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 2علم تأثير الأدوية 

 12عدد الصفحات: 

 د. شذا اللحام

 السادسةالمحاضرة 

 NSAIDsالالتهاب غير الستيروئيدية  مضادات
Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs 

سيكموأوكسيجيناز عمى أنزيـ مف خلاؿ تأثيرىا المضادة للالتياب  NSAIDsالػ  تعود فعالية
Cyclooxygenase (COX:وليذا الأنزيـ نوعيف ىما ،) 

  أولًا: إنزيمCOX-1: 

 يوجد في العديد مف الأنسجة. -

يوصؼ بأنو أنزيـ الحماية، وىو مسؤوؿ عف اصطناع البروستانئيدات بنوعييا  -
 (.TXsترمبوكساف الو  PGsوستاغلانديف ر بال)

  ثانياً: إنزيمCOX-2: 

 الالتيابية.بشكؿ رئيسي في الخلايا  يوجد -

 عف زيادة إنتاج البروستانوئيدات في الحالات المرضية والالتيابية. مسؤوؿ -
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عبر أستمتو، مما يؤدي إلى  COXتثبط مضادات الالتياب غير الستيروئيدية أنزيـ الػ 

تحطيـ فعالية ىذا الأنزيـ، وبالتالي يتوقؼ تشكيؿ البروستاغلاندينات التي تمعب دوراً ميماً 
 في تطور الحرارة والألـ والالتياب.

يعمؿ فقط في الحالات  COX-2يعمؿ بشكؿ طبيعي في الجسـ، والػ  COX-1بما أف الػ و 
 الالتيابية فإف:

 عف التأثير المضاد للالتياب. يحدث COX-2 تثبيط 
 التأثيرات الجانبية.حدث ي COX-1 تثبيط 

 COX-1، وكيؼ أف الػ COX-2والػ  COX-1سبيؿ كؿ مف الػ المخطط التالي يوضح 
 COX-2يفعؿ نتيجة تحريض فيزيولوجي، وينتج عف البروستانوئيدات بشكؿ طبيعي، أما الػ 

 فإنو يفعؿ نتيجة حالة التيابية، ويكوف مسؤولًا عف تركيب البروستانوئيدات الالتيابية.
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 التأثيرات:
 تأثيرات رئيسية: 3تياب غير الستيروئيدية لالالمضادات 

 Anti-Inflammatory effectالمضاد للالتياب التأثير  -

  Analgesic effect  المسكف للألـالتأثير  -

 Antipyretic effectالخافض لمحرارة التأثير  -

 :بالتفصيؿ الأدويةعف أىـ سنتكمـ 

 

 

 نزيـلأو الستيروئيدية بأف تثبيطالالتياب غير ينفرد الأسبريف وحده عف بقية مضادات 
 يكوف غير عكوس. COXز كموأوكسجيناسي

  التأثير المضاد للالتهابAnti-inflammatory effect: 

مما ينقص مف تشكيؿ البروستاغلاندينات )التي تنبو  COXفالأسبريف يثبط الػ 
 الجذب الكيميائي لمخمية الالتيابية(.

إف ىذا التأثير يعمؿ عمى إيقاؼ المظاىر الالتيابية فقط، ولايوقؼ المرض. )بالتالي 
 في معالجة عرضية فقط(.

  التأثير المسكن للآلمAnalgesic: 

مف حساسية مستقبلات الألـ في النيايات العصبية الحسية لتأثير  PGE2تزيد الػ 
 فترسؿ نبضات الألـ لمدماغ. ف البراديكنيف والييستامي

والكيميائية عف  -تمنع الساليسيلات المستقبلات الحسية لكؿ مف المنبيات الفيزيائية 
 طريؽ نقص اصطناع البروستاغلانديف.

 الألمية في المياد والوطاء.يثبط الأسبريف مف المحرضات 

 

 Acetylsalicylic Acid (Aspirin) الأسبرين
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  التأثير الخافض لمحرارةAntipyretic: 

 كيؼ ترتفع الحرارة؟
، فيتحرر السيتوكيف فرط الحساسية بتفعيؿ الكريات البيض –الخمج  –يقوـ الالتياب 

، مما PGE2تركيب الػ )وىو عامؿ داخمي المنشأ مولد لمحرارة(، ويقوـ بتحريض 
مستوى الإشارة في مركز تنظيـ الحرارة في القسـ الأمامي لموطاء، يؤدي إلى ارتفاع 

 وبالتالي ارتفاع الحرارة )الحمى(.
 كيؼ يؤثر الأسبريف في خفض درجة الحرارة؟

ء، مما يعيد في المراكز المنظمة لمحرارة في الوطا PGE2يحصر الأسبريف تركيب 
حرارة البدف بسرعة في  منظـ الحرارة باتجاه الحالة الطبيعية، وىذا ماينقص مف

 (.الطبيعيفدرجة الحرارة في الأشخاص  ولا ينقصالأشخاص المحموميف فقط )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 مركز تنظيم درجة الحرارة في الوطاء

PGs 

 الحرارة المفقودة الحرارة المنتجة

في الحالة الطبيعية يقوـ مركز تنظيـ درجة 
البروستاغلاندينات الحرارة في الوطاء بإفراز 

بشكؿ يضمف حالة مف التوازف بيف الحرارة 
 التي ينتجيا الجسـ، والحرارة التي يخسرىا

 

عند الإصابة بأي عامؿ مولد لمحرارة، يؤدي 
الذي سيؤدي  PGsذلؾ إلى زيادة إنتاج الػ 

إلى زيادة كمية الحرارة المنتجة وبالتالي 
 .ىارتفاع درجة الحرارة والإصابة بالحم

Viral 

Pyrogen 
 مركز تنظيم درجة الحرارة في الوطاء

PGs 

 الحرارة المفقودة

 الحرارة المنتجة
Fever 
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 يرات أخرى للؤسبرين:تأث 
 :أولًا: التأثيرات المعوية المعدية 

 PGF2αالإفراو الحمضي المعدي، كما يحرض الػ  PGI2يثبط البروستاسيكميف   -
مف إفراز المخاط الواقي لممعدة والأمعاء الدقيقة، كما يزيد مف كمية  PGE2والػ 

 الوارد الدموي لممعدة )ىذا يساىـ أيضاً نوعاً ما في حمايتيا(.
وىذا يزيد الإفراز الحمضي  PGsيقوـ الأسبريف بتثبيط تشكؿ الػ   -

 .وينقص مف الدفاع المخاطي مما قد يؤدي إلى تييج المعددة

  :ًالتأثيرات عمى الصفيحات:ثانيا 
ممغ/يومياً بتثبيط إنتاج الترمبوكساف  160 – 80يقوـ الأسبريف بجرعة قميمة   -

 ، مما يقمؿ مف تكدس الصفيحي، ويعيؽ مف تشكؿ الخثرة.عكوسبشكؿ 

 :ثالثاً: التأثيرات الكموية 
عمى ، المسؤولاف عف الحفاظ PGE2والػ  PGI2عموماً بتثبيط الػ  NSAIDsتقوـ الػ 

 الجرياف الكموي، وىذا يؤدي إلى:
 تقبض الأوعية الكموية.  -     
لى نقص بوتاسيوـ الدـ.  -       احتباس الصوديوـ والماء، وىذا يؤدي إلى الوذمة وا 

 
 

 مركز تنظيم درجة الحرارة في الوطاء

PGs 

 الحرارة المفقودة الحرارة المنتجة

Aspiri

n 

، PGsيقوـ الأسبريف بتثبيط اصطناع الػ 
مما يؤدي ذلؾ إلى خفض درجة الحرارة، 

 والتخمص مف الحمى.
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 التياب الكمية.  -     
 قصور كموي.  -     

 الاستخدامات العلاجية للؤسبرين:

 خافضة لمحرارة ومسكنة للألـ: (1
الآلاـ المفصمية  –الصداع  –التياب المفاصؿ الرثاني  –الحمى الرثوية  –لمنقرس 

 والعضمية.

 تطبيقات وعائية قمبية: (2
 تستعمؿ الساليسيلات لتثبيط التكدس الصفيحي.  -
يسيؿ الأسبريف مف إغلاؽ القناة الشريانية الباقية عند الرضع الخدج )لأف   -

PGE2 فتوحة، والأسبريف يقوـ بتثبيطم ىو المسؤوؿ عف بقاء القناة الشريانية 
 اصطناعو(

 سرطاف الكولوف: (3
حيث أظيرت الأبحاث الحديثة نقصاً في نسبة حدوث سرطاف الكولوف والمستقيـ في 

 الاستعماؿ المزمف للأسبريف.

 الأسبرين: اتجرع

 ممغ/يومياً، تستعمؿ ىذه  160 – 80: منخفضة
 الجرعة كمضاد تخثر.

 ممغ/يومياً، تستعمؿ ىذه  500 – 325: متوسطة
 الجرعة كمسكنة للألـ وخافضة لمحرارة.

 ممغ/يومياً، ليذه الجرعة  4000 – 2400: مرتفعة
 فعالية مضادة للالتياب.
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 التأثيرات الجانبية للؤسبرين:

  :وتشمؿ:ثر التأثيرات الجانبية شيوعاً، كىي أالمعدية المعوية 
 وتقرح معدي، عسر ىضـ، إسياؿ. ؼراحة المعدية، غثياف، إقياء، نز العدـ 

 .تنقص مف مستوى الترمبوكساف الصفيحي 

 .تثبيط تنفسي بالجرعات العالية 

 .فرط الحساسية 

  التياب كبدي مميت غالباً ما يترافؽ زيادة نسبة حدوث متلازمة راي. )ىي عبارة عف
 مع وذمة دماغية(.

 

 

 مف: COXIB مجموعةسبؽ وذكرنا تتألؼ كما 
Celecoxib – Valdecoxib - Rofecoxib 

 مستعمؿ منيا حالياً ىو السيموكسيب، حيث أبدت المواد الأخرى بعض التأثيرات السمية.ال

 تأثيرات هذه الأدوية:

 أقؿ عرضو لحدوث النزؼ اليضمي. -

 لاتممؾ تأثيراً ممحوظاً عمى الصفيحات. -

 تحدث قصوراً كموياً. -

 تزيد مف خطورة حدوث فرط ضغط الدـ. -

 الحركية الدوائية:

 ساعات. 3يمتص السيموكسيب بسيولة، ويصؿ لتركيزه الأعظمي خلاؿ  -

 .CYP2C9يستقمب بالكبد وبشكؿ واسع بواسطة خميرة  -

 

  COX-2مضادات الالتهاب غير الستيروئيدية الانتقـائية للـ 
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 يطرح في البوؿ والبراز. -

 ساعة. 11عمره النصفي  -

 يؤخذ مرة يومياً. -

 الآثار الجانبية:

 .NSAIDsالقرحات اليضمية أقؿ مف الػ  -

سياؿ وعسر ىضـ. -  ألـ بطني وا 

 سمية كموية. -

 تجنب استعماليا لمرضى القصور الكبدي والقصور الكموي والأمراض القمبية. -

 التداخلات الدوائية:

 فيرفع مستويات: CYP2D6وكسيب الػ يكيثبط السيم -
 ومضادات الاكتئاب ومضادات النفاس )شيزوفرينيا(. βبعض حاصرات 

ع مستويات السيميكوكسيب في المصؿ، مف تؤدي لرف CYP2C9مثبطات الػ  -
 لدينا: CYP2C9الأدوية المثبطة لمػ 

(، زافيرلوكاست )لمربو(.فموكونازوؿ )مضاد فطري(، فموفاستاتيف   )خافض شحوـ

 
 

 

 تأثيراته:

 لو تأثير خافض لمحرارة. -

 لو تأثير مسكف للألـ. -

 
 

 Acetaminophinالأسيتامينوفين  
 Paracetamolالبارسيتامول    
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في المحيط أقؿ  COXليس لو تأثير مضاد للالتياب لأف تأثيراتو عمى عمى الػ  -

 .CNSمف الػ 

 لا يؤثر عمى الصفيحات. -

 آلية عمله:

  تثبيط البروستاغلاندينات في الػCNS. 

  يعتبر الأسيتامينوفيف بديلًأ مناسباً عف الػNSAIDs  لمحالات
 التالية:

 .لممرضى المصابيف بالاضطرابات المعدية 

 و الدواء المختار عند الأطفاؿ المصابيف بالأخماج ى
 الفيروسية.

 

 الحركية الدوائية:

مع مستقمبات  يقترف الأسيتامينوفيف في الكبد الاستقلاب: -
 غموكورونية أو كبريتيةػ تطرح بالبوؿ.

يحممو جزء صغير مف الأسيتامينوفيف، مشكلًا مركباً كينونياً  -
، الذي N-acetyl benzoiminquinoneساماً ىو 

يرتبط مع الغموتاتيوف بزمرة السمفييدريؿ، مشكلًأ مركباً غير 
 ساـ.

عند استعماؿ جرعات زائدة مف الأسيتامينوفيف، يستفذ  -
الغموتاتيوف الكبدي، ولايعود كافياً للانضماـ مع الكينوف، 

 .تنخر الكبدي فيرتبط مع البروتينات الكبدية مسبباً 
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 بية:التأثيرات الجان

 طفح جمدي. -

 تبدلات طفيفة في تعداد الكريات البيض. -

نقص  أو غيبوبة سبات –الاستخداـ الطويؿ الأمد يسبب تنخر الأنبوب الكموي  -
 سكر الدـ.

 
 السابقة: وأخطاء المحاضراتملاحظات 

 المحاضرة الرابعة:

 )أي نتريت وليس نترات( Amyl nitrateوليس  Amyl nitriteاسـ المركب الأوؿ  :15ص

 .الكيراتيف كينازأنزيـ الكرياتيف كيناز وليس  :32ص

 المحاضرة الخامسة:

 تصحيح فكرة بالمحاضرة وردت في أكثر مف مكاف:

انطلاقاً مف أستيؿ   de novoيقوـ باصطناع الكوليستروؿ في الكبد  HMG-CoA Rأنزيـ  
يرتبط مع مستقبلاتو عمى  LDLإلى كوليستروؿ، الػ  LDLوليس مسؤولًا عف تحويؿ  Aكوأنزيـ 

سطح الخمية الكبدية ويتـ التقامو إلى داخؿ جسيمات حالة تقوـ بنفكيكو وتحرير الكوليستروؿ 
 منو.

 % )تبديؿ النسب(TG 11-21% ونقص HDL  5-11زيادة  :15ص

 المحاضرة السادسة:

القمب في عدد ضربات : نتاج القمب: كمية الدـ التي يضخو القمب في الدقيقة وليس 11ص
 الدقيقة.
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 .Almorideوليس  Amiloride: مف المدرات الحافظة لشوارد البوتاسيوـ الأخرى: 22ص

 الثامنة:المحاضرة 

 : ينتقؿ الماء مف الضغط الحمولي المنخفض إلى الضغط الحمولي المرتفع.11: السطر 4ص

الميبو والسيكمو وليس  A2: تثبط الستيروئيدات القشرية أنزيـ فوسفوليباز 4: السطر 16ص
 أوكسيجيناز.

 .V2 وليس D2لمدوباميف تأثير عمى المستقبلات : 22ص

 
 2 ةالله محاضرات علم تأثير الأدوي بعىنتمت 

ونلتقٌ بإذن الله على خير في الجزء  ... ه المادةهر محاضرات تقديم فقنا فيأن نكىن قد وُنرجى 
 !!قة" هره المادة "الشًّمن الجالح 

 الامتحانات وفقكم الله في
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