يسمح للآليات الطبيعية بالعمل لحل الخثرات المتشكلة )انحلال  لة سابقاً،لا يؤثر على الخثرات المتشك

 الفيبرين( ومنع ظهور خثرات جديدة.

  ترتبط بمضاد الترومبين غير مباشرتثبط العامل العاشر الفعال والترومبين بشكل(III )و تزيد فعاليته. 

 الهيبارين ميزات من: 

 ويحتاج تمييع كي لا يحدث أوعية عمليةل خضع مريض:( سلبيته الوقت قصير )وبنفس عمره نصف 

 (خيار أفضل) هيبارين عطيهن نزوف و في نفس الوقت لا نريد حدوث التحويلةلى ع تخثر

 ورخيص متوفر الهيبارين. 

  :يمكن تمييز نوعين من الهيبارينات 
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 Unfractionated Heparin (UH:)الهيبارين القياسي غير المجزأ  .1

 .وزنه الجزيئي كبير 

 .يتألف من جزيئة عديدة السكاكر مكبرتة، توجد في العضوية في الخلايا البدينة بشكل رئيسي 

  (.دالتون 15000-12000تون )وسطياً دال 30,000-5000يتراوح وزنه الجزيئي بين 

 :Low Molecular Weight Heparinالهيبارينات ذات الوزن الجزيئي المنخفض  .2

 تشتق من الهيبارين القياسي غير المجزأ، حيث يستحصل عليها من تجزئة السلاسل عديدة السكاريد للـUH  ًكيميائيا

 أو أنزيمياً.

  دالتون(. 5000-4000دالتون )وسطياً  12000-2000يترواح وزنها الجزيئي بين 

  أهم مُركَّباتLMWH: 

 Ensoxaparin.  Nadroparin. 

 Dalteparin.  Reviparin. 

 Ardeparin.  Tinzaparin. 

 الحرائك الفارماكولوجية

 :تتخرب جميع الهيبارينات على اختلاف أنواعها في الجهاز الهضمي، لذلك لا تستعمل عن طريق الفم بلعاً وإنما 

i.  عن طريق الهيبارين غير المجزأيستعمل: 

 الوريد ( بأشكال الصوديومNa Heparinate). 

 م بأشكال الكالسيو حقناً تحت الجلد(Ca Heparin Calciparine). 

ii.  10حقناً تحت الجلدالمنخفض فقط  الهيبارين ذو الوزن الجزيئييستعمل. 

 في الدوران الدموي )الألبومين، الغلوبيولين، العامل الرابع  تتثبت الهيبارينات على العديد من البروتينات

 ( وعلى الخلايا الشبكية الإندوتليالية.PF4الصفيحي 

  بسبب وزنها وارتباطها بالبروتينات( لأن معظم الهيبارينات تبقى في الدوران الدموي ،إلى النسجتنتشر بصعوبة( 

 فلا تعبر المشيمة ولا المصليات )السائل الدماغي الشوكي، الجنب، البريتوان(.

  ًساعة. 1.5ويبلغ نصف عمره الإطراحي  ،يستقلب الهيبارين غير المجزأ في الكبد جزئيا 

 أثيره عند المصابين خطر تطاول تويوجد  ات ذات الوزن الجزيئي المنخفض عن طريق الكليةتطرح الهيبارين

 ساعات )أطول من الهيبارين القياسي(. 7-3، ويتراوح نصف عمرها الحيوي بقصور الكلية

 آلية تأثير الهيبارينات

 :تقوم الهيبارينات بتأثير مضاد للتخثر نتيجة آليتين هما 

                                                           
 قد يكون مزعج للمريض 10
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 .آلية مضادة للترومبين    آلية مضادة للعامل العاشر الفعالXa. 

  خماسية السكاريدتعتمد التأثيرات المضادة للتخثر على وجود بنية Pentasaccharide  موزعة بشكل عشوائي

 على سلاسل الهيبارين. 

 تثبط السلاسل: 

  >( الترومبين وأيضاً العامل العاشر الفعال18الطويلة ). 

 السلاسل تثبط فقط العامل العاشر الفعال ) (18الوزن الجزيئي المنخفض )> ات بينما القصيرة للهيبارين ذ

 (.القصيرة لا تتمكن من التثبت على الترومبين

  فهي ترتبط مع مضاد تخثر طبيعي وهو مضاد الترومبين  غير مباشرة للترومبينإنَّ الهيبارينات مثبطاتIII  أحد(

ين ( الذي يُشكِّل معقد يرتبط مع الترومبيزيد فعاليته بشكل كبير جداً، ارتباطه بالهيبارين مضادات التخثر الطبيعية

 .تثبيط غير مباشر للترومبينك هو ومع العامل العاشر أو مع أحدهما لذل

 : anti-IIaالتأثير المضاد للترومبين 

  لمضاد الترومبين الثالث يمتلك التركيب الخماسي السكاريد ألفة كبيرةAT III  2وهو يعطل بشكل  غلوبيولين

 تدريجي الترومبين أثناء تشكل الجلطة، فهو مضاد تخثر طبيعي.

  ترتبط الهيبارينات معAT III،  وبالتالي تزيد آلاف المرات الفعالية المضادة للتخثر للـAT III: 

 تأثير مضاد للترومبين.            AT III  + هيبارين 

  ويقوم هذا المعقد المكون من الهيبارين والـAT III وبالتالي  ،أو العامل العاشر/بعد ذلك بالارتباط مع الترومبين و

  غير مباشر.الالتثبيط 

  ينتج عن التأثير المضاد للترومبينAnti-IIa :تثبيط الآتي 

  .تحول الفيبرينوجين إلى فيبرين، الذي يشكل الشبكة التي تجمع الصفيحات في الخثرة 

 .ثبات التجمع الصفيحي 

 ل تفعيل العوامV, VIII, XI, XIII. 

 .تفعيل التشكل الذاتي للترومبين اعتباراً من البروترومبين 

 

 

 

 

 

 

 

 

لاحظ أن الهبيارينات تقوم بتثبيط 
الترومبين بشكل غير مباشر عن 

 3طريق العامل المضاد للترومبين 
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 ملاحظة:

  ويلة تؤثر على الطإن الوزن الجزيئي للهيبارين يحدد مدى تأثيره، فالهيبارينات ذات السلاسل

رها أما الهيبارينات ذات السلاسل القصيرة يكون تأثي ،الترومبين والعامل العاشر على حد سواء
بشكل أساسي على العامل العاشر وبشكل محدود على الترومبين، وبالتالي كلما كانت 

ة دالسلسلة أقصر كانت الفعالية المضادة للعامل العاشر أكبر بكثير من الفعالية المضا

 للترومبين. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 :anti-Xaالتأثير المضاد للعامل العاشر الفعال 

  ترتبط الهيبارينات معAT III  بنفس الآلية السابقة مما يؤدي إلى تثبيط غير مباشر للعامل العاشر الفعالXa  دون(

 تثبيط العامل العاشر(. يمكنها 18نا أن السلاسل أقل من الحاجة إلى سلاسل طويلة من الهيبارين تذكر قل

 كلما كانت الهيبارينات ذات الوزن الجزيئي المنخفض تحوي سلاسل قصيرة كلما كان تأثيرها من الناحية العملية ،

 . Anti-IIaالمضاد للعامل العاشر الفعال مسيطراً نسبة للتأثير المضاد للترومبين 

 مثال: Enoxaparin  مقارنةً  3.8فعالية العامل العاشر

ين ونلاحظ أن وزنه الفعالية المضادة لللترومبمع 

فالنسبة بين  Tinzaparinأما  ،4200الجزيئي 

الفعالية المضادة للعامل العاشر والفعالية المضادة 

فهذه  ،4500ووزنه الجزيئي  1.9ومبين هي للتر

الفعالية هي  النسبة تحدد بشكل أساسي ما

 .المسيطرة أكثر
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 LMWHالهيبارين ذو الوزن الجزيئي المنخفض 

  ازداد استعمالLMWH  معالجة الانصمام الخثري الوريدي والتناذر في على حساب الهيبارين غير المجزأ

 لضسباب التالية:  الإكليلي الحاد

 .يمكن حقنه تحت الجلد بجرعة مناسبة حسب الوزن 

 .وربما أفضل حسب الدكتور يعطي نتائج مشابهة 

 تاج إلى نفس المراقبة الحيوية الدقيقة.لا يح 

 .تكلفة أقل 

 .نصف عمر أطول 

 أقل إحداثاً للنزف ونقص الصفيحات المحدث بالهيبارين. 

ي عكس الهيبارين القياس تامين في حال تناول جرعة زائدة،بالبرو LMWHلا يمكن معاكسة تأثير 

 الذي نستطيع معاكسته بالبروتامين.

 :UHبالمقارنة مع الهيبارين غير المجزأ  LMWHميزات 

 نقص المقاومة للهيبارين: 

  يرتبطUH .ببروتينات البلاسما التي تعدل فعاليته مؤديةً إلى ظهور المقاومة للهيبارين 

  ترتبطLMWH .بشكل أقل ببروتينات البلاسما غير المتعلقة بالتخثر وبالتالي إمكانية المقاومة أقل 

 عند استخدام  خطر أقل لحدوث النزفيحات وبالتالي تثبيط أقل لوظيفة الصفLMWH. 

 11)نقص الصفيحات المحدث بالهيبارين معدل أقل لحدوث نقص الصفيحات والتخثر Induced -HIT Heparin

Thrombocytopenia عند استخدام )LMWH  مع العامل الصفيحي الرابع  أقلتداخل الحيث يكونPF4 وتشكل ،

 المرتبطة بالهيباري IgGأقل لضجسام الضدية 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           

 .مما يؤدي لتفعيل الصفيحات وتأهب للخثار PF4يحدث نقص الصفيحات المُحدث بالهيبارين بسبب أضداد ترتبط بالمعقد المكون من الهيبارين و  11

فقال له قلبه لا تجزع، فقد ينفتح الباب 

ذات يوم تحية لمن يخوضون الحياة ببراءة 

 الأطفال وطموح الملائكة.

 نجيب محفوظ
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 LMWH الهيبارين القياسي من حيث

 دالتون تقريباً 5000وسطياً  دالتون تقريباً  18000وسطياً  الجزيئيالوزن 

 التوافر الحيوي
 )حقن تحت الجلد(

 جيد ضعيف

 Aptt المراقبة المخبرية

غير ضرورية إلا في حالات قليلة ممكن 

أن نلجأ للفعالية المضادة للعامل 
 العاشر

 تحت الجلد الوريد أو تحت الجلد طريق الإدخال

 ++ أكبر+++  خطر النزف

 أفضلية بسيطة++++  +++ رالتأثير المضاد للتخث

 :LMWHمراقبة العلاج بالهيبارين ذي الوزن الجزيئي المنخفض 

 في معظم الحالات. غير ضرورية 

  مفيدة في بعض الحالاتقد تكون : 

 فعالية.الوذلك لأنّ إطراحه كلوي فيجب أن نراقب  ملغ/ دل( 2)الكرياتينين <  القصور الكلوي 

  وذلك كون النسيج الشحمي تحت الجلد يلعب دوراً  ،مع تعديل الحرائك الدوائية المرضى البدينينعند

 في امتصاص الدواء وبالتالي يتأثر توافره الحيوي.

  عوامل خطورة للنزفوجود. 

 aPTT  تذكر أن الفعالية المضادة للترومبين( غير مفيدIIa .)منخفضة 

  عايرة الفعالية المضادة للعامل العاشر متكون المراقبة عن طريقXa-Anti ملاءمة )غير متوفرة بشكل  أكثر

 .واسع(

 ج بالهيباريناتالمراقبة المخبرية للعلا

 بـ مجزأبالهيبارين غير  العلاج يراقب( اختبار السيفالين المفعلTCA)  وزمن ترومبوبلاستين الجزئي المفعل

(aPTT)  الذي يسبر بشكل رئيس التأثير المضاد للترومبينIIa-Anti . 

 اختبار الفعالية المضادة للعامل العاشر الفعال ـب بالهيبارينات ذات الوزن الجزيئي المنخفض العلاج يراقب

Xa-Anti  دة دولية/مل في المعالجة الشافيةوح 0.5 -1ساعات من حقن الهيبارينات   4المقاسة بعد . 

  قبل بدء العلاج بـ مراقبة التعداد الصفيحي جميع الحالاتفي يجبUH 5، ثم مرة كل أسبوع )بين اليومين-

 الناجم عن استعمال الهيبارينات(.من العلاج(، خشية حدوث نقص الصفيحات المُحدث بالهيبارين )التأثير الخطر  21

 لأولي واستبدال الهيبارينات بمضادات من المقدار ا %50-30ا يصل النقص الصفيحي لدرجة يجب وقف العلاج عندم

 . Kالفيتامين 

 جدول مقارنة بين الهيبارين القياسي والهيبارين ذو الوزن الجزيئي المنخفض
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 IIنقص الصفيحات المناعي نموذج  Iنقص الصفيحات السليم نموذج  مقارنة من حيث

 فترة الحدوث
باكرة )في الأيام الأولى من العلاج 

 أيام( 4حوالي أقل أو يساوي 

 (21-5)اليوم  متأخر

 خطر من حيث الإنذار

تناقص 
 الصفيحات

من المقدار  %20-10معتدل )
 البدئي(

من المقدار  %50-30أكثر من 
 البدئي

 )قليل( UHمع  %3 )شائع( UHمع  %30-10 تواتر الحدوث

 غير عرضي سريرياً 
حوادث خثرية صمية وريدية أو 

 شريانية

 التطور
 3عابر ومتدرج نحو الطبيعي خلال 

 أيام

مستمر )في حال متابعة العلاج 

 بالهيبارين(

 مناعي تفعيل مباشر للصفيحات الآلية

 + )ضرورية( )لا داعي( - الاختبارات الحيوية

 لا ضرورة للمعالجة المعالجة
إيقاف الهيبارينات واستعمال مضادات 

 التخثر البديلة

 (:II)النموذج  HITمعالجة نقص الصفيحات المحدث بالهيبارين 

 .الإجراء الأول هو وقف استعمال الهيبارين 

  دانابارويد استعمالDanaparoid  مشابه للهيبارين ذو وزن جزيئي منخفض، تقوم آلية عمله على تثبيط(

 ( أو استعمال مضاد تخثر آخر:Xالترومبين بشكل مباشر وله تأثير على العامل 

  آرغاتروبانArgatroban .)مثبط مباشر للترومبين( 

 ات الفيتامين مضادK. 

  في حال حدوث الخثار الوريدي كنتيجة لنقص الصفيحات المحدث بالهيبارينHIT يجب استعمال ،Danaparoid. 

  يمكن استعمال المركب السابقDanaparoid  بشكل وقائي في نقص الصفيحات المحدث بالهيبارينHIT  غير

 الطبيعية.المختلط بالخثار، حتى عودة الصفيحات إلى الحدود 

 لاستعمالات السريرية للهيبارينا

  يمكن استخدام الهيبارين في:  المعالجة الشافيةفي 

A. (.التي تعالج أيضاً بالهيبارين التهاب الوريد الخثري )لمنع حدوث الصمة الرئوية 

B. .الخثرة الشريانية 

C. .التخثر ضمن أجواف القلب 

 السليم والمناعي HITنقص الصفيحات المحدث بالهيبارين 
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D.  المستقر. غيرالطور الحاد من احتشاء العضلة القلبية وخناق الصدر 

  يستخدم بحالات: المعالجة الوقائيةفي 

A. العظمية والحوضية. الجراحات 

B. .التحال الدموي 

C.  لمدة طويلة.)المرضى المقعدين( ملازمة الفراش 

 الشافية والوقائية من الهيبارين الجرعات

 :UHالهيبارين القياسي 

 المعالجة الشافية : 

 400-600 يدي.وحدة دولية/كغ/اليوم بالتسريب الور 

 500 .وحدة دولية/كغ/اليوم حقناً تحت الجلد، على ثلاثة دفعات 

 المعالجة الوقائية: 

 ـتم استبدال الUH .بالهيبارين ذي الوزن الجزيئي المنخفض 

 : Enoxaparineمثل  LMWHالهيبارين ذو الوزن الجزيئي المنخفض 

 وحدة دولية. 100يحوي  ملغ 1ملغ مرتان/اليوم حقناً تحت الجلد. كل  80: المعالجة الشافية 

 ملغ مرتان/اليوم حقناً تحت الجلد  حسب درجة الخطورة. 40-20: المعالجة الوقائية 

 مضادات استطباب الهيبارينات 

 :يمنع استعمال الهيبارينات في الحالات الآتية 

 بعد استعمال الهيبارين. نقص صفيحاتأو  سوابق تحسس 

 وجود اضطراب في الإرقاء. 

 تفاع الضغط قرحة معدية عفجية، حوادث وعائية دماغية نزفية، ارمثل  لة للنزفآفات عضوية قاب

 .الشرياني غير المضبوط

 الدماغ أو النخاع الشوكيالحديثة على  التداخلات الجراحية. 

 :احتياطات الاستعمال 

 أو ارتفاع ضغط شرياني شديد  ،(يجب تعديل الجرعةفي حال وجود قصور كلية أو كبد ) تستعمل بحذر

 عند المسنين.

 مع الأسبرين أو  ينصح بعدم مشاركتهاNSAIDs  أوTiclopidine. 
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 مع مضادات الفيتامين  تُشرك بحذرK الستيروئيدات القشرية وحالات الخثراتو. 

 أثناء المعالجة بمضادات التخثر. يمنع الحقن العضلي 

 ليفضل استخدامها إلا في حافبالرغم من أنّها لا تعبر المشيمة ولكن لا  تستعمل بحذر أثناء الحمل 

 ويمكن استخدامها عند المرضعات. ،الضرورة القصوى خوفاً من النزف

 Danaparoid (Orgaran*) دانابارويد

  بفعالية مضادة للعامل العاشر ويتميز  ،ذي الوزن الجزيئي المنخفضمشابه للهيبارينXa. 

 الاستعمالات السريرية

 2500بمقدار  حقناً وريدياً ويُعطى  نقص الصفيحات المحدث بالهيبارين 

دي المستمر بجرعة تخفض وحدة دولية، وتستمر المعالجة بالتسريب الوري

 .أيام 5حوالي مدة لتدريجياً 

  الوقاية من الخثار الوريدي العميقDVT 750 ًوحدة دولية مرتان يوميا

  أيام أو حتى زوال خطر الانصمام الخثري. 7-5حقناً تحت الجلد لمدة 

 عند الحوامل والمرضعات إذا لم يكن هناك بديل  كن استخدامهيم

 .علاجي مقبول

 تُعَد ل الجرعة في حال وجود قصور كلية أو كبد.

 

 

 الوارفارين الهيبارين من حيث

 الفم بلعاً  حقناً بالوريد/ تحت الجلد طريق الإدخال

 يوم 3-1 آني بدء التأثير

فترة التأثير بعد 

 وقف الدواء

ساعات )خصوصي ذو الوزن  3-6

 الجزيئي المنخفض(
 يوم 3-5

 الدواء المعاكس
البروتامين )يؤثر فقط على الهيبارين 

 (UHالقياسي 
 Kالفيتامين 

 اختبار المراقبة

زمن الترومبوبلاستين الجزئي المفعل 
aPTT  للهيبارين القياسي أماLWMH 

بقياس الفعالية المضادة للعامل 

 العاشر

 (INRزمن البروترومبين )

 جدول مقارنة بين الهيبارين والوارفارين )مضادات التخثر الفموية بشكل عام(
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 آلية التأثير
تثبيط فعالية عوامل التخثر البلاسمية 

 )الترومبين والعامل العاشر(

تثبيط اصطناع عوامل التخثر في 

 (PPSBالكبد )

 تقويض كلي في الكبد تقويض جزئي في الكبد المصير

 يعبر المشيمة لا يعبر المشيمة عبوره للمشيمة

اختلافات الأجوبة 
 الفردية

 ضئيلة
بسبب الحرائك  واسعة جداً

التداخلات الفارماكولوجية  و

 الدوائية والامتصاص والاستقلاب
 

 المثبطات المباشرة للترومبين

 ديسرودين) Desirudin  *(Revasc.  ن ابيغاترادDabigatran (Pradaxa*). 

 آرغاتروبان Argatroban )*Arganova.)   ليبيرودينLepirudin  *(Refludan.) 

 .بطريق الإعطاءوتختلف جميع هذه الأدوية هي مثبطات مباشرة للترومبين 

 Desirudin (Revasc*) ديسرودين

 حقن تحت الجلد طريق الإعطاء. 

  لهلأنّه يملك ألفة عالية ونوعية  طهعن طريق تثبي بشكل مباشريؤثر  مضاد للترومبينهو. 

 ( نحصل عليه بالهندسة الوراثية. 65هو عديد ببتيد )حمض أميني  

  حقناً تحت الجلديستعمل ((SC 15  دقيقة من التداخل الجراحي(،  15-5ملغ مرتين يومياً )تعطى الجرعة الأولى قبل

  يوماً. 12-9مدة المعالجة 

  الورك والركبة(. ة في الجراحة العظميةالخثرات الوريديللوقاية من يستعمل(  

  )على الصفيحات الدموية. ولا يملك أي تأثيريمكن أن يؤدي استعماله إلى حدوث نزوف )بزيادة المقدار  

 شديد.الكبد الوقصور  شديدالكلية القصور تشمل  مضادات الاستطباب  

 (Argatroban )*Arganova غاتروبانار

 وريدي مستمر تسريببالـ يكون طريق الإعطاء. 

 مشابه لـArginine-L ،.مثبط مباشر وعكوس للترومبين  

  نقص الصفيحات المحدث بالهيبارين ـبيستعمل عند المرضى المصابينHITالتداخلات بـأيضاً   يستعمل، و

 .Percutaneous Coronary Interventions (PCI) الإكليلية عبر الجلد

  مكغ/كغ/د( ويضبط بقياس  2ة البدئية )الجرع بالتسريب الوريدي المستمريستعملaPTT. 

  بين باضطراب في الوظيفة الكبدية.عند المصا بحذريستقلب في الكبد ويطرح في الصفراء، لذلك يستعمل 

 النزف أهم التأثيرات غير المرغوبة.  
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  الميالين لإحداث النزوفأو  المصابين بنزوفيمنع استعماله عند. 

 Dabigatran Etexilate (Pradaxa*)ن دابيغاترا

 عن طريق الفم ق الإعطاءطري. 

  الصنع للـ طليعة دوائية حديثةهوDabigatran.  

 ملغ مرتين يومياً. 150يعطى عن طريق الفم بلعاً بمقدار  مثبط مباشر للترومبين  

 الـDabigatran ي موقع الخارجصغير الجزيئة يثبط بشكل عكوس الترومبين الحر أو المرتبط بالخثرة بالارتباط بال

  و/أو الموقع الفعال للترومبين.

  لكنّه لا يستعمل في حال وجود  مرضى الرجفان الأذينيعند  الحوادث الوعائية الدماغيةيعطى للوقاية من

 أفضل في هذه الحالة(. Kبدائل دسامية )تكون مضادات الفيتامين 

 تحسسية.الرتكاسات والاالنزف،  أهم التأثيرات الجانبية  

  وعند الضرورة يمكن استخدام يحتاج عادة لمراقبة مخبريةلا ،aPTT.  

 عة في حال وجود قصور كلية شديدإطراحه كلوي لذلك يجب تعديل الجر. 

 Lepirudin *(Refludan)ن ليبيرودي

 تم سحبه من الأسواق لأسباب تجارية.  

 مشابه للـHirudin ( عبارة عن مثبط غير مباشر للترومبين مشتق من النبات الطبيLeech Saliva يستعمل عند ،)

  وبقية اضطرابات التخثر. HITالمرضى المصابين بنقص الصفيحات المحدث بالهيبارين 

 الوريد  عبريعطى وبشكل مباشر ونوعي، الترومبين  يرتبط ويثبطIV ويضبط بقياس الـaPTT . 

  .نصف عمره الحيوي حوالي ساعة وهو يطرح عن طريق الكلية 

 ـلتم وقف تسويق اLepirudin  لأسباب تجارية )ليس هناك أي مشاكل  2012من قبل الشركة المنتجة منذ نيسان

  متعلقة بالدواء حسب بيان الشركة(.

 Xaمثبطات العامل العاشر 

  فاندوبارينوكسFondaparinux )*Arixtra:) مثبط غير مباشر.ر يمتلك تأثي 

 أبيكسابان Apixaban *(Eliquis:)  مثبط مباشريمتلك تأثير. 

 ن ريفاروكساباRivaroxaban (Xarelto*) : مثبط مباشر.يمتلك تأثير 

 كسابان بيترBetrixaban (Bevyxxa*). 

  إيدوكسابانEdoxaban (Savaysa*). 
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  Fondaparinuxفاندوبارينوكس 

  ريد، يثبط بشكل نوعي العامل اخماسية السكمضاد تخثر مع بنيةXa (بطريقة غير مباشرة.) 

 الارتباط النوعي للـFondaparinux  بمضاد الترومبينIII  يقوي التثبيط الطبيعي للعاملXa  بمضاد الترومبينIII 

 . (تأثير غير مباشرمرة ) 1000-300بمعدل 

 :الاستعمالات السريرية  

  عند المرضى الخاضعين لجراحات الورك والركبة.  العميقللوقاية من الخثار الوريدي 

 وارفارينبالمشاركة مع ال معالجة الخثار الوريدي العميق والصمة الرئوية. 

 علاجي(.  10-5وقائي،  2.5ملغ مرة واحدة يومياً ) 10 -2.5بمقدار  يعطى حقناً تحت الجلد 

  نصف عمر طويل لذلك يعطي فقط مرة واحدة ة ساع 21-17يطرح في البول مع نصف عمر إطراحي يتراوح بين(

 يومياً(.

  التأثيرات غير المرغوبة النزف.من 

  < مل/د(. 30يمنع استعماله في حال وجود قصور كلوي شديد )تصفية الكرياتينين 

 Rivaroxabanن ريفاروكسابا

  ،الموقع الفعال في العامل  يثبط بشكل مباشرمركب صغير الحجمXa. 

  مع وجبات الطعام. الفمعن طريق يعطى 

 :الاستعمالات السريرية 

 الوقاية من الـCVA مغ/مرة/ يومياً. 20 عند مرضى الرجفان الأذيني 

 مغ/مرة/يومياً.  20 الوقاية من الخثار الوريدي العميق والصمة الرئوية 

 معالجة يوم، ثم نستمر بال 21مغ/مرتان/يوم لمدة  15 علاج الخثار الوريدي العميق والصمة الرئوية

 مغ/ مرة/يومياً والمدة تقدر حسب الخطورة(. 20الوقائية )

 .يستقلب في الكبد ويطرح في البول والبراز 

 هي الوقاية وحيدة ألا و حالة عدا( خثرات أذيني، رجفان) الحالات بكل أيضاً عليه يفضل بل رفاريناالو تأثير نفس له

 12من الاختلاطات الخثرية الصمية للبدائل الدسامية.

 

 

                                                           
 (الصين من جيبو بدي لو) الوارفارين غير دواء صنعية صمامات لمريض تكتب مافينك العملية بالحياة 12

 (��بس شفت بالفحص سؤال فيه دسامات صنعية فكّر بالوارفارين )عم نعطيكن علامات ببلاش
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 Edoxabanإيدوكسابان و Betrixaban وبيتركسابان Apixaban أبيكسابان

  ن ريفاروكساباتشبهRivaroxaban  وتعطى عبر الفم كالتالي:مثبطات مباشرةوكلها ، 

 5: أبيكسابان mg .ًمرة واحدة يوميا  60: إيدوكسابان mg .ًمرة واحدة يوميا 

 160: بيتركسابان mg  40مرة واحدة في اليوم الأول ثم mg .ًمرة واحدة يوميا 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 

 

 

 

 

  Thrombolyticsالأدوية الحالة للخثرات 

  يبا ساعات الأولى تقر 6)بشرط استعمالها في الـ الانصمام الخثري الحادتستعمل هذه الأدوية عند بعض مرضى

 الشكل) إلى بلاسمين( الشكل العاطل) تقوم بتحويل البلاسمينوجينحيث  ،من الحدثيّة لكي تكون فعالة(

 (. الفعال

 :يمارس البلاسمين تأثيره الحال للبروتين على كل من 

 .)الفيبرين الموجود في الخثرات )حل الخثرات 

 ئل في الدوران.الفيبرينوجين الجا 

  التشكل أكثر. الفعالية أكبر عندما تكون الخثرة حديثةتكون 

  من الشرايين التي تم فتحها باستعمال هذه  %15، كما أنّ (%80)النجاح  من الحالات %20تفشل المعالجة في حوالي

 الأدوية تغلق من جديد )تنكس الخثرة(.

لرؤية  PDFمواقع تأثير مضادات التخثر كمراجعة شاملة )الرجاء العودة لملف الـ

 الصورة بالألوان(
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 أهم الأدوية الحالة للخثرات

  :Streptokinase (Streptase*) الستريبتوكيناز .1

 .من منشأ جرثومي 

 للدم  الحالة العقديات أنزيم تنتجهStreptococcus (طبيعي مكون هو أي )وبالتالي              

منه لاحقاً بسبب تشكل  فلن يستفيد بالستربتوكيناز عالجناه المريض اي) مناعة له تحدث

 .الآلية هذه تخف شهر ١٢ - ٦ أنه بعد تقول دراسات ويوجد  (الاجسام المضادة

 ألف ٥٠٠ ساعتين بجرعة أو ساعة لمدة تسريب يعطى. 

 ساعة ٢٤ تستمر فعاليته. 

 مقاومة له تحدث  

 للستربتوكيناز نضطر( الأرياف خاصة) قثطرة فيها يوجد لا التي المراكز. 

 النزف عالية خطورة. 

 التحسس عليه كبير 

 بالمراجع عليه مختلف %٤٠ تتجاوز لا نسبة فتحه الشريان 

  :Anistreplase الأنيستريبلاز  .2

 الستريبتوكيناز معقد مكون من Streptokinase البلاسمينوجينو Plasminogen . 

 بسبب المنشأ الجرثومي. جواب مناعيإلى  انيؤدي 

 يرتبطآلية تأثير هذين المركبين : Streptokinase بالـPlasminogen  مؤدياً إلى تحويله إلى البلاسمين

 الفعال.

 . tPAيدعى أيضاً البلاسمينوجين النسيجي المفعل  :Alteplase (Activase*) الألتيبلاز .3

 .Tenecteplase (TNKase*) التينيستيبلاز .4

 .Reteplase (Retavase*) الريتيبلاز .5

  وبسبب ذلك فإن سعرها مرتفع جداً.(لا جواب مناعي) الهندسة الوراثيةنحصل على هذه المركبات باستخدام ، 

 آلية تأثير هذه المركبات: 

  لألتيبلاز ايتميزAlteplase  بألفة ضعيفة تجاه البلاسمينوجين الحر لكنه يرتبط بسرعة بالبلاسمينوجين المرتبط

 بروتينات تخريبدون لجرعات الخفيفة على حل الفيبرين حيث يقتصر تأثيره با بالفيبرين لذلك يعتبر نوعياً للفيبرين

 ن.أخرى خاصة الفيبرينوجي

 ريتيبلاز يتميز الReteplase .بأنه أقل نوعية تجاه الفيبرين 
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  لتينيستيبلاز ايتميزTenecteplase.بنصف عمر أطول كما أنه نوعي للفيبرين 

 : Urokinase (Abbokinase*) اليوروكيناز .6

 أنزيم مستخلص من بول الإنسان،  

  (.جواب مناعيلا ) مباشرألية التأثير تعتمد على تفعيل البلاسمينوجين بشكل 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 العامة للأدوية الحالة للخثرات الخواص

 يرية:الاستعمالات السر

 .الصمة الرئوية الخطيرة 

 .خثار وريدي عميق وشديد 

 .احتشاء عضلة قلبية حاد 

 ( النوبات الإقفارية الحادةtPA.) 

 الحرائك الدوائية:

  الوريدتعطى هذه الأدوية عن طريق. 

 

 

نلاحظ في هذه الصورة مواقع تأثير 

 حالات الخثرات...
 streptokinaseأن لاحــــــــــــــــــظ

  Urokinaseو
يؤثران على بلاســــمينوجين المصــــل 

، والبلاســــــمينوجين المرتبط بالفيبرين

ــــفــــيــــبــــريــــن  أي يــــؤثــــران عــــلــــى ال
والبلاســـــــمين )ومنــه يُحف ِّزان تــدرُ ك 

 Alteplaseالفيبرينوجين(، أمــا الــــــــــــــ
ه بشـــــــكـل أســــــــاســـــــي على فتـأثير 

ـــالفيبرين  البلاســـــــمينوجين المرتبط ب

وبشــــــــــــكــــــل مــــــحــــــدود عــــــلــــــى 

البلاســــــمينوجين المصــــــلي وبالتالي 

 فهو نوعي للفيبرين.
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 التأثيرات الجانبية:

 نزف.  تحسسية ارتكاسات. 

 اضطربات نظم تالية لعودة الجريان الدموي. 

 :مضادات الاستطباب

 اضطرابات نزفية.  ارتفاع ضغط شديد.  جراحة حديثة.  .الحمل 

 :الدوائيةالتداخلات 

  الأسبرين، الورفارين،  أدوية أخرى تؤثر على الإرقاء مثلزيادة خطر حدوث النزف عند مشاركتها معDicumarol ،

Ticlopidine ،Abciximab ،Heparin. 

 الأدوية المضادة لحالات الخثرات

  في حال تجاوز الجرعة المسموحة من الأدوية الحالة للخثراتOverdose:يمكن استعمال ، 

 Aminocaproic Acid (Amicar*) : يثبط تحلل الفيبرين عن طريق الحصر التنافسي لتفعيل البلاسمينوجين

 (.يمنع تحوله إلى بلاسمين)

 Tranexamic Acid (Cyklokapron*) :مشابه للـLysine  يتنافس على مواقع ارتباط اللايزين على

 برين.لارتباط بالفيوجين والبلاسمين، وبالتالي منع االبلاسمين

 Aprotinin : .يثبط البلاسمين الجائل في الدوران 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
 
 
 

 مخطط يلخص الأدوية المضادة لحالات للخثرة
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 نختتم المحاضرة بأهم الأدوية التي يجب تذكرها 

 مضادات تجمع الصفيحات

Aspirin Clopidogrel 

GP IIb\IIIa Inhibitors: 

، Abeximab, Tirofiban 
,Eptifibatide 

 مضادات التخثر

Warfarin Desirudine LMWH Heparin 

 الأدوية الحالة للخثرات

Streptokinase Anistreplase Alteplase Reteplase Tenecteplase 

Tissue 

Plasminogen 
Activator TPA 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 إلى هنا نكون قد انتهينا من المحاضرة، نترككم مع هذه القصة: 

لها عشرات المعاني  لتولستوي والقصة معنها عميق، ب"قرأت قصة أديب روسيا 

 ني فقط، القصة تقول: االعميقة، وأنا اخترت أحد هذه المع

إنه كان في إحدى مناطق المراعي في روسيا جماعة يقسمون الأراضي الواسعة بينهم 

وكل  ،بطريقة غريبة بعض الشيء، فكل إنسان يركب حصانه وينطلق مع شروق الشمس

لتي يمر بها تصبح ملكاً له بشرط أن يصل إلى النقطة التي بدأ منها قبل غروب الأراضي ا

ن كل واحد منهم كان ينطلق بحصانه بأقصى سرعة أكان يحدث هو الشمس. والذي 

لكي يقطع أكبر مساحة من الأرض، ولكن عندما يحاول العودة إلى النقطة التي بدأ منها 

وبعض هؤلاء الناس قتلوا خيولهم،  ه قد تعب أو مات منه في الطريق. يكون حصان

وبعضهم بعد أن مات حصانه حاول أن يعود على قدميه فمات هو الآخر، دون ان يصل 

 إلى النقطة التي بدأ منها. 

فليس المهم أن تنطلق بسرعة في البداية ولكن المهم أن تحسب 

خفيفاً قبل غروب  حساب طريق العودة، المهم أن تعود سليماً

  "الشمس.
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 دون ملاحظاتك

------------------------------------------------------------------------------------ 
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