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 الأدویة القلبیة الوعائیة

 

 :الادویة التي ستناقش في ھذا الفصل تستعمل من اجل 
   لقلبتأثیرھا على ا – 1
 الاقسام الاخرى في الجھاز الوعائيتأثیرھا على  - 2
 

 .توزع الدم في الجھاز الوعائيأو تعدیل النتاج الكلي للقلب  تعدیل  وذلك لاجل
 :تستعمل  ھذه الادویة لمعالجة

 1- angina,                                                   الذبحة الصدریة 
 2 - cardiac arrhythmias,                     اضْطِرابُ النَّظْم القلبي  
 3 - hypertension,                                        ارتفاع الضغط 
 4 - hyperlipidemias, and                       فرَْطُ شَحْمِیَّاتِ الدَّم 
  5- disorders of blood coagulation.  اضطرابات تخثر الدم 
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 الأدویة القلبیة الوعائیة

 

 

مقاومة الاوعیة  خفضتشمل موسعات الاوعیة الادویة التي لھا المقدرة على 
 : peripheral vascular resistanceالمحیطیة 

 
- organonitrates,                                                         مشتقات النترات العضویة 
- - angiotensin-converting enzyme (ACE) inhibitors,  لُ مثبطات لإنْزیمُ المُحَوِّ

 Iللأنَْجیوُتنَْسینِ 
- angiotensin receptor- blocking agents,          الادویة المحصرة لمستقبلات

 الانجیوتنسین
 

في بعض   cardiac outputلتحسین النتاج القلبي تستعمل ھذه الادویة -
 congestive heart بفشل القلب الاحتقاني المرضى المصابین 

failure)CHF.( 
ھو انقاص متطلبات القلب من منع وتفریج الم الذبحة الصدریة الھدف الرئیسي -

 .من الأوكسیجین بحیث تكون كمیة الدم الناجمة عن  تضیق الشرایین  كافیة 
-   
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ
ANTIANGINAL AGENTS AND VASODILATORS 



 

 

 تقلص وارتخاء تنظم عملیةcontractile activity  كل انماط العضلات
 Phosphorylation الفسفتةعلى نحو رئیسي بتفاعل ) الملساء والھیكلیة(

ویلعب أحادي فسفات الأدینوزین الحلقي .  Myosinللمیوزین القلوب 
(cAMP),  أحادي فسفات االغوانوزین الحلقي  و(cGMP)    في تنظیم دورا

 .توتر العضلة الملساء 
 
 
 تتأثر فعالیة ال(cGMP)   بعوامل داخلیة بعملیة ارتخاء العضلات الملساء

موسعات الاوعیة النتریة تخضع لعملیة وقد افترُض ان المنشأ وخارجیة المنشأ 
 vascular smoothاستقلاب داخل خلایا العضلات الملساء الوعائیة

muscle cells  زلتعطي أكُسید النترو NO . 
 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -  1
 SMOOTH MUSCLE RELAXATION ارتخاء العضلات الملساء      

4 

.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ
ANTIANGINAL AGENTS AND VASODILATORS 



 

 

زیلعب أكُسید النترو NO  دورا فاعلا من خلال(cGMP)    في  العضلات
الخلایا البطانیة في  NO زویتشكل أكُسید النترو, الملساء للجملة الوعائیة

اعتبارا من الحمض الأمیني   vascular endothelial cellللأوعیة 
 .NO NO synthaseبواسطة سینثاز ال  L-arginineالأرجنین المیسر 

 
ازداد انتاج ال كلماNO  ال  دازدا كلما(cGMP) ازداد ارتخاء العضلات  كلماو

 .(Fig. 19-3)الملساء 
 
ودیایسترازفكذلك ان مثبطات انزیم الفس phosphodiesterases  لل   

cAMP and cGMP    من خلال منع ( یسبب ارتخاء العضلات الملساء
 )AMP and GMPتحولھما الى

 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 SMOOTH MUSCLE RELAXATION ارتخاء العضلات الملساء      
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ
ANTIANGINAL AGENTS AND VASODILATORS 



 

 

-   

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1ّ◌           
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ
ANTIANGINAL AGENTS AND VASODILATORS 



بسرعة في الكبد والكلیتین والرئة طریق الفم  تسُتقلب موسعات الاوعیة النتریة المعطاة عن 1.
 .NO زومخاطیة الامعاء والانسجة الوعائیة الى أكُسید النترو

 
مما یسمح بزیادة %  15فینخفض الاستقلاب بتحت اللسان اما موسعات الاوعیة النتریة المعطاة 2.

 .زمن وجود النترات الحرة في الاوعیة 
 

تؤُثر  مركبات النترات والنتریتات  والنتروزوالعضویة ونتروبروسید الصودیوم  في توسیع الاوعیة 3.
 . NO زأكُسید النترو من خلال تولید ا

 
بدلا من أكُسید ”  replacement agents  أدویة استعاضة” تعُد موسعات الاوعیة النتریة 4.

 .  داخلي المنشأ  NO زالنترو
 .الاوعیة النتریة الحالة التأكسدیة لموسعات  1-19یظُھر الجدول 5.
 2تمتلك نتروجین بحالة تأكسدیة اعلى من لأدویة موسعات الاوعیة النتریة أنھا  السمة المشتركة 6.

 . 2ذي الحالة التأكسدیة  NO زوتحُرر أكُسید النترو
غیر إنزیمیة الصودیم بالیة  nitroprusssideمن نتروبروسید  NO زتحرر أكُسید النترو7.

nonenzymatically  . 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 استقلاب موسعات الاوعیة النتریة

METABOLISM OF NITROVASODILATORS 

 

.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

 



 

 
 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1

 استقلاب موسعات الاوعیة النتریة
METABOLISM OF NITROVASODILATORS 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



(  واھمھا السلفات, alcoholإسترات مع الأغوال , كالحموض العضویة, تشكل الحموض المعدنیة  – 1
 . nitrites والنتریتات  nitrates والنترات ) میثیل سلفات وإیثیل سلفات 

 
 .بمعالجة الحمض مع الغول  Nitrous acid (HNO2) esters إسترات حمض النتروزتتشكل  – 2
 
لاتذوب بالماء إنما باالمذیبات ) : بشدة(سوائل طیارة توجد المركبات النتریة العضویة بشكل  – 3

 .العضویة
 .فھي غیر ثابتة ) الرطوبة( المركبات النتریة العضویة بوجود الماء  hydrolysis تتحلمھ  – 4
 
 angina عالجة للذبحة الصدریةمالوقایة والن فائدة أدویة المركبات النتریة العضویة ھي في إ – 5

pectoris , ولا تفید في لا في الربو او تشنج الجھاز المعدي المعوي. 
 
  Nitroglycerin (glyceryl trinitrate)) ثلاثي النترات غلیسیریل( النتروغلیسیرینیعُد   -6

 أول المركبات النتریة العضویة وأھمھا 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 .ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

 



 

 : والنتروز النتریكحمضيَ  لإسترات الفارمكولوجيالتأثیر  –علاقة البنیة  – 7
 speed of onset, سرعة بدء التأثیر-1: ان تعدیل البنیة الكیمیائیة یؤدي إلى تعدیل في  -)1  

 duration of actionمدة التأثیر  – 2                                                                
 potency) القوة( الفاعلیة  -3                                                                

-   

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

لا یوجد ایة فانھ  6الى  2رغم ان عدد المجموعات الاستریة یمكن ان یختلف من  –) 2  
 .  الفعالیة ىعلاقة بین ھذا العدد ومستو

 
للدواء عند اذابتھ   partition coefficientكلما ازداد معامل التوزع یبدو انھ  –) 3  

 (R).كلما ازدادت الفاعلیة , ماء  /في مزیج زیت
 
 (R) .ازدادت مدة تأثیره الموسع للاوعیة كلما , ألفة الدواء للشحم كلما ازدادت  –) 4 
 

ضمن الخلیة وبالتالي توزعھ  NOألفة النتروغلیسیرن العالیة للشحم تسمح باستمرار تشكل ال ان  –)  5
 .  وتأثیره

 :  ریة لأنھ یسببدیعُد النتروغلیسیرین دواء فعال للذبحة الص –) 6
 a     -  الدم التاجيتدفق إعادة توزیعredistribution of coronary blood flow      إلى

 ischemic.    اصیبت بالإقفار مناطق  القلب التي 
b      -  یخفض حاجة القلب من الاوكسیجین -    

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

-    
 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1

 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز

 الأدویة المستعملة
Amyl Nitrite  نتریت الاأمیل 

Nitroglycerin نتروغلیسیرین 

Diluted Erythrityl Tetranitrate تترانترات الإریثریتیل المخفف  
Diluted Pentaerythritol Tetranitrateتترانترات البنتااریثریتول  

Diluted Isosorbide Dinitrateدینترات الایزوسوربید المخفف  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

  



 

 ھو نترات الأمیل التصاوغیة isomeric amyl nitrites   لكنھ على نحو رئیسي نترات
 .الأمیل ویحضر من معالجة حمض النتروز مع الغول الامیلي 

 
  امبولات تسُتعمل حقنا او عن طریق الفم یصُرف عادة بشكل. 

 
   دِرْیاق كیستعمل حالیا لمعالجة التسمم بالسیانید)Antidote]أدویة.[ 

 
 سائل اصفر فاتح مع رائحة ایثریةھوEther  وطعم حارق  ویشكل بخاره مزیجا منفجرا مع

 .اوكسجین الھواء
 غیر ذواب بالماء ومزوج مع المذیبات العضویة. 

 
 یتفكك الى حمض الفالیریك valeric acid وحمض النتریك. 

 
 
 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز

   Amyl Nitrite   1 - نتریت الأمیل  Amyl nitrite, isopentyl nitrite 
[(CH3)2CHCH2CH2ONO]  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

 



 

 Nitroglycerinنتروغلیسیرین  -2•

 .ھو تري نترات الغلیسیرین أو استر الغلیسیرول ثلاثي النترات1.
 

یحُضر باضافة الغیسیرول بعنایة الى مزیج حمض النتریك وحمض 2.
 .  السلفوریك

 
یذوب بالماء . زیت طیار عدیم اللون وطعم حلو حارقیوجد الاستر بشكل 3.

 .قلیلا جدا لكنھ یذوب بالمذیبات العضویة 
 

وعندما . dynamiteیستعمل على نحو واسع كمادة متفجرة في الدینامیت 4.
ینسكب على الارض او یتبخر فیجب اضافة مادة قلویة  على البقاوة لتفكیكھ  

 .اما الاشكال الصیدلانیة فتكون مخففة على نحو لاتنفجر , 
 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

صداعا فانھ یسبب , وبسبب نفوذه عبر الجلد , دواء موسعا للأوعیة قوي جدا یعُد النتروغلیسیرین 5)
 .  شدیدا العاملین یتحضیره وتصنیعھ 

 
على الجلد  patch formulation )لصاقة( رقعة بسبب نفوذه عبر الجلد فیستعمل بشكل 6)

 .ویكون تأثیره بطئ و طویل المدة 
 

ینبھ تولید الدوران من بین موسعات الأوعیة النتریة الذي النتروغلیسیرین الدواء الوحید یعد 7)
حید الذي یمنع احتشاء العضلة ووال  coronary collateral circulationالجانبي التاجي 

 .عاء التاجي الوبانسداد ا experimental myocardial infarctionالقلبیة التجریبي 
 

فبالرغم من تجانسھا عند التصنیع إلا أنھا تفقد من .بعض اقراص النتروغلیسیرین غیر ثابتة ان 8)
 .النتروغلیسیرین الى حافة القرص“ھجرة”و “  تبخر”فعالیتھا بسبب 

 
 

-     
 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1

 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز

 Nitroglycerinنتروغلیسیرین  -2
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

 في الوقایة والمعالجة للذبحة الصدریة: الاستعمال 
الاستعمال  موانعContraindication  : انخفاض  ,الحساسیة للنترات

 .الضغط 
   احتیاطات الاستعمالPrecaution : احتشاء قلبي , اعتلال الكبد أو الكلیتین

 حدیث
 المقدار الیوميDaily dose  : ملغ یكرر عند   1 – 0,5تحت اللسان

 ..( 30 -8 -2 ) اللزوم
 الأثّار الضائرةAdverse effects : صداع نافضthrobbing headache 

 .  tachycardiaتسرع قلب , flushingبیغ 
 
       

 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز

 Nitroglycerinنتروغلیسیرین  -2
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

Diluted Erythrityl Tetranitrate 3 - تترانترات الإریثریتیل المخفف  
 لحمض النتریك وغول الاریثریتولاستر رباعي النترات  -1
 
قلیل الذوبان بالماء لكنھ ذواب , ینفجر بشدة , بلورات  -2

 .المذیبات العضویة 
 
او بمادة خاملة بحیث یمكن عند التصنیع یخفف باللاكتوز  -3

 .استعمالھ بمامونیة مطلقة 
 ) حتى یبدأ تأثیرهمدة اطول من النتروغلیسیرین یحتاج الى  -4

15- 30- 180)  . 
 
یستمل من اجل تأثیر قصیر وطویل المدة  في الوقایة  -5

رْیانِيّ ولخفض , والمعالجة للذبحة الصدریة  مِ الشِّ   ضَغْطِ الدَّ
. 

   

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز

Erythritol 
tetranitrate, 
1,2,3,4-
butanetetrol, 
tetranitrate (R*, 
S*), 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

 Diluted Isosorbide Dinitrate 4 دینترات الایزوسوربید المخفف-  
 .بللوري ابیض مسحوق 2)
بشكل أقراص تحت اللسان وأقراص مضغ في المعالجة یستعمل 3)

 .والوقایة من ھجمات الذبحة الصدریة الحادة 
)  60-15-3(عندما یعطى تحت اللسان دقیقة  2بعد یبدأ تأثیره 4)

 .30-15اما الاقراص الفمویة فبعد 
 

الى   Isosorbide Dinitrate الایزوسوربید دینتراتتستقلب 5)
-isosorbide 5  مونونتراتایزوسوربید

mononitrate(imdur).  , وھذا المستقلب لھ عمر نصفي
 . دینترات الایزوسوربیدأطول من 

 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
  ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACID إسترات حمضيَ النتریك والنتروز

1) Isosorbide 
dinitrate. 1,4:3,6-
dianhydro-D-
glucitol dinitrate 
(Isordil, 
Sorbitrate),  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

 Diluted Isosorbide Dinitrate 4 دینترات الایزوسوربید المخفف-  
 في الوقایة والمعالجة للذبحة الصدریة وفي : الاستعمال

 فشل القلب
الاستعمال  وانعمContraindication  : الحساسیة

 .انخفاض الضغط  ,للنترات 
  احتیاطات الاستعمالPrecaution : اعتلال الكبد أو

 احتشاء قلبي حدیثالكلیتین الحادة  
 المقدار الیوميDaily dose  : ھجمة الذبحة الحادة  :

أما .یكرر عند اللزوم ) البالغین(ملغ10-5تحت اللسان 
ملغ على عدة  120 – 30الوقایة عن طریق الفم من 

 .جرعات 
الضائرة الأثّار Adverse effects : صداع نافض

throbbing headache  , بیغflushing  ,
 .  tachycardiaتسرع قلب 

 

 Nitrovasodilatorsموسعات الأوعیة النتریة -1
 ESTERS OF NITROUS AND NITRIC ACIDSإسترات حمضيَ النتریك والنتروز

1) Isosorbide 
dinitrate. 1,4:3,6-
dianhydro-D-
glucitol dinitrate 
(Isordil, 
Sorbitrate),  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

قناة الكالسیوم حسب ثلاثة أصناف كیمیائیة مختلفة لأدویة  مُحصراتیمكن تصنیف   
 .التي استعملت بدایة اكتشافھا    prototype drugs البدئیةالأنماط 

 
 ,phenylalkylamines (verapamil)  فینیل الكیل امین1)
  dihydropyridines (nifedipine)-1,4 دیھیدروبیریدین-21-4)
  ,benzothiazepines (diltiazem) بنزوتیازیبین3)

 
قناة الكالسیوم بسبب  حصراتلمُ ” الاولبالجیل ”  البدئیةیصطلح أحیانا على ھذه الأنماط 

ذات المركبات ” الجیل الثاني ” ن  صنفین منھا قد توسعا من خلال اكتشاف أدویة أ
 .   (Table 19-3)الأكثر قوة 

-   

 Calcium Antagonists     مناھضات الكالسیوم -2
 مُحْصِراتُ قنَوَاتِ الكالْسْیوُم

calcium channel blockers      
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

   -   
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

-    

 Calcium Antagonists     مناھضات الكالسیوم -2
 مُحْصِراتُ قنَوَاتِ الكالْسْیوُم

Verapamil فیرابامیل 
 Diltiazem  ھیدروكلورید الدیلتیازیم 

 Hydrochloride  

Nifedipine نیفیدیبین  
Felodipine 

 
Amlodipine 

 
Isradipine 

 
Nicardipine 

   
Hydrochloride 

Bepridil Hydrochloride  

.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

              Verapamil hydrochloride   ھیدروكلورید الفیرابامیل   -1 

 .مسحوق بللوري ذواب بالماء والغول المیثیلي :        CHARACTERSالصفات  
 : IDENTIFICATION الاستعراف

فتقاس نسبة الامتصاص  UVالاشعة فوق البنفسجیة یعطي محلولھ الحمضي قمتيّ امتصاص في    -1
 .بینھما وھي ثابتة

 .IRالاشعة تحت الحمراءیعطي طیف امتصاص وصفي في    -2
 . TLCالاستشراب بالطبقة الرقیقةیفحص باستخدام   -3
 .أیون الكلوریدیعطي تفاعل   -4
 .مئویة  144بدرجة  ینصھر  -5
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

              Verapamil hydrochloride   ھیدروكلورید الفیرابامیل   -1 

یعایر على اساس انھ ملح لأساس ضعیف بمحلول  ASSAY : المُقایسة
,  مول 0.1المُعایر sodium hydroxideھیدروكسید الصودیوم 

مل من محلول  1أي كل . ھو وزن جزیئي واحد  equivalent والمكافئ
مول یكافئ  0.1المُعایر sodium hydroxideھیدروكسید الصودیوم 

49.11 mg    منC27H39ClN2O4.  

 Calcium Antagonists     مناھضات الكالسیوم -2
 مُحْصِراتُ قنَوَاتِ الكالْسْیوُم

C27H39ClN2O4. 
491. 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

             Verapamil hydrochloride   ھیدروكلورید الفیرابامیل   -1 

 .ةلیمجموعة نتریسلسلة الفینیل الكیل امین ویحمل یعد الفیرابامیل المركب الاول  من  -1  
 
 .  بوصفھ دواءا موسعا للاوعیة التاجیة 1962أدخل في المداواة عام  -2  
 
واضطرابات النّظم        ,angina pectoris معالجة الذبحة الصدریةیستعمل في  - 3  

arrhythmias  في متلازمة إقفار العضلة القلبیةischemic myocardial 
syndromes 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



              Verapamil hydrochloride   ھیدروكلورید الفیرابامیل   -1 

 الاستعمالUses : في أدویة  4من الصنف ( اضطراب النظم لذبحة الصدریة وفي افي معالجة
 ).اضطراب النظم 

 
الاستعمال وانع مContraindication  : hypotension,انخفاض الضغط 

bradycardia بطئ القلب 
 
 المقدار الیوميDaily dose :  مقسمة على عدة جرعات ملغ  360-240: الذبحة الصدریة

 مرات  3على  ملغ  120-40: اضطراب نظم القلب فوَقَ البطَُینِيّ .              
 
 الأثّار الضائرةAdverse effects: بیغ , قیاء , امساكflushing   , تعب , دوخة , صداع

 ,hypotensionوانخفاض ضغط , ) اطراف سفلى( وذمة كاحل , 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



فیزیولوجیة الخواص اللھ  -4
مشابھ electrophysiologicalكھربیةال

 .للفیرابامیل لكنھ اقل قوة كمضاد لاضراب النطًم 
 
یمتص من الجھاز الھضمي ویصل الى تركیزه الاعظمي  -5

أما الاشكال مدیدة التأثیر . ساعة  1في البلازما  خلال 
 .ساعة   4 -3فتصل الى التركیز الاعظمي بعد 

 
لمعالجة الذبحة الصدریة : المقدار الیومي  -6

ملغ مقسمة الى عدة  360-180بالفم 
 جرعات  

 زیبینابنزوتی1,5 من مشتقات -1
اكتشف في الیابان لمعالجة الذبحة  -2  

خواص الصدریة ثم وُجد ان لھ 
موسعة للشرایین والشُرینات 

 .یطیةحالم
الذبحة مل لمعالجة عیست -3

  .variant  anginaالصدریة
 

Diltiazem Hydrochloride(Altiazem)   2-  ھیدروكلورید الدیلتیازم  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

   

 :البنیة الكیمیائیة 
ویحمل مجموعة دي ھیدرو بیریدین  1,4ھو 

لكن ,  Nitratsنتریة ولا یعُد من النترات 
ھذه المجموعة النتریة ضروریة للحصول 

 .للذبحة الصدریةعلى التاثیر المضاد 
 : CHARACTERSالصفات  

بللوري اصفر لا یذوب بالماء بل  مسحوق
 .بالاسیتون
 : IDENTIFICATION الاستعراف

 درجة الانصھار -1
یعطي طیف امتصاص وصفي في  الاشعة   -2

 .IRتحت الحمراء
یفحص باستخدام الاستشراب بالطبقة   -3

 . TLCالرقیقة
 )بعد الارجاع  الدیأزة( ملون تفاعل  -4
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Nifedipine  (Adalat) 3-  نیفیدیبین   

Nifedipine, 1,4-dihydro-2, 6-dimethyl-4-
(2-nitrophenyl)-3,5-
pyridinedicarboxylate dimethyl ester 
(Adalat, Procardia),  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

   

دیھیدروبیریدن فان كل مركبات ھذا الصنف تملك  1,4بوصف النیفیدیبین ممثلا لصنف   -1
اللذین  جذرین الكیلیین 6و  2وتحمل في الموضعین  المھدرجة جزئیاالبیریدن  حلقة

 .یمكن ان یلعبا دورا في مدة التأثیر
 carboxylic مجموعتي كربوكسیل  5و 3أیضا في الموضعین  البیریدینتحمل حلقة  – 2

groups  مجموعتي استراللتین یجب أن تحُمیان بتحویلھما إلى ester functional 
group  . واعتمادا على نمط ھاتین المجموعتین الاستریتین فان الدواء یمكن ان

 .یتوزع على انحاء مختلفة من الجسم
تتبادل  aromaticحلقة عطریة  4ایضا في الموقع  البیریدنیجب أن تحمل حلقة  -3

 electron-withdrawingساحبة للالیكترونات ) مجموعات(بدورھا مع مجموعة 
group (i.e. Cl or NO2 )   في الموقعین اورتو ortho  ومیتاmeta 

 

 Calcium Antagonists     مناھضات الكالسیوم -2
 مُحْصِراتُ قنَوَاتِ الكالْسْیوُم

29 

 التأثیر –علاقة البنیة 

.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

Nifedipine  (Adalat) 3-  نیفیدیبین   



 

   

 :( SAR )التأثیر  –علاقة البنیة 
لھذا الصنف من محصرات   prototype یملك النیفیدیبین الأنُْمُوذجَ ؛ النمََطٌ بدَْئِيّ  -4

 potent periferalموسعة للاوعیة المحیطیة  قویة الكالسیوم خواصا 
vasodilatory properties . 

عند بعض في معالجة ارتفاع الضغط الشریاني نظرا لھذه الخواص فیستعمل النیفیدیبین  – 5
 .المرضى

 . buccalفمویا وشدقیا یمُتص النیفیدیبین  -6
 –20: البالغین , ارتفاع الضغط الشریاني , الذبحة الصدریة : Daily doseالمقدار الیومي 

 موزعة على عدة جرعات ویجب تجنب تناول عصیر جریب فروت,ملغ  100
grapefruit juice لأنھ یتداخل في الاستقلاب. 

, تسرع قلب , تعب , دوخة , احمرار الوجھ , صداع : Adverse effectsالأثّار الضائرة 
 )تستجیب جزئیا  إلى المدرات( الاطراف السفلى   oedema  وذمة

 
 

 Calcium Antagonists     مناھضات الكالسیوم -2
 مُحْصِراتُ قنَوَاتِ الكالْسْیوُم

30 

.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

Nifedipine  (Adalat) 3-  نیفیدیبین   



 

   

 :( SAR )التأثیر  –علاقة البنیة 
 1,4من مشتقات الجیل الثاني أحد ادویة  -1

 . دي ھیدرو بیریدین المشابھ للنیفیدیبین
كما ھي الحالة لكل مشتقات الدي ھیدرو  -2

 :   تملك بیریدین من الجیل الثاني فانھا 
اعلى نحو عضلات انتقائیة تأثیر  -      

وعیة مما ھي الاوعیة        الملساء  للا
 .نحو عضلة القلب 

 ) .ساعة36(عمر نصف طویل  -      
 lessتقلص عضلي سلبي اقل  -      

negative inotropy   من الانموذج
 .النیفیدیبین 

 Calcium Antagonists     مناھضات الكالسیوم -2
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Amlodipine  (Norvasc)  -     أملودیبین  4 

Amlodipine, 2-[(2-
aminethoxy)methyl]4-(2-
chlorophenyl )-1,4-dihydro-6-
methyl-3,5-pyridinedicarboxylic 
acid 3-ethyl 5-methyl ester 
(Norvasc),  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

   

 :Usesالاستعمال 
معالجة الذبحة الصدریة المزمنة في 

chronic stable angina   وفي
ة ارتفاع الضغط الدموي الخفیف جمعال

 .والمتوسط 
  یستعمل بشكل ملح حمض بنزین سلفونیك

benzene sulfonic acid salt 
(besylate). 

 :Daily doseالمقدار الیومي 
,  ارتفاع الضغط الشریاني , الذبحة الصدریة 

 ملغ مرة واحدة  10 –5: البالغین 
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Amlodipine, 2-[(2-aminethoxy)methyl]-
4-(2-chlorophenyl )-1,4-dihydro-6-
methyl-3,5-pyridinedicarboxylic 
acid 3-ethyl 5-methyl ester 
(Norvasc),  
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Amlodipine  (Norvasc)  -     أملودیبین  4 



 

     Felodipine فیلودیبین -5  
الدي ھیدرو بیریدین لمشتقات الجیل الثاني من  -1

 .المشابھة للنیفیدیبین 
منھ الى انتقائیة إلى العضلات الملساء الوعائیة أكثر  -2

 .العضلة القلبیة فیستعمل موسعا  فعالا للاوعیة 
وفي    anginaمعالجة الذبحة الصدریة یستعمل في  -3

 .معالجة ارتفاع الضغط الدموي الخفیف والمتوسط 
كما ھي الحالة لمشتقات الدي الدي , یملك الفیلودیبین  -4

درجة عالیة لارتباط مع البروتینات , ھیدرو بیریدین 
 18إلى  10من لھ عمر نصفي طویل نسبیا وھكذا 
 .ساعة 

 :Daily doseالمقدار الیومي 
 10 –5: البالغین , ارتفاع الضغط الشریاني , الذبحة الصدریة 

 .ملغ مرة واحدة 
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Felodipine, 3,5-
pyridinedicarboxylic acid, 
4-(2,3-dichlorophenyl) 1,4-
dihydro-2,6-dimethyl-,ethyl 
methyl ester (Plendil), 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

 ادویة أخرى
 Nicardipineھیدروكلورید نیكاردیبین ) 6(

Hydrochloride(cardene)   
 Nimodipineنیمودیبین ) 7(

   Nisoldipine(sular)نیسولدیبین ) 8(
 Nitrendipine(baypress)نتریندیبین ) 9(



من محصرات الجیل الثاني من  -1
 نمط الاكیل امین –قناة الكالسیوم 

alkylamine-type  ولیس لھ
علاقة بمشتقات الدي ھیدرو 

 .بیریدین 

 Bepridil یلھیدروكلورید البیبرید -10  
Hydrochloride  2-  الثلاثة الاولى تأثیره اقل نوعیة من الانماط البدئیة

verapamil, diltiazem  nifedipine. 
 
یثبط  فانھ , مُحصرا لقناة الكالسیوم اضافة لكونھ  -3

ویطول مدة اعادة  جریان الصودیوم نحو القلب
 cardiac repolarization استقطاب القلب

ضَرْبةٍَ في  60أقَلَُ مِنْ (یسبب بطُْءُ القلَْب مما 
 ..bradycardia) الدَقیقةَ

یجب اتخاذ الاحتیاطات عندما یعطى للمرضى الذین  -4
 .لدیھم نقصا في تركیز البوتاسیوم 

 
 angina.یستعمل في معالجة الذبحة الصدریة  -5

  ویرتبط بشدة معساعة  33عمر نصف لھ  -6
 . (%99) البروتینات
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β[(2-methylpropoxy)methyl]-
N-phenyl-N-(phenylmethyl)-1-
pyrrolidineethylamine 
hydrochloride (Vascor),  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 

      تنشیط الصُفیحاتیلعب  Platelet activation وتكدُّس الصفیحات 
platelet aggregation دورا ھاما في إمراض pathogenesis  الخُثار

الذبَْحَةٌ وھذا بدوره یلعب ھاما في , thromboses     ]خُثارات:ج[
ة  myocardial واحتشاء القلب  unstable angina اللامُسْتقَِرَّ

infarction والسكتة  stroke   وخُثار الاوعیة المحیطیةperipheral 
vascular thromboses. 

 
    باعتبار ان العدید من الامراض القلبیة الوعائیة مترابط مع تنشیط

المضادة للخثار قد وضادة للصفیحات مالصفیحات فان العدید من الادویة ال
 .جرى استكشافھا 

 
   الیة بفان بعضھا یعمل , رغم ان العدید من ھذه الادویة تعمل بالیات مختلفة

 .في الصفیحات  GPIIb/IIIa receptorsمناھضة  مُستقبلات 

 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
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 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 

Aspirin                   الاسبیرین 
 
Dipyridamole    الدیبیریدامول 
 
Ticlopidine          التیكلوبیدین 
 
Clopidogrel         الكلوبیدوغرل 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



یثُبط الاسبیرین السیكلواوكسیجیناز 
cyclooxygenase (COX) 

(prostaglandin H 
synthase),  غیر عكوس على نحو

irreversibly  نزیم لاوالذي ھو ال
المُكتنف في تحویل  الأراشیدونات 

arachidonateالى البروستاغلاندین 
cyclooxygenase (COX) 

(prostaglandin H 
synthase),  وبالتالي الى
الذي  thromboxan 2الثرومبوكسان 

 ofالمُحرض على تكدس الصفیحات ھو 
platelet aggregation. والخثاُر 

 

 ویملك  , ھو حمض الاسیتیل سالیسیلیك
تأثرا ,اضافة الى تأثیراتھ الاخرى , 

لیس فقط , مُثبطا لتكدس الصفیحات 
 بقدرتھ على تثبیط السیكلواوكسیجیناز

cyclooxygenase  إنما ایضا على
 acetylateاستلة ھذا الانزیم 

 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 

Aspirin   1- الاسبیرین  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 Aspirin   1- 

 الاسبیرین
 

  التخلیق الحیوي تثبیط الّیة تأثیر الاسبیرین المضادة لتكدس الصفیحات لیس فقط تكمن
إقحام جزيء (لكن ایضا على أسْتلَةٌَ ,   biosynthesis of thromboxane 2للثرومبوكسان 

 to acetylate the serine residue inثمُالة السیرین في سلسلة عدید البیبتید ) أستیل في مركَّب
the  polypeptide chain   لمُخلٍقة البروستاغلاندین الموجودة في الصفیحاتplatelet 

prostaglandin H synthetase-l . غیره من مضادات الالتھاب غیر وھذا الامر یشرح لماذا
لیس لھا ھذا , COX enzyme التي لھا تأثیر  على تثبیط  إنزیم السیكلو اوكسیجیناز, الستیرویدیة 

 .التأتیر المؤستل 
 
 فان مقدرة الاسبیرین على ھذه الاستلة تدوم , باعتبار ان الصفیحات لا تستطیع تخلیق إنزیمات جدیدة

 .وھذا لان الاستلة غیر عكوسة ) ایام  10الى  7( طیلة حیاة الصفیحة 
 
 المقدار الیوميDaily dose: 

او من احتشاء العضلة  cerebrovascular diseaseفي الوقایة من المرض الوعائي الدماغي       
 .ملغ یومیا  300الى  75من , للبالغین , عن طریق الفم , myocardial infarction القلبیة 
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
   Dipyridamole     الدیبیریدامول – 2 

 

 : CHARACTERSالصفات  
یذوب في , لا یذوب بالماء بل بالاسیتونمسحوق بللوري اصفر 

 محالیل الحموض المعدنیة المخففة 
 : IDENTIFICATION الاستعراف

 م.د168 – 162: درجة الانصھار -1
 .IRیعطي طیف امتصاص وصفي في  الاشعة تحت الحمراء  -2
یعطي طیف امتصاص وصفي في  الاشعة  فوق البنفسجیة  - 3

UV. 
 .في مزیج حمضيّ النتریك والسلفوریك تفاعلا ملونا یعطي  -4
 

 Non-aqueousفي وسط لامائي : ASSAYالمقایسة 
titration: یذُاب في المیثانول ویعُایر بحمض بیركلوریك  ,

وتحدد نقطة نھایة التفاعل بمقیاسِ الجُھْد 
potentiometrically . المُكافئ وزن جُزیئي واحد. 

 

2,2',2",2"'-[(4,8-di-1-
piperidinylpyrimido[5,4-
d]pyrimidine-2,6-
diyl)dinitrilo]-
tetrakisethanol 
(Persantine),  
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2-({6-[bis(2-
hydroxyethyl)amino]-4,8-
bis(piperidin-1-yl)pyrimido[5,4-
d][1,3]diazin-2-yl}(2-
hydroxyethyl)amino)ethan-1-ol 

.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 

المرض وُضع لھم صمامات قلب استعمالھ الأوسع حالیا ھو كمضاد للخُثار لدى 1)
 .prosthetic heart valvesاصطناعیة 

یذوب في محالیل الحموض المعدنیة , لا یذوب بالماءاصفر  بللوريمسحوق 2)
 .والكلوروفورم الاسیتونالمخففة وفي 

 .بالمشاركة مع الاسبیرین كمضاد خثار یستعمل 3)
وھذا التأثیر انتقائي  للأوعیة , موسعا للأوعیة طویل التأثیر  الیبیریدامولیعُد 4)

 .فیوصف لمعالجة الذبحة الصدریة المزمنة كمعالجة طویلة الأمد التاجیة 
الذي یعُد مثبطا لتكدس  (PGI2) للبروستاغلاندینیملك أیضا تأثیرا مُعززا 5)

 .الصفیحات 
 
 
 
 

 
 

مقسمة الى عدة ملغ  Daily dose :300 - 600المقدار الیومي 
 یمكن ان یعطى بالتولیف مع الاسبیرین . جرعات تؤُخذ قبل الطعام 

 

 Dipyridamoleالدیبیریدامول – 2
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 

 : CHARACTERSالصفات  
یذوب في , مسحوق بللوري اابیض یذوب بالماء قلیلا والمیثانول 

 محالیل الحموض المعدنیة المخففة 
 : IDENTIFICATION الاستعراف

 .IRفي  الاشعة تحت الحمراءیعطي طیف امتصاص وصفي   -1
الاشعة  فوق البنفسجیة یعطي طیف امتصاص وصفي في   - 2

UV. 
في مزیج حمض السیتریك والانھیدرید تفاعلا ملونا یعطي  -3

 .  اسیتیك  
 تفاعل أیون الكلوریدیعطي  -4

 Non-aqueousفي وسط لامائي : ASSAYالمقایسة 
titration: یذُاب في الانھیدرید اسیتیك ویعُایر بحمض
وتحدد نقطة نھایة التفاعل بمقیاسِ الجُھْد , بیركلوریك 

potentiometrically . المُكافئ وزن جُزیئي واحد. 
 
   

Ticlopidine, 5-[(2-
chlorophenyl)methyl]-
4,5,6,7-tetrahydrothieno 
[3,2-c]pyridine 
hydrochloride (Ticlid), 

  Ticlopidine التیكلوبیدین   – 3

42 

.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 

الثیئینوبیریدین  ینتسب الى مجموعةthienopyridine   وقاد الى اكتشاف الكلوبیدوغرل 
Clopidogrel 

 
 في تخفیض الحوادث القلبیة یعد مفیدا cardiac events  لدى مرضى الذبحة الصدریة غیر

وفي الحوادث الدماغیة الوعائیة في حالة الوقایة الثاتیة من   unstable anginaالمستقرة 
 .secondary prevention of strokeالسكتة القلبیة 

 
 الذي یكتنف قِلَّةُ العدَِلاتَ  , احد موانع استعمال ھذا الدواء ھو تأثیره الضائر ان   nutropenia  

 .وان المرضى الذین یتلقون ھذا الدواء المضاد للخثار یجب علیھم مراقبة الصیغة الدمویة 
 
 ان الیة التاثیر ھي تثبیط مُستقبلات البورینات على الصُفیحةpurinergic receptors on 

platelets  كما ھي الحالة للكلوبیدوغرل  . 
 

 .ملغ مقسمة الى عدة جرعات  500-250للبالغین عن طریق الفم  : Daily doseالمقدار الیومي 

  

   Ticlopidine التیكلوبیدین   – 3
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 

التدبیر الوقائي من یفید الكلوبیدوغرل في 1.
 preventative الحوادث  الاقفاریة  الثانویة

management of secondary 
ischemic events,  بما فیھا الاحتشاء

والسكتة  myocardial infarctionالقلبي 
 .الدماغیة 

الثیئینوبیریدین ینتسب الى مجموعة 2.
thienopyridine   وان العدید من مشتقات

 .ھذه المجموعة یملك تأثیرا مضادا للخثار 
طلیعة من المحتمل ان یكون ھذا االمركب 3.

یتطلب عملیة استقلاب  prodrug للدواء 
 .حتى یبدي تأثیره 

 

 

(Plavix), Clopidogrel الكلوبیدوغرل -4    

methyl ( + )-( S)-α-(2-
chlorophenyl)-6,7-
dihydrothieno[3,2-c] pyridine-
5(4H)-acetate (Plavix),  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ



 Antithrombotic Agentsأدویة مُضادات الخثاُر – 3
 

لا یبدأ غم ان فعلھ المضاد لتكدس الصفیحات ر -4
فان , یوم من تناولھ فمویا  11 – 8إلا بعد 

 . تأثیره یستمر عدة أیام 
 الثیئینوبیریدیناتوعلى عكس غیره من  -5

thienopyridines  المستعملة حالیا في
لا یسبب نقصا  كبیرا فان استعمالھ ,المداواة 

ولھذا فان مراقبة , في الكریات البیضاء 
الصیغة الدمویة اثناء الاستعمال لیست 

 . ضروریة
 

للبالغین عن طریق : Daily doseالمقدار الیومي 
 .ملغ مرة واحدة  75الفم  

  

methyl ( + )-( S)-α-(2-
chlorophenyl)-6,7-
dihydrothieno[3,2-c] pyridine-
5(4H)-acetate (Plavix),  
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.I ُعاٌت الأوَعِیةَ وأدویة الذَّبْحَة الصَدْرِیَّةم  وَسِّ

(Norgrel ,Plavix), Clopidogrel الكلوبیدوغرل -4    
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات

 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 :Antihmorragicأو مضادات النـزف  Coagulants factorsعوامل التخثر 
 :عوامل التخثریمكن أن نمیز مجموعتین من   
، التـي لم تحدث لسبب ما في للعملیات الطبیعیةبدور معوض  مجموعة تقوم. 1

 .Fibrineمراحل التخثر المختلفة التـي تقود إلى تشكیل الفیبرین 
 .التـي تقود إلى تخرب الفیبرین للعملیاتبدور معترض مجموعة تقوم . 2
 

 ).Kالھیبارین، مضادات فیتامین (: Anticoagulants: مضادات التخثر
 clotتمنع أو تحد من تشكل الجلطة ھي مركبات ذات أھمیة خاصة في المداواة، فھي 

 .في الأوعیة الدمویة التـي تحدث بشكل غیر طبیعي
 

، والمركبات التـي لھا التأثیر نفسھ Kبدراسة مجموعة فیتامین  سنھتم في ھذا الباب
 .ومضادات الصفیحات، Kومضادات فیتامین 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات

 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 :Kالبنیة العامة لفیتامینات 
 .−4,1نافتوكینون −2میثیلتشتق ھذه الفیتامینات من مركب كینونـي ھو 

 الطبیعي، فأطلق علیھ أسم Kوقد وجد أن ھذا المركب نفسھ یتمتع بخواص فیتامین 
 .Menadione أو المینادیون (K3)فیتامین 

 −VITAMINS –Kفیتامینات 

 

 



48 

 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

كربوناً تحتوي  Phytyl )20فیتیل : سلسلة جانبیة (3)یحمل الكربون رقم 
 ):على رابط مضاعف واحد

مقرون (یوجد لھذا الفیتامین مُصاوغان فراغیان في مستوى الرابط المضاعف 
 .Transوأن المصاوغ المستعمل ھو المصاوغ المفروق ) مفروق –

 :الطبیعیة Kفیتامینات . 1
 −VITAMINS –Kفیتامینات 

 .−4,1نافتوكینون −3فیتیل −2میثیل: K1فیتامین 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 :K2فیتامین 

ذرة كربون تحتوي على  (30)سلسلة جانبیة مكونة من  (3)ویحمل على الكربون 
 :روابط مضاعفة (6)

 :الطبیعیة Kفیتامینات . 1
 −VITAMINS –Kفیتامینات 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

  Phthiocolیوكول تف
یستخلص من عصیات السل . 4,1نافتوكینون  −3ھیدروكسي −2میثیل

 :Kویتمتع بفعالیة واضحة تشبھ فعالیة فیتامین 

 :الطبیعیة Kفیتامینات . 1
 −VITAMINS –Kفیتامینات 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 −2میثیل: ، بعض مشتقات للمركب(K3)أو فیتامین  Mnadioneیوجد إلى جانب المینادیون 
 Menadiolفیتامین أو  (Methl−2 naphtohydroquinone−1, 4) 1 ,4نافثوھدروكینون

(K4)  ذات تأثیر فیزیولوجي مشابھ لتأثیر فیتامینK  . 

 −VITAMINS –Kفیتامینات 
 :Kمركبات اصطناعیة ذات فعالیة تشبھ فعالیة فیتامین . 2
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 شدید       زیت أصفر ذھبـيھو عبارة عن  :فیثومینادون:(K1)فیتامین 
 .اللزوجیة، عدیم الرائحة    

یتخربان عند تعرضھما للضوء وكذلك بتأثیر القلویات والحموض 
  والمؤكسدات

 −VITAMINS –Kفیتامینات 
 :الصفات الفیزیائیة

 .°م105 − 107، تنصھر بدرجة بلورات صفراء شفافة :مینادیون:K3فیتامین 
 

بل ینحلان بالزیوت والكلوروفورم،  لا ینحلان في الماءمركبان  K3و  K1الفیتامینان 
بأطوال أمواج  یمتصان الأشعة فوق البنفسجیةوھما قلیلا الانحلال في الغول والبنـزین، 

ً  249مختلفة وبشكل خاص بطول موجة   .میلي میكرونا
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

  یعایر بمقیاس الطیف الضوئي بطول  :(K1)فیتامین 
 .نانومتراً من محلولھ في الایزوأوكتان 249موجة  

 .یعطیان بالارجاع مشتقات ھیدروكینون −
  یعطیان بالأكسدة مشتقات البیروكسید −

 :المعایرة

 −VITAMINS –Kفیتامینات 
 :الخواص الكیمیائیة

یحول في مرحلة أولى إلى ھیدروكینون       :(K3)فیتامین 
بالإرجاع ثم یعایر بواسطة مقیاس    
  الیود
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 :في Kتستعمل فیتامینات 
 .بالعملیات الجراحیة وفي الشعبة النسائیةالوقایة من نـزف الدم        −
 .متلازمة نـزف الدم لدى الأطفال حدیثي الولادة       −
 .الناتج عن انسداد الطرق الصفراویةمرض الیرقان       − 
 ...).تسمم، التھاب، تشمع(في الأمراض الكبدیة       − 
  في حالة نقص كمیة البروترومبین الدمویة       −

Hypoprothrombinmia   الناتجة عن استعمال بعض الأدویة مثل      :
وبعض المضادات  مضادات التخثر والسالیسیلات والسلفامیدات 
 ...).تتراسیكلین، كلورامفینیكول ،ستربتومیسین(الحیویة  

 (50 − 100)للبالغین بطریق الفم وبمقدار  ملغ (40 − 60)بمقدار تعطى 
 .ملغ بطریق الحقن في العضل

 :الاستعمال −VITAMINS –Kفیتامینات 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

أو  Kأو مُناھضات فیتامین  Kتصنف مضادات فیتامین 
 :مضادات التخثر حسب بنیتھا الكیمیائیة كما یلي

 .Coumarineمشتقات نواة الكومارین  −
 Indanedioneمشتقات نواة أندان دیون  −

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین 
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 .كومارین -4ھیدروكسيتحتوي أغلب مشتقات الكومارین المضادة للتخثر على نواة أو أكثر من 
  :كومارین  −4 استحصال الھیدروكسي

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

 COUMARIN DERIVATIVESمشتقات الكومارین . آ

 .بوجود غولات الصودیوم كربونات الإیثیلمع  أورتوھیدروكسي أسیتوفینون تكاثف. 1
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

بدرجة حرارة عالیة  أسیتیل سالیسیلات المیثیل: المركب: Cyclisation تحلقن. 2
 :وباستعمال مذیب خامل (Na NH2)بوجود الصودیوم أو أمیدور الصودیوم 

 كومارین  −4 استحصال الھیدروكسي

، ھیدروجین نشیطكومارین ھو  −4في بنیة الھیدروكسي (3)ھیدروجین الكربون إن 
على ھذا الكربون والحصول على مركبات جدیدة  یسمح بإدخال متبادلاتوھذا مما 

 .Kتتمتع بفعالیة مضادة لفیتامین 

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین             
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

  COUMARIN DERIVATIVESمشتقات الكومارین . آ
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

كومارین  −4ھیدروكسي (میثیلین مضاعف : ھي مشتقات
3−:)  

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین                
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین     

 COUMARIN DERIVATIVESمشتقات الكومارین . آ
 :Dicoumarinsمشتقات ثنائیة الكومارین . 1

  المركبات الرئیسة

 دي كومارول −
 إیثیل دي كومارول −
 كومیتارول −
  تیوبوران −

Dicomarol 
Ethyldicomarol 

(Tromexane) 
Coumetarol 
(Thioporan) 

R = H     
= − COOC2H5    

= CH2 − O − CH3 
=  − CH2 − CH2 − S − 

CH3  
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

كومارین سواء مع حمض  −4من معالجة ھیدروكسي (Tromexane)الإیثیل دي كومارین فمثلاً یستحصل على 
 :أو مع الایستر الإیثیلي لھذا الحمض والمستعمل بشكل نصف أسیتال Glyoxlic acidالغلیوكسیلیك 

كومارین مع  −4یستحصل على ھذه المركبات من انضمام جزیئین من الھیدروكسي
 .R – CH = O: مشتق الدھیدي

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

 COUMARIN DERIVATIVESمشتقات الكومارین . آ
 :Dicoumarinsمشتقات ثنائیة الكومارین . 1

 :الاستحصال
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 (3)كومارین متبادلة على الكربون  −4ھي مشتقات الھیدروكسي
 :Acetonylbenzyleأسیتونیل بنـزیل  −ألفا بمجموعة 

 X = H          Warfarine   وافارین −1.

 X = Cl         Tomorine   تومورین −2.

 X = NO2     Acenocoumarol   اسینوكومارول −3.

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

 COUMARIN DERIVATIVESمشتقات الكومارین . آ
  Monocoumarinsمشتقات وحیدة الكومارین . 2

  المركبات الرئیسیة
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 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 :الاستحصال
كومارین مع أحد  −4انضمام الھیدروكسيتستحصل ھذه المشتقات من 
فیستحصل مثلاً على  ،Bezalacetoneمشتقات البنـزال أسیتون 

 :كومارین مع البنـزال أسیتون نفسھ −4معالجة ھیدروكسيمن  لوارفارینا

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

 Monocoumarinsمشتقات وحیدة الكومارین . 2
 COUMARIN DERIVATIVESمشتقات الكومارین . آ
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 .ھي مساحیق مبلورة بیضاء ذات طعم خفیف المرار لا تنحل في الماء :الفیزیائیة

تنحل أي تفاعلات الفینولات فھي مركبات  :−4تفاعلات الوظیفیة الھیدروكسیة في . آ
، یستعمل بعضھا في المعالجة مثل في المحالیل القلویة وتشكل أملاحاً قلویة منحلة

)Anathrombase :مشتق الدي كومارول مع اللیثیوم.(  

 :التالیة التفاعلاتتعطي  :الكیمائیة

تعطي بالانصھار مع البوتاس ملح حمض  :كومارین −4تفاعل نواة الھیدروكسي. ب
  :السالیسیلیك البوتاسي

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

 الصفات العامة لمشتقات الكومارین
 COUMARIN DERIVATIVESمشتقات الكومارین . آ
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 .(2)المتبادل على الكربون رقم  -3.1أندان دیون : ھي مشتقات
قابل لیصبح یبدو أن فعالیة ھذه المشتقات مرتبطة بوجود كاربونیل     

، لأن إدخال جذر میثیل على الكربون رقم 3بشكل صیغة إینولیة في 
 .یلغي الفعالیة (2)

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

  INDANDIONESمشتقات أندان دیون . ب
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 R = −C6H5 فینندیون
 C6H4 − Br (P) Bromophenindione = بروموفینندیون

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

 INDANDIONESمشتقات أندان دیون . ب

  :المركبات الرئیسة
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 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 :Kاستعمالات مضادات فیتامینات 
 .Hypercoagulabilityفي حالة فرط قابلیة الدم للتخثر تستعمل ھذه المركبات 

 (12)لا یحدث التأثیر المضاد للتخثر إلا بعد فترة معینة من تناول المركب تتراوح بین     
 .  ساعة إلى عدة أیام

ھو أكثر ھذه المركبات سرعة في التأثیر، حیث یحدث   الإیثیل دي كومارول إن  مركب  -    
 .ساعة (48)ساعة من تناولھ ولا یدوم أكثر من  (12 − 24)تأثیره الأعظمي بعد  

فھو أكثر ھذه المركبات بطءاً بالتأثیر،   Diphenadioneمركب الدي فینادیون أما   -    
 .أیام (8 − 10)أیام م تناولھ ویدوم  (4 − 6)فیحدث تأثیره الأعظمي بعد  

 
ً ، ھو الوارفارین الصودي أو البوتاسي إن أكثر ھذه المركبات استعمالاً  . یعطى حقناً أو فمویا

بمقدار ساعة من إعطاء جرعة  12 − 24وبسبب توافره الحیوي السریع یبدأ التأثیر بعد 
ً (ملغ فمویاً  2 − 10  ).انظر الجدول لاحقا

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

  الضروري إلى المقدار الضروري للمحافظة على مقدار البروثرومبین
 .تختلف المقادیر باختلاف المریض والمركب -

 .بطریق الفم Kتعطى كل مضادات الفیتامین  -    
 : حتـى الوصولمقدار ھجومي كبیر نسبیاً، ثم ینقص المقدار تدریجیاً  تبدأ المعالجة بإعطاء -    

 :Kاستعمالات مضادات فیتامینات 

 :المقدار والشكل الصیدلاني

یجب مراقبة المرضى المعالجین مراقبة شدیدة وذلك بمعایرة البروثرومبین 
Prothrombine  من المقدار الطبیعي  %20في الدم الذي یجب أن لا ینخفض عن

 ).الطبیعي K1یعُطى فیتامین  Kفي حالة الاستعمال المفرط لمضادات فیتامین (

Dosage: Prophylaxis and treatment of thromboembolic disorders , by mouth, 
adults 3- 9 mg daily depends upon the prothrombin time 
Adverse effects: haemorrhage; hypersensitivity, rash, alopecia, diarrhoea 
…..purple toes , unexplained drop in haematocrit, nausea, vomiting.. 
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 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

الجدول التالي یبین المقدار 
الھجومي والمقدار 
 :الداعم لكل مركب

 :−ANTIVITAMINS –Kمضادات فیتامین           
 k   VITAMIN K ANTAGONISTSأو مُناھِضات فیتامین 

 :Kاستعمالات مضادات فیتامینات 
 المقدار الداعم المقدار الھجومي اسم المركب :المقدار والشكل الصیدلاني

مشتقات الدي 
 كومارول

Dicoumarol :
 دي كومارول

 ملغ 50-100 ملغ 300

Dicoumoxyl :
 دیكوموكسیل

 ملغ 100-200 ملغ 600-300

Thioporan :
 تیوبوران

1800-1400 
 ملغ

 ملغ 800-600

مشتقات 
 :الوارفارین
Warfarine 
sodium  :
وارفارین 

 صودي

 ملغ 2-10 ملغ 5
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 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

  Protamine Sulfateسلفات البروتامین
  

لكن  ,  ANTICOAGULANT  تملك سلفات البروتامین تاثیرا مضادا للتخثر 
    heparin   یعاكس تاثیر الھیبارینفانھ , اذا استعمُل بمقدار محدد 

 overفي حالة فرط الجرعة antidote ]أدویة[بوصفھ دِرْیاق ویستعمل 
dosage . 

 .حقنا بالورید بمقدار یرتبط بالحالة السریریة یعطى  – 1
عندما یعطى خلال وحدة ھیبارین  100– 80منھ تعادل ملغ  1ان  – 2  

 .دقیقة  15
,  تعب , قیاء , غثیان :  Adverse effectsالتاثیرات الضائرة   

 .وتفاعلات تحسسیة , بطء سرعة القلب , انخفاض ضغط 
 .في حالة فرط جرعة الھیبارین  antidoteدِرْیاق: Uses   لاستعمال ا
  



1-Antianginal Agents and Vasodilators 
.I ّموسعات الاوعیة وأدویة الذبحة الصدریة 

1-Nitrovsodilators 
 موسعات الاوعیة النتریة– 1

2-Calcium Antagonists 
 مناھضات الكالسیوم -2

3-Antithrombotic Agents 
 مخثرات الدم-الادویة المضادة للثرومبین – 3

 ومضادات التخثر 

Cardiovascular Agents 

Ester of nitrous and nitric acid 
-Amylnitrit 
-Nitroglycerin 
-Diluted Erythrityl Tetranitrate 
-Diluted Pentaeryrthritol Tetranitrate 
-Diluted isosorbide Dinitrate 
-Sodium nitroprussid 

- Verapamil 
- Diltiazem HCL 
- Nifedipine 
- Nimodipine 
- Nisoldipine 
- Felodipine 
- Amlodipine 
- Isradipine 
-  Nicardipine 
-Bepridil HCL 

 
- Aspirin 
- Dipyridamole 
- Ticlopidin 
- Clopidogerl 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 

  
 :بان لھا بالوارفارینمقارنة تتمیز ھذه الأدویة 

   short half-lives  زمن بدء تأثیر سریع وزمن نصف عمر قصیر   
وان مراقبة تأثیرھا لدى المریض وتعدیل جرعاتھا اقل مما ھي .تأثیرھا سریع وفعال وھذا یعني أن 

 , للوارفارین
یساعد في تقییم  OCT angiographyوفي بعض الحالات فان التصَْویرٌ المَقْطَعِيّ البصري للأوعیة  

 .  المعالجة بمضادات الخثار 
ومضادات تكدس ,  اوندي  الاندانومشتقات  Kإضافة لمضادات التخثر التقلیدیة مثل مضادات فیتامین 

 :سنعالج ,  والھیبارین   antiplatlettsالصفیحات 
 المباشرة  الثرومبینمثبطاتDirect thrombin inhibitors   و 

 
 مثبطات العامل العاشر المنشطXa  المباشرةDirect factor Xa inhibitors . 
 

•Stuart 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 

  
.I.  المباشرة  الثرومبینمثبطاتDirect thrombin inhibitors : 

 
  التَّكافؤُ احُادُّیةمثبطاتunivalents  : 

 :وتشمل ,  للثرومبینمقر واحد من الثلاثة مقرات ارتباط ترتبط مع 
 Melagatran میلاغاتران,   Argatrobanآرغاتروبان  , Dabigatran,   دابیغاتران

 .Ximelagatran وكسیمیلاغاتران
 
 مثبطات ثنائیة التَّكافؤ Bivalents : 

 :وتشمل ,  للثرومبینمقرین من الثلاثة مقرات ارتباط ترتبط مع 
 Lepirudin لیبیرودین Desirudin.  دیزیرودین,   Bivalirudin بیفالیرودین
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 الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPL مخثراتATELET DRUGS  

 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 

 : Dabigatran etexilate ایتیكسیلات دابیغاتران
 للثرومبینیعد من المثبطات المباشرة thrombin  ذو فعالیة مضادة للتخثرأحادیة التكافؤ  .

 .  دابیغاترانلیعطي   esteraseالایسترازمباشرة بإنزیم  فیتحلمھ ایستراولكونھ 
  السیرین  بروتیاز( الثرومبینیرتبط مع ویثبط فعالیةserine protease  التي تحول

وھذا مما یقطع شلال التخثر ویثبط تشكل جلطة  , )   fibrinإلى فیبرین  الفیبرینوجین
 . blood clotالدم

 
لدى الأشخاص للوقایة ولمنع تخثر الدم والحد من خطر الإصابة بالسكتة الدماغیة  یستعمل

منع تجلط الأوردة الدمویة الذین یعانون من اضطراب ضربات القلب كما یوصف لعلاج أو 
إجراء لا سیما بعد ((PE)مرض الانسداد رئوي ( أو الأوردة في الرئتین  ، (DVT)((العمیقة 

 .العملیات الجراحیة الكبرى مثل مفصل الركبة 
 
 نتیجة نزیف نشط أو أي إلى الذین لدیھم  صمام قلب اصطناعي عدم إعطاء الدواء یجب

 .الجراحة أو الإصابة
 

            

.I . مثبطات الثرومبین المباشرةDirect thrombin inhibitors : 
 univalentsمثبطات احُادُّیة التَّكافؤُ



73 

 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 

 :Dabigatran etexilate ایتیكسیلات دابیغاتران
 ملغ عن طریق الفم مرة واحدة في  150الجرعة المعتادة للبالغین لمعالجة  تجلط الأوعیة العمیقة

 . الیوم

 ألم في المعدة أو عدم الراحة عسر الھضم حرقة من : قد تشمل الآثار الجانبیة الشائعة ما یلي

ولكن  jaundiceمع ارتفاع منخفض في انزیمات الكبد  بالدابیغاترانتترافق المعالجة . المعدة

 .نادرا

  یجب تجنب القیام بالأنشطة التي تزید من خطر الإصابة بالنزیف كما یجب تجنب شرب الكحول أثناء

 استعمال الدواء
 أدویة أخرى

 ,    Argatrobanآرغاتروبان 
 و Melagatran   میلاغاتران 

 Ximelagatran كسیمیلاغاتران

.I . مثبطات الثرومبین المباشرةDirect thrombin inhibitors : 
 univalentsمثبطات احُادُّیة التَّكافؤُ
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
  GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 

II.  . مثبطات العامل العاشر المُنشطXa  المباشرةDirect factor Xa 
inhibitors  وتشمل 

  ,rivaroxabanریفاروكسابا ن  -1
  apixabanآبیكسابان– 2
 edoxabanایدوكسابان- 3  
  betrixaبیتریكسابان  -4
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 

  II.  . مثبطات العامل العاشر المُنشطXa  المباشرةDirect factor Xa inhibitors 
 rivaroxaban (Xarelto)ریفاروكسابان-1

    direct and selective inhibitor ofمباشر  للعامل العاشر   المُنشط  , مثبط جدید انتقائي
the factor    Xa   یعطى عن طریق الفم , في شلال التخثر. 

  
 12-8ساعة ویستمر تأثیره مدة  3ویتم تركیزه الأعظمي بعد , تقریبا % 100یتمیز بان توافره الحیوي 

 .ساعة
 

الذي یمكن   Deep Vein Thrombosis Prophylaxisالوقایة من خُثار الورید العمیق یستعمل في 
عند المرضى الخاضعین لجراحة في الركبة   pulmonary embolism (PE)أن یسبب انصمام رئوي 

  . 
 

وفي  Nonvalvular Atrial Fibrillationویستعمل أیضا في معالجة رجفان الأذین غیر صمامي 
التھاب الورید الخثاري، وأمراض القلب، واضطراب نظم قلبي، وانصمام رئوي،  ورفرفة أذینیة،  

ومرض دموي،  وارتفاع ضغط الدم،  ورجفان أذیني،  واحتشاء الدماغ،  وخثار،  وفشل القلب 
 الاحتقاني،  ونوبة نقص ترویة عابرة، 
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 مخثرات الدم ومضادات التخثر ومضادات الصفیحات
 GOAGULANTS, ANTICOAGULANTS AND ANTIPLATELET DRUGS  

 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 

  II.  . مثبطات العامل العاشر المُنشطXa  المباشرةDirect factor Xa inhibitors 
 :rivaroxabanریفاروكسابان

ملغ فمویا مرة في الیوم أو مرتین حسب  20 – 2.5یعطى بمقدار من 
 .یمكن أن یعطى بالمشاركة مع الاسبیرین .الحالة المرضیة 

لا یجوز .یمكن أن یسبب نزیف الدم . لا یعطى في حالة القصور الكلوي  
یمكن أن یسبب وقف الدواء تجلط . وقف الدواء دون استشارة الطبیب

 .الدم
 ادویة أخرى

  apixabanآبیكسابان– 2
 edoxabanایدوكسابان- 3  
  betrixabanبیتریكسابان  -4
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 مَانِعات الخُثار, مضادات تخثر فمویة مباشرة, مضادات تخثر جدیدة 
new anticoagulants, direct oral anticoagulant, Antithrombotic 
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Cardiovascular Agents 

Protamine sulfate has an anticoagulant effect, but if used in the 
proper amount, it counteracts the action of heparin and is used as 
an antidote for the latter in cases of overdosage.  
1) It is administered intravenously in a dose that depends on the 

circumstances. 
2) 1 mg neutralizes 80- 100 units heparin when given within  15 

minutes 
Adverse effects: nausea, vomiting, lassitude, flushing, 

hypotension, bradycardea, allergic reactions. 
Uses: antidote to overdosage with heparin 

Protamine Sulfate  

V. ANTICOAGULANTS 

The end 
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Cardiovascular Agents 

 A theory of blood clotting introduced in 1905 was based on the 
existence of four factors: thromboplastin (thrombokinase), 
prothrombin, fibrinogen, and ionized calcium. 

  The clotting sequence proposed was that when tissue damage 
occurred, thromboplastin entered the blood from the platelets 
and  reacted with prothrombin in the presence of calcium to 
form thrombin. 

 Thrombin then reacted with fibrinogen to form insoluble fibrin, 
which enmeshed red blood cells to create a clot.  

 The concept remained unchallenged for almost 50 years, but it 
has now been modified to accommodate the discovery of 
numerous additional factors that enter into the clotting 
mechanism (Table 19-7). 

V. ANTICOAGULANTS 
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Cardiovascular Agents 
V. ANTICOAGULANTS 
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Cardiovascular Agents 

 Heparin is a naturally occurring anticoagulant that requires 
antithrombin III (see above) for its biological property of 
preventing blood clot formation.  

 The coagulation cascade in vivo is controlled by a balance of 
inhibitors in the plasma to prevent all of the blood in the body 
from soldifying. 

 Although antithrombin III is a slow-acting inhibitor, it becomes a 
rapid-acting inhibitor of thrombin in the presence of heparin.  

 Thrombin plays a  pivotal role in blood coagulation. It cleaves 
fibrinogen, a reaction that initiates formation of the fibrin gel, 
which constitutes the framework of the blood clot.  

V. ANTICOAGULANTS 
Anticoagulant Mechanisms  
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 Oral anticoagulants interfere with the γ -carboxylation of 
glutamic acid residues by preventing the reduction of vitamin K 
to its hydroquinone form (Fig. 19-27). 

 Vitamin K is critical to the formation of clotting factors VII. IX, 
and X (autoprothrombin 1,2,3,).  

 The biosynthesis of prothrombin (factor II) depends on an 
adequate supply of vitamin K. A deficiency of vitamin K results 
in the formation of a defective prothrombin molecule.  

V. ANTICOAGULANTS 
Anticoagulant Mechanisms  
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V. ANTICOAGULANTS 

Anticoagulant Mechanisms  
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Cardiovascular Agents 

1) Blood platelets play a pivotal role in hemostasis and 
thrombus formation. Actually, they have two roles in the 
cessation of bleeding:  

  -- a hemostatic function, in which platelets,  through 
  their mass, cause physical occlusion of  
  openings in blood vessels,   

  -- a thromboplastic function, in which the chemical 
  constituents of the platelets take part in  
  the blood coagulation mechanism.  

V. ANTICOAGULANTS 

Platelet Aggregation and Inhibitors 

1) Blood platelets play a pivotal role in hemostasis and 
thrombus formation. Actually, they have two roles in the 
cessation of bleeding:  

  -- a hemostatic function, in which platelets,  through 
  their mass, cause physical occlusion of  
  openings in blood vessels,   

  -- a thromboplastic function, in which the chemical 
  constituents of the platelets take part in  
  the blood coagulation mechanism.  
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Cardiovascular Agents 

1) Protamine sulfate has an anticoagulant effect, but if used in the 
proper amount, it counteracts the action of heparin and is used 
as an antidote for the latter in cases of overdosage.  

2) It is administered intravenously in a dose that depends on the 
circumstances. 

3) 1 mg neutralizes 80- 100 units heparin when given within  15 
minutes 

Adverse effects: nausea, vomiting, lassitude, flushing, 
hypotension, bradycardea, allergic reactions. 

Uses: antidote to overdosage with heparin 

Protamine Sulfate  

V. ANTICOAGULANTS 

The end 
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Cardiovascular Agents 

2) Drugs such as theophylline, aminophylline, dipyridamole, 
papaverine, and adenosine inhibit aggregation of 
platelets; Epinephrine, collagen, and serotonin stimulate 
platelet aggregation. 

 The role of platelets in arterial thrombosis is similar to 
that in hemostasis.  

 Aspirin, sulfinpyrazone, and indomethacin have an 
inhibitory effect on platelet aggregation. They inhibit 
cyclooxygenase, the enzyme that controls the formation 
of prostaglandin endoperoxides and increases the 
tendency for platelets to aggregate.  

  

V. ANTICOAGULANTS 
Platelet Aggregation and Inhibitors 
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Cardiovascular Agents 

3) Retardation of clotting is important 1) in blood transfusions to 
avoid thrombosis after surgery or from other causes, 2) to 
prevent recurrent thrombosis in phlebitis and pulmonary 
embolism, and 3) to lessen the propagation of clots in the 
coronary arteries.  
 

4) This retardation may be accomplished by agents that 1) 
inactivate thrombin (by heparin) or substances that 2) prevent 
the formation of prothrombin in the liver (by Antivitamin K , the 
coumarin derivatives and the phenylindanedione derivatives). 

V. ANTICOAGULANTS 
Platelet Aggregation and Inhibitors 
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