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،(Vascular)الوعائي:أطوارثلاثةمن(Hemostasis)الإرقاءعمليةتتكون

1الشكل)(Coagulation)التخثرو،(Platelet)الصُفيحيو – إن.(15

Fibrinolytic)للفيبرينالحالّ الطور phase)يمنعالأطوارهذهيليالذي

ةالإصابمقرعنبعيدا ّالتحكُّمدونالانتشارمن(Clotting)التجل طعملية

(Injury).

تطُلِقثمومن؛الإصابةبمقربالالتصاقالنسيجلإصابةالصُفيحاتتستجيب
العواملتسبب.(Aggregation)التكدُّستعززكيميائيةوسائطتحويحبيبات

ينُتجاوهذ.التخثرشلالتفعيلالمصابوالنسيجالصفيحاتمنالمُطْلقة
لالذي،(Thrombin)الثرومبين ِ إلى(Fibrinogen)الفبرينوجينبدورهيحو 

Fibrin)نالفبريلطيقاناللاحقةالمتصالبةالروابطتثُب تِ.(Fibrin)فبرين
strands)الجُلطة(Clot).





Antiplatelet)للصُفيحاتالعوامل المضادة  agents)

تكدُّستعُززالتييةالكيميائالإشاراتتشكيلالصفيحاتتكدُّسمُثب ِطاتتنقِص

نسبيا ّالنوعيةايةللوقالصفيحاتوظيفةتثُب ِطالتيالأدويةىوتعط.الصفيحات
عضلةاحتشاء[القلبيةالنوباتتدبيرأثناءالشرياني(Thrombosis)الخُثارمن

Mycoardial)]القلب infarction)تصنيعبالصفيحاتتقوم،التنبيهوبعُيَْد

A2(Thromboxae(TXA2)الثرومبوكسان A2)لاويعتبر(TXA2)ّ نوعيا ّمنبها

.للتكدُّس

يثبطوهذا.(Cyclooxygenase)السيكلوأوكسيجينازتثُب ِطالعواملهذه

(TXA2)الثرومبوكسانتكوين A2الصفيحاتفي.

،الأسبرينذلكفيبما،(NSAIDs)اللاستيروئيديةالالتهابمضاداتتثب ِط

Bleeding)النزفزمنوتطيلالصفيحاتتكدُّس time).





Dipyridamole [dye-peer-ID-a-mole], a coronary vasodilator, increases 
intracellular levels of cAMP by inhibiting phosphodiesterase, thereby 
resulting in decreased thromboxane A2 synthesis. The drug may 
potentiate the effect of prostacyclin and, therefore, decrease platelet 
adhesion to thrombogenic surfaces (Figure 22.2). Dipyridamole is 
used for stroke prevention and is usually given in combination with 
aspirin. 

داخلّالخليةcAMPّالـيزيدّمستوياتّموسعّللوعاءّالتاجيDipyridamolّالديبيريدامول

قدّ( . TXA2)2أ—الثرومبوكسانمماّينقصّتصنيعPhosphodiesteraseّالـبتثبيطهّ

.  للخثرةولدةّفينقِصّالتصاقّالصفيحةّبالسطوحّالمالبروستاسيكلينيؤي ِدّتأثيرّ

بالتوليفّمعّالأالديبيريداموليستعملّ .  سبرينّفيّالوقايةّمنّالسكتةّويعطىّعادةّ 



• B. Ticlopidine, clopidogrel, prasugrel, and ticagrelor

Ticlopidine, clopidogrel, prasugrel, and ticagrelor are P2Y12 ADP receptor 
inhibitors that also block platelet aggregation.

• 1. Mechanism of action: These drugs inhibit the binding of ADP to its 
receptors on platelets and, thereby, inhibit the activation of the GP IIb/IIIa
receptors required for platelets to bind to fibrinogen and to each other 
(Figure 22.8). Ticagrelor binds to the P2Y12 ADP receptor in a reversible 
manner. The other agents bind irreversibly. The maximum inhibition of 
platelet aggregation is achieved in 1 to 3 hours with ticagrelor, 2 to 4 hours 
with prasugrel, 3 to 4 days with ticlopidine, and 3 to 5 days with clopidogrel. 
When treatment is suspended, the platelet system requires time to recover.

prasugrelوالبراسوغريلclopidogrelوالكلوبيدوغريلTiclopidineالتيكلوبيدين
.فمويةّباستثناءّالأخيرّحقنيّ: cangrelorو ticagrelorوالتيكاغريلور

ثبطّارتباطّالـّتوالتيكاغريلوروالبراسوغريلوالكلوبيدوغريلالتيكلوبيدين:الفعل آليةّ 

ADPّبمستقبلاتهP2Y12 receptor ّّفتثبطّتنشيطّالـّالصفيحاتعلي،GP IIb/IIIa
receptorsّ( 21.8الشكلّ)البعضّوببعضهابالفبرينوجينلترتبطّللصفيحاتالمطلوب  .

غيرّوالباقيعكوسيرتبطّبالمستقبلاتّعلىّنحوcangrelorّوالـTicagrelorّالـفقطّ

.  عكوس





.الصفيحاتتكدُّسفيحاسمةوهي،(IIb/IIIa)بمستقبلةالجليكوبروتينمُستقبلةتعُرف

،المتجاورةفيحاتالصُّبينجسورا ّوتشُكلالمستقبلاتبهذهالفبرينوجينجزيئاتترتبط

GPالـAbciximabالخيمريالنسيلةالوحيدالضديثبط.بتكدُّسهايسمحمما IIb/IIIa
receptor complexفيليبراندفونعاملوالفيبرينوجينارتباطفيحصر،بهبارتباطه

نحوعلىtirofibanوالـEptifibatideالـيعمل.الصفيحاتتكدسيحصلفلا

GPالـبإحصار،Abciximabللـمماثل IIb/IIIa receptor.الـأنّ إذ

Eptifibatideالـاأمّ حلقيببتيدTirofibanمثلالمقرنفسيحصرلكنه،ببتيدفليس

.eptifibatideالـ

.النزفاختطارالأدويةهذهجميعتزيد

ة؛بهاالصفيحةغليكوبروتينلربطالوعائيةالبطانةمنفيلبراندفونعاملينبثق يسببوراثيوزعثم 

.المصابينعندالدمانحلال

يدبتقيالصفيحاتتكدُّسمن(IIb/IIIa)الصُفيحيةالجليكوبروتينمُستقبلِةمُناهِضَاتتقي

(vonفيلبراندفونوعامل(Fibrinogen)الفبرينوجينارتباط (Willebrand factor
.الصفيحاتعلى(IIb/IIIa)الجليكوبروتينبمستقبلة











(Anticoagulants)مضادات التخثر 

(Clots)الجلطات(Enlargement)وتضخمتطورللتخثرالمضادةالأدويةتثُب ِط
طبيعيبشكلالأدويةهذهوتقسم.الإرقاءفيالتخثرطورمعبالتداخلتعملالأدويةهذه.

.ومارولوالديكالوارفارينتتضمنفمويافعالةأخرىوأدويةالهيبارين:مجموعتينإلى

(Thrombosis)الخُثارمن(Prophylaxis)وقايةالتخثربمضاداتالمعالجةتوفر
تقيقدلكنو،سابقا ّالمتكونةالجلطاتإذابةالأدويةهذهولاتستطيع.والشريانيالوريدي

صِماموالانالعميقالوريدخُثارمنللوقايةمفيدةوهيالموجودةالجلطةامتدادتبطئأو
ذينيالأالرجفانمرضىعندالتخثربمضاداتالمعالجةتنُقِص.(Plumonary)الرئوي
.(Stroke)والسكتةالمجموعيالانصِماماختطار

.(Hemorrhage)النزفإنّالأثرّالجانبيّالرئيسّلجميعّمضاداتّالتخثرّهوّ

ّ أنّالأدويةّالمضادةّللتخثرّغيرّفعالةّتجاهّالجلطاتّالمتكونةّ .سابقا



IIIنالثرومبيبمضادارتباطهمنللهيبارينللتخثرالمضادةالأفعالتنتج
(Antithrombin III).لأيضا ّالهيبارينأنكما العواملفعاليةيعُط ِ

(,IIaو,IXaو,Xaو,XIaو,XIIaو(XIIIaنسيجيالالثرومبوبلاستينويستعَْدِل
(Tissue throboplasitn)العامل(III).الجزيئيالوزنمنخفضةالهيباريناتإن

للهيبارينات.الهيبارينمنمستخلصة(Oligosaccharides)السكاريدقليلةهي
Low)الجزيئيالوزنمنخفضة – molcular – weight heparins)مثل

DalteparinوEnoxaparinّ بيولوجيا ّتوافرا(Bioavailability)بعدأكبر
العظاملتخلخلإحداثا ّوأقلالهيبارينمنأطولعمرنصفولهاالجلدتحتحقنها
.الاستعمالطولمع

المشحونينللهيبارالعاليةالألُفةذاتالقاعديةالبروتيناتمنهوالبروتامينإن
.املا ّخمركبا ّوينُتجِفوريوالهيبارينالبروتامينإرتباطوإن.سلبيا ّ

ليّعاملّالتجلطّفيّكلاّالمسلكينّالداختفعيلمعّ(Heparin)الهيبارينيتداخلّ

.  المنشأّوالخارجيّالمنشأّ

الجةّيمكنّاستعمالهّلمعللهيبارينهوّمُناهِضّنوعيّ(Protamine)البروتامين

ضّ – Heparin)بالهيبارينالنزفّالمُحر ِ induced hemorrhage)









،ّيعدّالدواءّالمختارّكمضادKّ،ّوهوّمُناهِضّللفيتامينّ(Warfarin)الوارفارين

.  تخثرّفمويّ



فيتشتركأنقبللتنشيطها(K)الفيتامينبروتينيةتخثرعواملعدةتتطلب

،لذلك.Kالفيتامينلعفمعالفمويةالتخثرمضاداتوتتداخل.التجلطعملية

ر 2الشكل)جديدةتخثرعواملتنشيطالفمويةالتخثرمُضاداتتؤُخ ِ – 15).

فعلبدءيفتأخيروجوديعنيوهذا.مسبقا ّالمُنشط ةالعواملعلىلاتؤثروهي

طويلةجةالمعالتطلبعندماالتخثرمضاداتوتستعمل.الفمويةالتخثرمضادات
Long)الأمد term therapy)

رللتخثالمضادةالتأثيراتعلىللتغلب(K)الفيتامينيتطلبهالذيالوقتيرتبط

مضادةجديدةعواملصُنعيستغرقو.أيضا ّالفعلبآليةمباشرة ّالفمويةللعوامل

.الزمنمنفترةللتخثر

،ويةالفمللعواملالتخثرمضادةالتأثيراتعلىالتغلب(K)الفيتامينيستطيع

.ساعة24حوالييستغرقالتأثيرولكن





(Thrombolytic drugs)للخثرةالأدوية الحالة 

الفبرينحلإن.الأدويةلهذهينيكيكلالإللاستعمالهامالتمييزوهذا
(Fibrinolysis)حلّ يبدأو.متجمعةالجلطةيبُقيالذيالفبرينتحطيمعمليةهو

ثم.(Plasmin)بلازمينإلى(Plasminogen)البلازمينمُول ِدبتنشيطالفبرين

كالبلازمينيحُف ِز مولدبمنشططبيعيا ّبدأيالبلازمينمولدتنشيطإن.الفبرينتدرُّ

Plasminogen)البلازمين activator)

نّتشكيلّأوّللوقايةّمللصفيحاتتعطىّالأدويةّالمضادةّللتخثرّوالأدويةّالمضادةّ
ّللخثرةوتستعملّالأدويةّالحالةّ. (Clots)امتدادّالجُلطاتّ الجُلطاتّ(Lyse)لحل 
 ّ .المتشكلةّمسبقا



طاتمنإثنينجيلينحاليا ّيوجد ل.(Plasminogen)البلازمينمولدمُنش ِ ِ تحُو 

وتتضمن(Plasma)البلازمافيبلازمينإلىالبلازمينمولدالأولالجيلأدوية

أدويةأما.(Urokinase)واليوروكيناز(Streptokinase)الستروبتوكيناز

طوتتضمن)الثانيالجيل Tissue)النسيجيالبلازمينمول ِدمُنش ِ
plasminogene activator،أو((t-PA)ط الذيزمينالبلامول ِدانتقائيا ّفتنش ِ

خلالنمللدواءالجانبيةالتأثيراتإنقاصيفترضوهذا.بالفبرينيرتبط

.الفعلمقراستهداف

طاتّمولدّللخثرةإنّالأدويةّالحال ةّ .  البلازمينهيّمُنش ِ



إرواءعيدوتُّوالأوردةالشرايينفيالخثراتتحلّ أنهاللخثرةالحال ةالأدويةأظهرت
Pulmonary)الرئويالانصِمامتدبيرفيوتستعمل.النسيج embolism)
Deep)العميقالوريديوالخُثار vein thrombosis)،الخُثاريوالانصِمام

Arterial)الشرياني thromboembolism).فيخاصةمفيدةأنهاأثبتتوقد

.التاجيالشريانبخثرةالمسبَّبةالحادةالقلبنوبات

المعالجةبدأتإذاالمفضلةهي(Reperfusion)الإرواءوإعادةالجلطةحلّ إن

.الزمنمعالانحلالعلىبكثيرأصعبالجلطاتوتصبح.الجلطةكوينتبعدمبكرة



أحدبتسبي(البكتيريلمنشأةنتيجة)الستربتوكيناز(Antigenicity)مُستضَِديةأن

Allergicالأرجي–التآقيالتفاعل:الدواءلهذاالجانبيةالتأثيرات – anaphylactic)
(reactionروقد ِ لللستروبتوكيناز(Antibodies)أضدادا ّالمرضىيطُو  .عاليتهففتعط ِ

طإعطاءبعدللحدوثميلا ّأقلالتفاعلاتوهذه ،(t-PA)يجيالنسالبلازمينمول ِدمُنش ِ

Recombinant(المأشوبالدنابتقنيةينُتجَ)بشريمنشأمن(t-PA)لالأن DNA)
(technology

(Bleeding)النزفهوّللخثرةإنّالأثرّالجانبيّالرئيسيّللأدويةّالحال ةّ

،ّ(Antigenic)ومُستضَِديبروتينّغريبّ(Streptokinase)الستربتوكينازإنّ

طّمول ِدّ .مُستضِديفغيرّ(t-PA)النسيجيّالبلازمينأماّمُنش ِ



B. Alteplase, reteplase, and tenecteplase. Alteplase (formerly known as tPA) is a serine 
protease originally derived from cultured human melanoma cells. It is now obtained as 
a product of recombinant DNA technology.

Reteplase is a genetically engineered, smaller derivative of recombinant tPA. 
Tenecteplase is another recombinant tPA with a longer half-life and greater 

binding affinity for fibrin than alteplase. 
Alteplase has a low affinity for free plasminogen in the plasma, but it rapidly 

activates plasminogen that is bound to fibrin in a thrombus or a hemostatic plug. Thus, 
alteplase is said to be “fibrin selective” at low doses. Alteplase is approved for the 
treatment of MI, massive PE, and acute ischemic stroke. Reteplase and tenecteplase
are approved only for use in acute MI, although reteplase may be used off-label in DVT 
and massive PE.

طمنمأشوبةأشكالالآنوتتوافر تتضمن،(t-PA)النسيجيالبلازمينمول ِدمُنش ِ

،(Lanoteplase)ولانوتيبلاز،(Alteplase)وألتيبلاز،(Reteplase)ريتيبلاز

طعنتختلفوهي.الآنمتوافرةمثبطاتوهي في(t-PA)جيالنسيالبلازمينمول ِدمُنش ِ

.ومدتهالفعلزمن



Cilostazol [sill-AH-sta-zole] is an oral antiplatelet agent that also has 
vasodilating activity. Cilostazol and its active metabolites inhibit 
phosphodiesterase type III, which prevents the degradation of cAMP, 
thereby increasing levels of cAMP in platelets and vascular tissues. 
The increase in cAMP prevents platelet aggregation and promotes 
vasodilation of blood vessels, respectively. Cilostazol is approved to 
reduce the symptoms of intermittent claudication.

Phosphodiestirase)الفسُفوُدايسترازمثبطاتّ inhibitors)

هومستقلببتثبيطهّهوّفمويّويوسعّالأوعيةّللصفيحاتمضادّالسيلاستازول

ك3ّ—للفسفوديإيستيراز ةّوالأنسجالصفيحاتمماّيزيدّمستوياتهّفيcAMPّالـفيمنعّتدرُّ

علىوتعززّتوسعّالأوعيةّالدمويةّالصفيحاتتمنعّتكدسcAMPّالـزيادةّ. الوعائيةّ

لمّموهنّأ)الاستعمالّفيّإنقاصّأعراضّالعرجّالمتقطعّمصدوقالسيلاستازول. التواليّ
Debiliatating Pain ّّوأوجاع،Aches ّّوتشنجاتّفيّالرجلينّمماّينُقصّقابلية،

( .الشخصّعلىّالمشي



الأدوية المستعملة في معالجة فقر الدم 

(Drugs used in treatment of anemia)   

فّفقرّالدمّبأنهّانخفاضّمستوىّهيموجلوبينّ  (Plasmaالبلازماّ(Hb)يعُرَّ
(hemoglobinّدمّويمكنّأنّيعكسّذلكّنقصّعددّالخلاياّال. تحتّالطبيعي

يرةّوهناكّأسبابّكث. الحمراءّأوّوجودّانخفاضّشاذّفيّمحتوىّالهيموجلوبينّ

.ونحتاجّأنّنعي نِّالسببّ،ّقبلّالمعالجةّ. لفقرّالدمّ





بسببادثةحالالدمفقرحالاتلمعالجةB12والفيتامينالفوليكحمضيستعمل

.الفيتاميناتهذهأعواز

جالتأكسلنقصاستجابةالكليةفي(Erythropoietin)تينبوييثورالإيصنع

(Hypoxia)نينُب ِهثمومن.الدمفقرأو (Erythropoiesis)الحمرالكرياتتكوُّ
Red)]الحمراءالكرياتتكاثر[ cell proliferation).

المرحلةعمالمترافقالدمفقرمعالجةفيالبشريالإريثروبويتينيستعمل

End-stage)الكلويالفشلمنالنهائية renal failure)

Epoetin)ألفاالإبوتبن alpha)مأشوببشريإريثروبويتينهوHuman)
(recombinant erythropoietin.





اطلاع
C. Abciximab, eptifibatide, and tirofiban

1. Mechanism of action: The GP IIb/IIIa receptor plays a key role in 
stimulating platelet aggregation. A chimeric monoclonal antibody, 
abciximab [ab-SIKS-eh-mab], inhibits the GP IIb/IIIa receptor complex. 
By binding to GP IIb/IIIa, abciximab blocks the binding of fibrinogen 
and von Willebrand factor and, consequently, aggregation does not 
occur (Figure 22.9). Eptifibatide [ep-ti-FIB-ih-tide] and tirofiban [tye-
roe-FYE-ban] act similarly to abciximab, by blocking the GP IIb/IIIa
receptor. Eptifibatide is a cyclic peptide that binds to GP IIb/IIIa at the 
site that interacts with the arginine–glycine– aspartic acid sequence 
of fibrinogen. Tirofiban is not a peptide, but it blocks the same site as 
eptifibatide. 

GP IIb/IIIaالـAbciximabّالخيمريالنسيلةيثبطّالضدّالوحيدّ: الفعل آليةّ 
receptor complexّيليبراندففونوّعاملّالفيبرينوجين،ّفيحصرّارتباطّبهبارتباطه

والـEptifibatideّيعملّالـّ( .22.9الشكلّ) الصفيحاتفلاّيحصلّتكدسّ
tirofibanّللـعلىّنحوّمماثلAbciximabّ،الـّبإحصارGP IIb/IIIa receptor.ّإذ

ّالـّ يةّالحمضّحلقيّيرتبطّبمقرّالمستقبلةّالذيّيرتبطّبمتوالببتيدEptifibatideأن 
arginine—glycine—aspartic acidالـّاأمّ . جينّينوللفيبرTirofibanّّببتيدفليس،

.eptifibatideلكنهّيحصرّنفسّالمقرّمثلّالـّ



اطلاع

• B. Alteplase, reteplase, and tenecteplase
Alteplase (formerly known as tPA) is a serine protease originally 
derived from cultured human melanoma cells. It is now obtained as 
a product of recombinant DNA technology.
Reteplase is a genetically engineered, smaller derivative of 
recombinant tPA. 
Tenecteplase is another recombinant tPA with a longer half-life 
and greater binding affinity for fibrin than alteplase. 

Alteplase has a low affinity for free plasminogen in the 
plasma, but it rapidly activates plasminogen that is bound to fibrin 
in a thrombus or a hemostatic plug. Thus, alteplase is said to be 
“fibrin selective” at low doses. Alteplase is approved for the 
treatment of MI, massive PE, and acute ischemic stroke. Reteplase
and tenecteplase are approved only for use in acute MI, although 
reteplase may be used off-label in DVT and massive PE.



Factor VIII deficiency (classic hemophilia, or hemophilia A ) and factor IX 
deficiency (Christmas disease, or hemophilia B ) account for most of the 
heritable coagulation defects.




