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 لا تبدل هذه المجموعة الدوائٌة من اصطناع عوامل التخثر، وإنما تبدل

 :  من تأثٌراتها لاسٌما الترومبٌن، بشكل مباشر أو ؼٌر مباشر

والـ  Desirudineالـ  مثل: المثبطات المباشرة للترومبٌن  -1

Dabigatran 
 

 Heparinsالـهٌبارٌنات  : المثبطات ؼٌر المباشرة للترومبٌن  -2
 

الـ  مثل: Xaؼٌر المباشرة للعامل والمثبطات المباشرة  -3

Fondaparinux  والـRivaroxaban 

 

 الأدوية المثبطة لفعالية العوامل الطليعية للتخثر
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المثبطات غير المباشرة  
 :للترومبين

الهيبارينات 
Heparins 
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 الهيبارينات: المثبطات غير المباشرة للترومبين

هو مضاد تخثر ٌوجد بشكل طبٌعً فً  الهٌبارٌن

الحمضات والخلاٌا البدٌنة على شكل جزٌئات 

 (معقد هٌبارٌن ـ هٌستامٌن)كبٌرة 
 

 المستعمل للؤؼراض التجارٌة  الهٌبارٌنٌستخلص

 من أمعاء الخنزٌر
 

 على تثبٌط عوامل آلٌة تأثٌر الهٌبارٌن تعتمد

الترومبٌن، : التخثر الرئٌسٌة الثلاثة

 الترومبوبلاستٌن، البروترومبٌن
 

  لا ٌؤثر الهٌبارٌن على الخثرات المتشكلة سابقا ،

( انحلال الفٌبرٌن)بل ٌسمح للآلٌات الطبٌعٌة 

 بالعمل لحل الخثرات المتشكلة
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 Heparinsالهيبارينات 

 بشكل ؼٌر مباشر والترومبٌنالعامل العاشر الفعال تثبط 

 الهٌبارٌناتٌمكن تمٌٌز نوعٌن من : 

 السكاكرعدٌدة  جزٌئة، وهو ٌتألؾ من (UH)القٌاسً ؼٌر المجزأ  الهٌبارٌن-

 .  مكبرتة، توجد فً العضوٌة فً الخلاٌا البدٌنة

-12000وسطٌا  ) دالتون 30.000و  5000ٌتراوح وزنه الجزٌئً بٌن    

 (.  دالتون 15000
 

   الهٌبارٌن، تشتق من (LMWH)ذات الوزن الجزٌئً المنخفض  الهٌبارٌنات -

 للـ السكارٌدعلٌها من تجزئة السلاسل عدٌدة  ٌستحصلالقٌاسً ؼٌر المجزأ،   

UH    كٌمٌائٌا  أو أنزٌمٌا  . 

-4000وسطٌا  ) دالتون 12000و  2000ٌتراوح وزنها الجزٌئً بٌن   

 (.  دالتون 5000
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 هيباريناتآلية تأثير ال

 بتأثٌر مضاد للتخثر نتٌجة آلٌتٌن هما الهٌبارٌناتتقوم  : 

 آلٌة مضادة للترومبٌن  -        

 (  Xa)آلٌة مضادة للعامل العاشر الفعال  -        
 

 على وجود بنٌة خماسٌة السكارٌد التأثٌرات المضادة للتخثر تعتمد

(Pentasaccharide)  متوزعة بشكل عشوائً على سلاسل الهٌبارٌن 
 

 بٌنما الترومبٌن والعامل العاشر الفعال، ( > 18)تثبط السلاسل الطوٌلة

تثبط (  18>)السلاسل القصٌرة للهٌبارٌن ذات الوزن الجزٌئً المنخفض 

السلاسل القصٌرة لا تتمكن من التثبت على )فقط العامل العاشر الفعال 

 (الترومبٌن
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Heparin  الهيبارينآلية تأثير  

Heparin 

Antithrombin III 
Thrombin 
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 (anti-IIa)التأثير المضاد للترومبين 

 ATٌمتلك التركٌب الخماسً السكارٌد ألفة كبٌرة لمضاد الترومبٌن الثالث  •

III  وهو2 ؼلوبٌولٌن ٌعطل بشكل تدرٌجً الترومبٌن أثناء تشكل الجلطة 

وبالتالً تزٌد آلاؾ المرات الفعالٌة  AT IIIترتبط الهٌبارٌنات مع الـ  •

 :AT IIIالمضادة للتخثر للـ 
 

AT III + Heparine    ←تأثٌر مضاد للترومبٌن 
 

 :  تثبٌط الآتً  (anti-IIa)ٌنتج عن التأثٌر المضاد للترومبٌن  •

 ، الذي ٌشكل الشبكة التً تجمع الصفٌحاتتحول الفٌبرٌنوجٌن إلى فٌبرٌن -1

 فً الخثرة     

 ثبات التجمع الصفٌحً  -2

  XIIIوالـ  XI، الـ VIII، الـ Vتفعٌل العوامل الـ  -3

 .  تفعٌل التشكل الذاتً للترومبٌن اعتبارا  من البروترومبٌن -4
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Blood Vessel Injury 

IX  IXa 

XI  XIa 

X  Xa 

XII  XIIa 

Tissue Injury 

Tissue Factor 

Thromboplastin 

VIIa  VII 

X  

Prothrombin Thrombin 

Fibrinogen Fribrin  monomer 

Fibrin polymer 
XIII 

Intrinsic Pathway Extrinsic Pathway 

Factors affected 

By Heparin 

Vit. K dependent Factors 

Affected by Oral Anticoagulants  
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   (anti-Xa)التأثير المضاد للعامل العاشر الفعال 
مع الـ  لهٌبارٌناتترتبط اAT III  العامل العاشر الفعال مؤدٌة إلى تثبٌط

Xa  ( دون الحاجة إلى سلاسل طوٌلة من الهٌبارٌن)الفعال 
 

 ،كلما كانت الهٌبارٌنات ذات الوزن الجزٌئً المنخفض من الناحٌة العملٌة

تحوي سلاسل قصٌرة كلما كان تأثٌرها المضاد للعامل العاشر الفعال 

 :  (anti-IIa)مسٌطرا  نسبة للتأثٌر المضاد للترومبٌن 

فإن  5500و  3500، وزنه الجزٌئً بٌن  enoxaparineالـ : مثال

النسبة بٌن الفعل المضاد للعامل العاشر الفعال والفعل المضاد للترومبٌن 

، الذي ٌتراوح وزنه الجزٌئً بٌن tinzaparine، بٌنما الـ 3.6≈ 

 .  2≈ فإن النسبة  7500و  3600
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LMWH 

UFH 

Anticoagulant action of HEPARIN 
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UH - nefrakcionovaný heparin

ATIII – antitrombin III

LMWH – nízkomolekulární heparin

ACTION of UH and LMWH  
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Low-Molecular-Weight Heparins 
Anti-Facotr Xa : Anti - Factor IIa Ratios 

 

Agent            Trade            Xa:IIa Mol Wt (d)      

 

Enoxaparin Lovenox*  3.8 : 1               4,200 

Dalteparin Fragmin*  2.7 : 1               6,000 

Ardeparin Normiflo*   1.9 : 1               6,000 

Nadroparin  Fraxiparine*  3.6 : 1               4,500 

Reviparin Clivarine*   3.5 : 1               4,000 

Tinzaparin Innohep*   1.9 : 1               4,500 
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 الحرائك الفارماكولوجية
 لا تتخرب جمٌع الهٌبارٌنات على اختلاؾ أنواعها فً الجهاز الهضمً، لذلك

 تستعمل عن طرٌق الفم بلعا  

 الألبومٌن، )تتثبت الهٌبارٌنات على العدٌد من البروتٌنات فً الدوران الدموي

 ندوتلٌالٌة وعلى الخلاٌا الشبكٌة الا( PF4الؽلوبٌولٌنات، العامل الرابع الصفٌحً 

 السائل الدماؼً )تنتشر بصعوبة فً النسج، لا تعبر المشٌمة ولا المصلٌات

 ( الشوكً، الجنب، البرٌتوان

 ساعة  1.5ؼٌر المجزأ وٌبلػ نصؾ عمره الإطراحً  الهٌبارٌنٌستقلب 

 ذات الوزن الجزٌئً المنخفض عن طرٌق الكلٌة وٌتراوح  الهٌبارٌناتتطرح

خطر تطاول التأثٌر المضاد للتخثر )ساعات  7و  3نصؾ عمرها الحٌوي بٌن 

 (عند المصابٌن بقصور الكلٌة

 عن طرٌق الورٌد الهٌبارٌن ؼٌر المجزأ ٌستعمل(Na heparinate)   أو حقنا

   (*Ca heparinate: Calciparine)تحت الجلد 

 حقنا  تحت الجلد  الهٌبارٌنات ذات الوزن الجزٌئً المنخفضتستعمل 
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 LMWHالهيبارين ذو الوزن الجزيئي المنخفض 

 ًمعالجة الانصمام ازداد استعماله على حساب الهٌبارٌن ؼٌر المجزأ ف

 :للؤسباب التالٌة  الخثري الورٌدي والتناذرالإكلٌلً الحاد

 ـ ٌمكن حقنه تحت الجلد بجرعة مناسبة حسب الوزن     

 ـ ٌعطً نتائج مشابهة      

 ـ لا ٌحتاج إلى نفس المراقبة الحٌوٌة الدقٌقة      

 ـ تكلفة أقل     

 ـ نصؾ عمر أطول     

 ـ أقل احداثا  للنزؾ ونقص الصفٌحات المحدث بالهٌبارٌن     

لا ٌمكن معاكسة التأثٌر بالبروتامٌن 
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بالمقارنة مع الهيبارين غير المجزأ  LMWHميزات 
UH 

نقص المقاومة للهٌبارٌن: 

ـ ٌرتبط الهٌبارٌن ؼٌر المجزأ ببروتٌنات البلاسما التً تعدل فعالٌته مؤدٌة  

 إلى ظهور المقاومة للهٌبارٌن

بشكل أقل  LMWHـ ترتبط الهٌبارٌنات ذات الوزن الجزٌئً المنخفض  

 ببروتٌنات البلاسما ؼٌر المتعلقة بالتخثر
 

خطر أقل لحدوث النزؾ: تثبٌط أقل لوظٌفة الصفٌحات 
 

 نقص الصفٌحات المحدث )معدل أقل لحدوث نقص الصفٌحات والتخثر

، تشكل PF4تداخل أقل مع العامل الصفٌحً الرابع (: HITبالهٌبارٌن 

 المرتبطة بالهٌبارٌن IgGأقل للؤجسام الضدٌة 

2015/3/29 16 



هيبارين ذي وال UHالقياسي  دراسة مقارنة بين الهيبارين
 LMWH الوزن الجزيئي المنخفض

LMWH القياسي الهيبارين   

 الوزن الجزٌئً تقرٌبا   دالتون 18000 تقرٌبا   دالتون 5000

 الحٌوي التوافر   ضعٌؾ جٌد

 المخبرٌة المراقبة aPTT ضرورٌة ؼٌر

 طرٌق الإدخال  الورٌد أو تحت الجلد   تحت الجلد 

 النزؾ خطر +++ ++

   المضاد للتخثر التأثٌر +++ ++++
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مراقبة العلاج بالهيبارين ذي الوزن الجزيئي المنخفض 
LMWH 

ؼٌر ضرورٌة فً معظم الحالات 

قد تكون مفٌدة فً بعض الحالات: 

 (دل/ملػ 2< الكرٌاتنٌن )ـ القصور الكلوي     

 ـ المرضى البدٌنٌن مع تعدٌل الحرائك الدوائٌة    

 ـ عوامل خطورة للنزوؾ     
 

ل اaPTT  ؼٌر مفٌد( الفعالٌة المضادة للترومبٌنIIa منخفضة) 

 الفعالٌة المضادة للعامل العاشر  معاٌرةتكونanti-Xa   أكثر ملاءمة

 (ؼٌر متوفرة بشكل واسع)
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 بالهيبارينات لعلاجل لمخبريةامراقبة ال
 تتم مراقبة المعالجة بالهٌبارٌن ؼٌر المجزأ بواسطة اختبار السٌفالٌن

، ( aPTT) ترومبوبلاستٌن الجزئً المفعل لوزمن ا (TCA)المفعل 

بٌنما تتم  (anti-IIa)الذي ٌسبر بشكل رئٌس التأثٌر المضاد للترومبٌن 

مراقبة المعالجة بالهٌبارٌنات ذات الوزن الجزٌئً المنخفض باختبار 

ساعات  4المقاسة بعد  (anti-Xa)الفعالٌة المضادة للعامل العاشر الفعال 

 ( مل فً المعالجة الشافٌة/وحدة دولٌة 0.5-1)من حقن الهٌبارٌنات 
 

 قبل بدء العلاج بالـ مراقبة تعداد الصفٌحات ٌجب فً جمٌع الحالاتUH 

وذلك خشٌة حدوث ( من العلاج 21و  5بٌن الٌوم )ثم مرة كل أسبوع 

(. التأثٌر الخطر الناجم عن استعمال الهٌبارٌنات)نقص فً الصفٌحات 

من المقدار %  30-50ٌجب وقؾ العلاج عندما ٌصل النقص لدرجة 

 الأولً واستبدال الهٌبارٌنات بمضادات الفٌتامٌنات ك

2015/3/29 19 



HIT   بالهيبارينالمحدث  الصفيحاتنقص 
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 السلين الصفيحاثنقص 

 Iنوورج 

 الوناعي  الصفيحاثنقص 

 IIنوورج 

 ( 5 21اليوم  )هتأخرة  (أيام  4)باكرة  فترة الحذوث

 يئهن الوقذار البذ% 30-50<  (يئهن الوقذار البذ% 10-20)هعتذل  الصفيحاثتناقص 

(UH)   (UH% )10-30 تواتر الحذوث   % 3 

 وريذيت أو شريانيت صويت خثريتحوادث  غير عرضي سريريا  

 (هتابعت العلاج)هستور  أيام 3عابر وهتذرج نحو الطبيعي خلال  التطور

 هناعي تفعيل هباشر للصفيحاث الآليت

 )+( (-) الاختباراث الحيويت

 هضاداث التخثر البذيلت (-) الوعالجت



 IIالنموذج)معالجة نقص الصفيحات المحدث بالهيبارين 
) 

وقؾ استعمال الهٌبارٌن 

ل  استعمال اDanaparoid ( ًمركب مشابه للهٌبارٌن ذو وزن جزٌئ

 :استعمال مضاد تخثر آخر، أو (منخفض، وهو مثبط مباشر للترومبٌن

 Argatrobanل  ـ ا             

 Kـ مضادات الفٌتامٌن              
 

 كنتٌجة لنقص الصفٌحات المحدث حدوث الخثار الورٌدي فً حال

 Danaparoidل  ا، ٌجب استعمال HITبالهٌبارٌن 
 

 ل اٌمكن استعمالDanaparoid  بشكل وقائً فً نقص الصفٌحات

ؼٌر المختلط بالخثار، حتى عودة الصفٌحات إلى  HITالمحدث بالهٌبارٌن 

 الحدود الطبٌعٌة
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 للهيبارينات الاستعمالات السريرية
 : تستعمل الهٌبارٌنات بهدؾ الوقاٌة أو الشفاء   

فً المعالجة الشافٌة : 

 ( لمنع حدوث الصمة الرئوٌة)ـ التهاب الورٌد الخثري       

 ـ الخثرة الشرٌانٌة       

 ـ التخثر ضمن أجواؾ القلب       

 ـ الطور الحاد من احتشاء العضلة القلبٌة وخناق الصدر ؼٌر المستقر      
 

فً المعالجة الوقائٌة  : 

 ـ الجراحات العظمٌة وجراحات الحوض       

 ـ التحال الدموي       

 ـ ملازمة الفراش لمدة طوٌلة      
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 الجرعات الشافية والوقائية من الهيبارين

 ًالهٌبارٌن القٌاسUH: 

 الٌوم بالتسرٌب الورٌدي/ كػ / وحدة دولٌة  400-600: ـ المعالجة الشافٌة 

 الٌوم حقنا  تحت الجلد/ كػ / وحدة دولٌة   500                      

 بالهٌبارٌن ذي الوزن الجزٌئً المنخفض UHل تم استبدال ا: ـ المعالجة الوقائٌة 
 

 الهٌبارٌن ذو الوزن الجزٌئً المنخفضLMWH (  مثلا

enoxaparine:) 

وحدة  100= ملػ  1)ملػ مرتان ٌومٌا  حقنا  تحت الجلد  80: ـ المعالجة الشافٌة 

 (دولٌة

حسب درجة )ملػ مرتان ٌومٌا  حقنا  تحت الجلد  20-40: ـ المعالجة الوقائٌة 

 (الخطورة
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 مضادات الاستطباب
 ٌمنع استعمال الهٌبارٌنات فً الحالات الآتٌة  : 

 سوابق تحسس أو نقص صفٌحات بعد استعمال الهٌبارٌن- 

 قرحة معدٌة عفجٌة، حوادث )اضطراب فً الإرقاء أو آفات عضوٌة قابلة للنزؾ  -

 (ارتفاع الضؽط الشرٌانً ؼٌر المضبوط دماؼٌة نزفٌة،  وعائٌة  

 على الدماغ أو النخاع الشوكً الحدٌثة ـ التداخلات الجراحٌة

 ـ تستعمل بحذر فً حال وجود قصوركلٌة أو كبد أو ارتفاع ضؽط شرٌانً شدٌد

 عند المسنٌن 

 Ticlopidineل أو ا NSAIDsل أو ا Aspirinل  ٌنصح بعدم مشاركتها مع ا -

 والستٌروئٌدات القشرٌة وحالات الخثرات Kـ تشرك بحذر مع مضادات الفٌتامٌن 

 ـ ٌمنع الحقن العضلً أثناء المعالجة بمضادات التخثر 

 ـ تستعمل بحذر أثناء الحمل
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 Danaparoid (*Orgaran)ل ا
 مشابه للـHeparin  ذي الوزن الجزٌئً المنخفض ٌتمٌز بفعالٌة مضادة

 Xaللعامل العاشر 
 

ت السرٌرٌةلااستعمالا: 

وحدة دولٌة  2500ٌعطى حقنا  ورٌدٌا  بمقدار : نقص الصفٌحات المحدث بالهٌبارٌن ـ 

مدة المعالجة )وتستمر المعالجة بالتسرٌب الورٌدي المستمر بجرعة تنقص تدرٌجٌا  

 (أٌام 5حوالً 

وحدة دولٌة مرتان ٌومٌا  حقنا  تحت  DVT :750ـ الوقاٌة من الخثار الورٌدي العمٌق   

 أٌام أو حتى زوال خطر الانصمام الخثري 5-7الجلد لمدة  
 

 

إذا لم ٌكن هناك بدٌل علاجً مقبولالحوامل والمرضعات ماله عند عكن استٌم 

ٌكبدقصور كلٌة أو حال وجود فً تعدٌل الجرعة ب ج 
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 warfarineدراسة مقارنة بين الهيبارين والـ 

   الهيبارين  warfarineالـ

 طرٌق الإدخال  تحت الجلد / الورٌد أو / حقنا   الفم بلعا  

 بدء التأثٌر  آنً  أٌام  3-1

 فترة التأثٌر بعد وقؾ الدواء  ساعات  3-6 أٌام  5-3

 الدواء المعاكس    البروتامٌن  كالفٌتامٌنات 

   (INR) البروترمبٌنزمن 
زمن التفعٌل الجزئً 

   للترومبوبلاستٌن
 اختبار المراقبة 

 مكان التأثٌر    البلاسمٌةعوامل التخثر الفعالة  اصطناع عوامل التخثر فً الكبد 

 ٌعبر المشٌمة / تقوٌض فً الكبد 
لا ٌعبر / تقوٌض جزئً فً الكبد 

 المشٌمة 
 المصٌر 

 ةالفارماكولوجٌ الحرائك

  

 التداخلات الدوائٌة 

   اختلافات الجواب الفردٌة ضئٌلة 
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 :للترومبينالمثبطات المباشرة            
 

 Desirudine  الــ      

 Argatroban  الــ      
 Dabigatranل  ـ ا    
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 ٌؤثر بشكل مباشر عن طرٌق تثبٌط الترومبٌن، مضاد للترومبٌنهو ،

 لأنه ٌملك ألفة عالٌة ونوعٌة للترومبٌن 

 نحصل علٌه بالهندسة الوراثٌة(  حمض أمٌنً 65)عدٌد ببتٌد 
 

 الورك )ٌستعمل للوقاٌة من الخثرات الورٌدٌة فً الجراحة العظمٌة

 ( والركبة

حقنا  تحت الجلد  طىٌع(SC )15  تعطى الجرعة ) مرتٌن ٌومٌا  ملػ

 ٌوما   9-12لمدة ( دقٌقة من التداخل الجراحً 5-15الأولى قبل 
 

 ولا ٌملك أي ( زٌادة المقدار) نزوؾٌمكن أن ٌؤدي استعماله إلى حدوث

 تأثٌر على الصفٌحات الدموٌة

قصور كلٌة شدٌد، قصور كبد شدٌد: مضادات الاستطباب 

 

 

   Desirudine  (Revasc*)لا
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 Argatroban (*Arganova)ل ا
 مشابه للـL-arginine ، مثبط مباشر وعكوس للترومبٌن 

 

 بنقص الصفٌحات المحدث بالهٌبارٌن ٌستعمل عند المرضى المصابٌن 
 

 ٌمكن استعماله أٌضا  أثناء التداخلات الإكلٌلٌة عبر الجلدPCI 
(Percutaneous coronary interventions) 

 

 ( د/ كػ/مكػ 2الجرعة البدئٌة )المستمر  ورٌديبالتسرٌب الٌستعمل
   aPTTوٌضبط بقٌاس الـ  

 

 ٌستعمل بحذر عند المصابٌن لذلك ٌستقلب فً الكبد وٌطرح فً الصفراء

 باضطراب فً الوظٌفة الكبدٌة 
 

 أهم التأثٌرات ؼٌر المرؼوبة النزؾٌعتبر 
 

ٌمنع استعماله عند المصابٌن بنزوؾ أو المٌالٌن لإحداث النزوؾ 
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(Pradaxa*) Dabigatran etexilate 
 هو طلٌعة دوائٌة حدٌثة الصنع للـDabigatran  

 

  ملػ مرتان ٌومٌا   150مقدار ٌعطى عن طرٌق الفم بمثبط مباشر للترومبٌن 
 

 الـDabigatran  صؽٌر الجزٌئة ٌثبط بشكل عكوس الترومبٌن الحر أو

 أو الموقع الفعال للترومبٌن/المرتبط بالخثرة بالارتباط بالموقع الخارجً و
 

 عند مرضى الرجفان الأذٌنً لكنه للوقاٌة من الحوادث الوعائٌة الدماؼٌة ٌعطى

 لا ٌستعمل فً حال وجود بدائل دسامٌة
 

النزؾ، ارتكاسات تحسسٌة: أهم التأثٌرات الجانبٌة 
 

 لا ٌحتاج عادة إلى مراقبة مخبرٌة( عند الضرورة ٌمكن استعمالaPTT) 
 

ٌجب تعدٌل الجرعة فً حال وجود قصور كلٌة شدٌد 
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 :Xaلعامل العاشر ا مثبطات   
 

 Fondaparinux (Arixtra*)ـ الـ         

 Rivaroxaban (Xarelto*)ـ الـ         
   Apixaban (Elequis*)ل ـ ا       
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  Fondaparinuxل ا
 ،ٌثبط بشكل نوعً العامل مضاد تخثر مع بنٌة خماسٌة السكرٌدXa 

 ًلل الارتباط النوعFondaparinux   بمضاد الترومبٌنIII ٌقوي بمعدل 

 IIIبمضاد الترومبٌن  Xaمرة التثبٌط الطبٌعً للعامل  1000-300   
 

 ًٌستعمل ف: 

 عند المرضى الخاضعٌن لجراحات الورك والركبةـ الوقاٌة من الخثار الورٌدي العمٌق    

 Warfarin  لبالمشاركة مع اوالصمة الرئوٌة الخثار الورٌدي العمٌق ـ معالجة   
 

 ملػ مرة واحدة ٌومٌا   2.5-10بمقدار حقنا  تحت الجلد ٌعطى 

 أهم التأثٌرات ؼٌر المرؼوبة النزؾٌعتبر 
 

 ساعة   21و  17ٌطرح فً البول مع نصؾ عمر إطراحً ٌتراوح بٌن 

 (د/مل 30> تصفٌة الكرٌاتٌنٌن )وجود قصور كلوي شدٌد ٌمنع استعماله فً حال 
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 Rivaroxabanل ا

 ًالعاملمركب صؽٌر الحجم، ٌثبط بشكل مباشر الموقع الفعال ف Xa 

مع وجبات الطعامالفم  ٌعطى عن طرٌق 
 

الاستعمالات السرٌرٌة: 

ملػ مرة  20: عند مرضى الرجفان الأذٌنًـ الوقاٌة من الحوادث الوعائٌة الدماؼٌة   

 واحدة ٌومٌأ

 ملػ مرة واحدة ٌومٌأ 20: ـ الوقاٌة من الخثار الورٌدي العمٌق والصمة الرئوٌة  

ٌومأ،  21ملػ مرتان ٌومٌأ لمدة 15: ـ معالجة الخثار الورٌدي العمٌق والصمة الرئوٌة  

 ملػ مرة واحدة ٌومٌأ 20ثم 
 

ٌستقلب فً الكبد وٌطرح فً البول والبراز 

2015/3/29 33 



 مواقع تأثير مضادات التخثر

XII XIIa 

XIa XI 

IXa IX 

VIIIa 

VIIa TF 

X Xa 
Va 

II (prothrombin) IIa (thrombin) 

Fibrinogen Fibrin Stabilized 

Fibrin 

XIII XIIIa 

Extrinsic pathway 

Intrinsic pathway 

Common pathway 

Vitamin K antagonists 

Heparin derivatives 

Factor Xa inhibitors 
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 Thrombolyticsالأدوية الحالة للخثرات   

 حٌث مرضى الانصمام الخثري الحاد تستعمل هذه الأدوٌة عند بعض

  Plasminإلى ( شكل عاطل ) Plasminogenتقوم بتحوٌل الـ 

 (شكل فعال)
 

ٌمارس البلاسمٌن تأثٌره الحال للبروتٌن على: 

 ( حل الخثرات)ـ الفٌبرٌن الموجود فً الخثرات    

 ـ الفٌبرٌنوجٌن الجائل فً الدوران    
 

 الخثرة حدٌثة التشكلتكون الفعالٌة أكبر عندما تكون 
 

 ًمن % 15من الحالات، كما أن % 20تفشل المعالجة فً حوال

 الشراٌٌن التً تم فتحها باستعمال هذه الأدوٌة تؽلق من جدٌد
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 (1)أهم الأدوية الحالة للخثرات 
لاStreptokinase  (Streptase*) (ًمنشأ جرثوم) 

ل  و ا streptokinaseل  معقد مكون من ا) Anistreplaseل و ا   

plasminogen :) جواب مناعًٌؤدٌان إلى 
 

بالبلاسمٌنوجٌن ٌؤدي إلى  Streptokinaseل  اارتباط : آلٌة التأثٌر 

 تحوٌله إلى البلاسمٌن الفعال
 

ل ا(Abbokinase*) Urokinase  : ،أنزٌم معزول من بول الإنسان

 ٌفعل البلاسمٌنوجٌن بشكل مباشر
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 (2)الأدوية الحالة للخثرات أهم 
لاAlteplase  (Activase*) ( ًٌدعى أٌضا  البلاسمٌنوجٌن النسٌج

 (  tPAالمفعل 

  Reteplase (Retavase*) لاو   

   Tenecteplase  (TNKase*)لو ا  

 نحصل على هذه الأدوٌة بالهندسة الوراثٌة، وهً ؼالٌة الثمن   
 

بألفة ضعٌفة تجاه البلاسمٌنوجٌن الحر،  Alteplaseل ا ٌتمٌز: آلٌة التأثٌر 

ٌعتبر نوعٌا  لكنه ٌرتبط بسرعة بالبلاسمٌنوجٌن المرتبط بالفٌبرٌن لذلك 

حٌث ٌقتصر تأثٌره بالجرعات الخفٌفة على حل الفٌبرٌن بدون أن  للفٌبرٌن

 ٌخرب البروتٌنات الأخرى خاصة الفٌبرٌنوجٌن
 

لٌتمٌز اReteplase  بأنه أقل نوعٌة تجاه الفٌبرٌن 

 لاٌتمٌزTenecteplase  بنصؾ عمر أطول كما أنه نوعً للفٌبرٌن 
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 الخواص العامة للأدوية الحالة للخثرات
الاستعمالات السرٌرٌة: 

 ـ الصمة الرئوٌة الخطٌرة      

 ـ الخثار الورٌدي العمٌق الشدٌد      

 ـ احتشاء العضلة القلبٌة الحاد      

 (t-PA)ـ النوبات الإقفارٌة الحادة       
 

تعطى عن طرٌق الورٌد  : الحرائك الدوائٌة 

نزؾ، ارتكاسات تحسسٌة، اضطرابات نظم تالٌة لعودة : التأثٌرات الجانبٌة

 الجرٌان الدموي
 

اضطرابات نزفٌة، جراحة حدٌثة، ارتفاع ضؽط شدٌد، : مضادات الاستطباب

 الحمل

ل زٌادة خطر حدوث النزوؾ عند مشاركتها مع ا: التداخلات الدوائٌة aspirin ،

warfarin ،dicumarol ،ticlopidine ،abciximab ،heparin 
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 الأدوية المضادة لحالات الخثرات
 فً حال تجاوز الجرعةoverdose من الأدوٌة الحالة للخثرات :

 :ٌمكن استعمال

ٌثبط تحلل الفٌبرٌن عن :  Aminocaproic acid (*Amicar)ل ـ ا  

 طرٌق الحصر التنافسً لتفعٌل البلاسمٌنوجٌن
 

 lysineلل  مشابه :  Tranexamic acid (*Cyclokapron)ل ـ ا  

على البلاسمٌنوجٌن والبلاسمٌن   lysineلٌتنافس على مواقع ارتباط ا

 وبالتالً منع الارتباط بالفٌبرٌن
 

 ٌثبط البلاسمٌن الجائل فً الدوران :Aprotininل  ـ ا  

2015/3/29 40 



Plasminogen 

 Plasmin 

Degradation 

products Fibrinogen Fibrin 
Fibrin split 

products 

Activation Inhibition 
Various stimuli 

+ 

+ 

Blood 

proactivator 
Blood 

activator 

+  T-PA      

      

- 

- 

+ 
+ 

Thrombin 

aminocaproic acid 
tranexamic acid 

aprotinin    - 

Activator 
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الخثراتالأدوية المضادة لحالات   



 :الأدوية التي يجب أن نتذكرها

 :الصفيحاتمضادات تجمع    
- Aspirin 

- Clopidigrel 

- GP IIb/IIIa inhibitors: 

    Abciximab 

    Eptifibatide 

    Tirofiban 
 

 :  مضادات التخثر
- Heparin 

- LMWH 

- Desirudine 

- Warfarin 

 :   للخثراتالأدوية الحالة  

- Streptokinase 

- Anistreplase 

-- Tissue Plasminogen Activator 

-   (TPA) 

- Alteplase 

- Reteplase 

- Tenecteplase 
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