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الملخص

مراقبة الأدوية العلاجية هي خدمة سريرية تهدف إلى الاستخدام الأمثل للأدوية ذات النطاق العلاجي الضيق أو لها حركية دواء معقدة، وتشمل قياس تركيز الدواء 
في المصل أو الدم في العينات المأخوذة في أوقات مناسبة ومعلومة. ومن خلال فهم متعمق لخصائص الأدوية التي تم قياسها، ودراسة ملف المريض، يمكن تفسير 
تركيز الدواء في الدم لاستنباط الجرعة المثلى وفقًا لاحتياجات المريض الفردية. يهدف هذا البحث إلى تسليط الضوء على أساسيات الخدمة وتقديم اقتراحات 
لتحسينها، وخاصة في الدول النامية. ويقدم إرشادات عملية تضمنت تصميم النماذج لطلب الخدمة، وأخذ العينات في الوقت الأمثل، واستخدام طرق التحليل 
المناسبة، ويعرض أيضًا توجيهات للتفسير المناسب للنتائج؛ وتكامل أدوار الفريق الطبي؛ والتعليم المستمر وتنمية المهارات.  كما أوصى البحث بإشراك المرضى 

في تحسين الخدمة وإجراء البحوث ذات الصلة؛ واستخدام برنامج حاسوب لحركية الدواء والتكامل بين قياس الدواء وعلم الأدوية الجيني.

الكلمات المفتاحية: مراقبة الأدوية العلاجية، حركية الدواء السريرية، الجرعات المثلى، الأدوية ذات النطاق العلاجي الضيق.
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Abstract
Therapeutic drug monitoring (TDM) is a teamwork clinical pharmacokinetic service that aims to optimize the pharmacotherapy of certain drugs 
such as those with a narrow therapeutic range, complicated pharmacokinetics. It involves the determination of drug levels in blood samples taken 
at the appropriate time. Interpretation of results requires the integration of pharmacokinetics, the pharmacodynamics of the drug, and the patient’s 
clinical profile. To be cost-effective, the service should be optimized. This review highlights the fundamentals of TDM service and provides 
practical suggestions for its optimization specially in developing countries. It covers the rationale of requesting drug level, design of request form, 
optimal sampling, and analytical tools. It provides guidelines for appropriate interpretation of drug levels, completeness of the roles of the qualified 
medical team, continuing education and skills development, involving the patients in improving the service, conducting relevant research, and the 
use of PK software and integration of TDM with pharmacogenomics. 
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1- المقدمة

تعدّ مراقبة الأدوية العلاجية خدمة سريرية تهدف إلى الاستخدام الأمثل للأدوية 
وهى  معقدة،  دواء  حركية  من  تعانى  التي  أو  الضيق  العلاجي  النطاق  ذات 
تشمل: قياس تركيز الدواء في المصل أو الدم في العينات المأخوذة في أوقات 
الدوائي للأدوية  الملف  الدواء. ومن خلال فهم  تناول  بعد  مناسبة ومعلومة 
الديموغرافية،  )البيانات  للمريض  الشخصي  الملف  ودراسة  قياسها،  تم  التي 
والحالة السريرية، والفحوصات المخبرية وغيرها(، يمكن تفسير تركيز الدواء 
في الدم لاستنباط الجرعة المثلى التي يتم تحديدها وفقًا لاحتياجات المريض 

الفردية،1 ويجب اعتبار هذه العناصر متكاملة. 
يسهم  صحيح  نحو  على  الخدمة  هذه  استخدام  أن  بالذكر  والجدير 
إيجابيًا في تحقيق فاعلية العلاج وتقليل حدوث الآثار الضارة.1 وتشمل فوائد 
الأطباء  تفيد  كما  العلاج.2  نفقات  في  كبيراً  توفيراً  العلاجية  الأدوية  مراقبة 
الأفضل  العلاجي  النظام  وضع  مثل  المناسبة،  السريرية  القرارات  اتخاذ  في 
لمرضى الصرع.3 وفى هذا السياق، يحتاج مرضى زراعة الأعضاء إلى استخدام 
الأدوية المثبطة للمناعة مدى الحياة، لذلك يوُصَى بمتابعة تركيزاتها في الدم 
الاستخدام  الخدمة  هذه  تتيح  كما  مريض.4  لكل  المناسبة  الجرعات  لضبط 
الأمثل لبعض المضادات الحيوية مثل الجنتاميسين،5 والفانكوميسين،6 وأيضًا 
السن  كبار  ومنهم  المركزة،  الرعاية  تحت  للمرضى  أخرى  حيوية  مضادات 
وحديثو الولادة.7، 8 والجدير بالذكر أن مراقبة الأدوية العلاجية تتوسع باستمرار 
ومضادات  الصرع،9  مثل  مختلفة  لأمراض  الحديثة  الأدوية  بعض  لتشمل 
الأدوية  وبعض  الأورام،12  وأدوية  الذهان،11  الجهازية،10 ومضادات  للفطريات 
الفقاري(،13  المفاصل  التهاب  )علاج  إينفليكسيماب  مثل  المناعية  للأمراض 
الأمعاء  التهاب  مرض  لعلاج  أخرى  بيولوجية  ومستحضرات  وفيدوليزوماب 
المضادة  والأجسام  والصدفية،20  الجهازية،19  الحمامية  والذئبة  التقرحى،18-14 
لمتابعة  مؤخراً  العلاجية  الأدوية  مراقبة  استخدمت  كما  النسيلة.21  وحيدة 
والهيدروكسي  الرمديسفير،22  مثل  كوفيد-19  مرضى  في  الأدوية  بعض  تركيز 

كلوركوين.23 

2- تحسين خدمة مراقبة الأدوية العلاجية

في  المعتمدة  الخدمات  من  تعدّ  العلاجية  الأدوية  مراقبة  أن  في  شك  لا 
الممارسة السريرية، لكنها تحتاج إلى التحسين المستمر لضمان أفضل النتائج. 
وفي ما يلي إرشادات عملية لتحقيق هذا الهدف المنشود وخاصة في الدول 

النامية.

2-1 وجود مبررات واضحة لقياس تركيز الدواء في الدم 

ينبغي وجود هدف واضح لطلب تحليل تركيز الدواء في الدم، مثل الاشتباه 
في وجود تسمم، أو زيادة الجرعات أو تقييم امتثال المريض للنظام العلاجي 

)انظر الجدول 1(.

الجدول 1. المبررات العامة لقياس الدواء في الدم.1، 2، 24

أمثلة المبرر

الليثيوم والفينيتوين والديجوكسين المجال العلاجي الضيق 

الفينيتوين الحرائك الدوائية المعقدة

الأدوية المثبطة للمناعة، وبعض 
المضادات الحيوية

الأدوية التي يصعب التكهن 
بفاعليتها سريرياً

ضعف وظائف الكلى  الديجوكسين، الجنتاميسين 

الشك في الامتثال للنظام العلاجي أدوية الصرع 

الليثيوم، الديجوكسين، الباراسيتامول  في حالة الاشتباه في سمية الدواء

 عند استخدام مثبطات المناعة 
مع بعض مضادات الفطريات مثل 

الكيتوكينازول 

لتعديل النظام العلاجي بسبب 
التداخلات الدوائية

بعض مضادات الفيروسات لعلاج 
مرض نقص المناعة 

في حالة الاشتباه في الفشل 
العلاجي

الجدول 2. قائمة الأدوية لمراقبة الأدوية العلاجية.

عقاقير تتم مراقبتها بشكل شائع.1، 2، 24 

الديجوكسين، أميودارون  الأدوية الفعالة للقلب

جنتاميسين، أميكاسين، توبراميسين، 
فانكوميسين

مضادات حيوية 

الفينيتوين، الفينوباربيتون، حمض 
الفالبرويك، كاربامازيبين، كلونازيبام

الأدوية المضادة للصرع 

موسعات الشعب الهوائية  ثيوفيلين 

السيكلوسبورين، التاكلوريماس مثبطات المناعة 

العلاج الكيميائي للسرطان  ميثوتريكسات

أسيتامينوفين، أسبرين مسكنات 

مضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقات، 
الليثيوم

مضادات الذهان أو الاكتئاب

قائمة الأدوية الأخرى المرشحة لمراقبة الأدوية العلاجية21-9

أيزونيازيد، ريفامبيسين الأدوية المضادة لمرض السل

إنفليكسيماب، أداليموماب الأدوية الحيوية لمرض التهاب 
الأمعاء

هيدروكسي كلوروكوين، ميكوفينولات 
موفيتيل

الأدوية لعلاج الذئبة الحمامية 
الجهازية

فلوسيتوزين، إيتراكونازول، 
فوريكونازول، بوساكونازول

الادوية المضادة للفطريات

إيلوبيريدون، وأسينابين، ولوراسيدون مضادات الذهان غير النمطية

لاموتريجين، ليفيتيراسيتام، 
أوكسكاربازيبين، توبيراميت، 

بريفارسيتام، زونيساميد،  بروجابلين

مضادات الصرع الجديدة

رالتجرافير، مارافيروك الأدوية المضادة للفيروسات 
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أثناء جائحة كوفيد19-. وتتضمن تقنية )VAMS( إجراءً بسيطاً لأخذ العينات 

التخزين  فيها  ويمكن  صغيراً،  العينة  حجم  ويكون  المنزل،  في  عمله  يمكن 

والتوزيع في درجة الحرارة العادية. كما تمتص تقنية )VAMS( حجمًا ثابتاً، 
وتعزز الدقة والطرق التحليلية وتقلل من تأثير الهيماتوكريت.34

الشكل 1. محاكاة التركيز الاقصى والادنى للجنتاميسين في الدم بعد الحقن 

الوريدي المتكرر

)التركيز الأقصى بعد انتهاء الحقن، التركيز الأدنى قبل الجرعة التالية مباشرة(

الشكل 2.  التفاوت )بين المرضى( في التوافر الحيوي للسيكلوسبورين  

بعد تناوله عن طريق الفم 

2-4 اختيار طرق التحاليل المناسبة

2-4-1 طرق التحاليل 

ينبغي أن تكون طرق تحليل الأدوية دقيقة وسريعة لتناسب حالات الطوارئ 

تتيح  التي  التحليل  طرق  وتعدّ  بانتظام.  وتقييمها  المعايير  كافة  وتوثيق 

الدم أو أقل هي الأنسب.  استخدام عينات ضئيلة )30 ميكرولتراً( من مصل 

لذلك، فإن تقنيات التحليل المناعية مثل المقايسة المناعية لاستقطاب التألق 

)FPIA(، والمقايسة المناعية للإنزيم )EMIT(، والمقايسة المناعية المرتبطة 

اليه أن  ينبغي الإشارة  الأكثر استخدامًا. ومما  الطرق  بالإنزيم )ELISA( هي 

يكون العاملون في المختبرات على دراية بالعوامل التي تؤدي إلى تداخل مع 

 HPLC-MS( التحاليل.35 ومن الجدير بالذكر أن تقنيات الكروماتوغرافيا مثل

MS /( أكثر دقة وتستخدم لمعايرة التقنيات الأخرى وتتيح قياس الأدوية في 
بقع الدم الجافة.32، 43-36

2-2 تصميم نموذج مناسب لطلب التحليل

لتفسير  العلاجية  الأدوية  بمراقبة  خاص  طلب  نموذج  تصميم  الضروري  من 

النتائج بدقة، ويجب أن يحتوي نموذج الطلب على جميع المعلومات ذات 

الصلة )الجدول 3(. 

الجدول 3. البيانات الأساسية في نموذج طلب تحليل الأدوية.25

التاريخ، رقم ملف المريض، رمز تعريف العينة، الوحدة ... إلخ. .1

مبررات للاختبار )مثل السمية وعدم الامتثال للنظام العلاجي(. .2

متى أخُذت العينة؟ .3

متى أعطيت آخر جرعة؟ .4

نظام الجرعات )الجرعة، المدة، الشكل الصيدلاني(. .5

معلومات خاصة بالمريض )العمر / الجنس( والوزن.  .6

أدوية أخرى يتعاطاها المريض. .7

الأمراض المصاحبة الأخرى ذات الصلة )أمراض الكلى أو الكبد(. .8

أي ملاحظة إضافية: على سبيل المثال، الحمل، التدخين.  .9

2-3 أخذ العينات بطريقة مثلى 

2-3-1 وقت أخذ العينات

إلى  التركيزات  تصل  حتى  الدم  عينات  جمع  ينبغي  لا  الحالات،  معظم  في 

حالة مستقرة. وبالنسبة إلى معظم الأدوية، يتم تحقيق ذلك بعد مرور زمن 

يعادل 4-5 أضعاف نصف عمر الدواء في الدم. من المتطلبات الأساسية لبعض 

الأدوية أخذ العينة في وقت محدد بعد آخر جرعة كما هو موضح أدناه.27-24 

بالحقن  الجرعة  تعاطى  بعد  محددة  أوقات  في  والأدنى  الأعلى  التركيز  	.1

الوريدي  : أمينوغلايكوسيدات )الشكل 1(.

بعد ساعتين من تعاطى الجرعة )بالفم(: السيكلوسبورين ، حيث  اكدت  	.2

الدراسات وجود علاقة جيدة للتركيز المقاس  في هذه العينة مع  المساحة 

الواقعة تحت منحنى تركيز الدواء مقابل الوقت  )الشكل 2(.

ما لا يقل عن 6 ساعات بعد الجرعة: الديجوكسين ، حيث يوصى بتجنب  	.3

أخذ العينات أثناء مرحلة انتشار الدواء لأنها تعطى نتائج مضلله .

دواء  تعاطى  قياسًا من وقت  العينة  فيه  تناول  تم  الذي  المحدد  الوقت  	.4

الأسيتامينوفين )عند الاشتباه في السمية(.

الوقت المحدد سلفَا بعد الجرعة: الميثوتريكسات )24، 48، 72 ساعة(. 	.5

2-3-2 أنواع العينات

تسمح معظم فحوصات قياس مستويات الدواء باستخدام المصل أو البلازما. 

وتوصي إرشادات مراقبة الأدوية العلاجية عادةً بتجنب أنابيب فصل المصل 

ادمصاص  طريق  عن  الدواء  تركيزات  تخفض  قد  لأنها  جل(  على  )المحتوية 

الدواء. وبالنسبة إلى دواء السيكلوسبورين، تتطلب بعض الطرق جمع الدم. 

وحيث تتأثر بعض الطرق التحليلية بدرجة حرارة العينة، فيجب توحيد جميع 

بقعة  استخدام  إمكانية  إلى  نسبياً  دراسات حديثة  أشارت  وقد  المتغيرات.24 

للصرع،  المضادة  والأدوية  للمناعة،  المثبطة  الأدوية  لتحليل  الجافة  الدم 

ومضادات السل، والأدوية المضادة للسرطان، والأدوية المضادة للذهان.33-28 

وقد تم اقتراح تقنيات حديثة لأخذ العينات الصغيرة )VAMS( بدلً من 

أخذ العينات التقليدي، من أجل مراقبة الأدوية العلاجية والتجارب السريرية 
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2-5-2 إرشادات عملية لتفسير النتائج 

من المؤكد أن قياس مستوى الدواء في المصل من دون تفسير عديمُ الفائدة 
البيانات  الدواء في سياق  ويمكن أن يكون مضللً. لذلك يجب تفسير تركيز 

السريرية ويشمل ذلك ما يلي:
الصلة  ذات  والمخبرية  السريرية  والتشخيصات  الفحوصات  مراجعة  	●
الكلى والكبد، ومتابعة قيم كيميائية حيوية معينة. يوضح  مثل وظائف 

الجدولان )3( و)4( الأمثلة على ذلك. 
سبيل  فعلى  مطلقة.24  قيمة  وليس  دليلً،  المرجعي  النطاق  استخدام  	●
المثال، يعتمد التركيز الأعلى للجنتاميسين المستهدف على شدة الإصابة 
بعض  وفي  المناعية.56  والحالة  الإصابة  وموقع  العدوى  ونوع  البكتيرية 
الأحيان، يعتمد النطاق المرجعي للدواء على نوع المرض الذى وُصف من 
أجله الدواء، ومن أمثلة ذلك الكاربامازيبين الذي يستخدم لعلاج الصرع 
وله استخدامات أخرى منها تخفيف ألم الأعصاب.51 كما أن وجود تركيزات 
في  الدواء  سمية  نفي  يعني  لا  المعتاد  العلاجي  النطاق  ضمن  الأدوية 
الفسيولوجية  المتغيرات  تؤثر  حيث  الديجوكسين،  مثلً  المرضى؛  جميع 
الأخرى )نقص بوتاسيوم الدم( في سمية الدواء.57 ويجب أن ندرك أيضًا 
الدواء، مثل  الجانبية قد تحدث مستقلة عن تركيز  العديد من الآثار  أن 
تضخم اللثة بعد استخدام الفينيتوين، وفقر الدم الحاد الناتج من استخدام 

الكاربامازيبين.58
كما يجدر بالذكر أن العديد من العوامل تغير تركيز الدواء في الأعضاء أو 
الأنسجة المستهدفة،59 على سبيل المثال، قد يكون مستوى تركيز الفينيتوين 
المرضى  في  ضارة  آثارٌ  تظهر  ذلك  ومع  العلاجي،  النطاق  المصل ضمن  في 
الذين يعانون انخفاضًا شديدًا في مستوى الألبومين.60 كما يجب أن نأخذ في 
الاعتبار التأثير التآزري للأدوية، مثلً مستوى تركيز الكاربامازيبين العلاجي قد 
يكون في الطرف الأعلى عند استخدامه منفردًا، وقد تستهدف تركيزات أقل 
عند استخدامه مع بعض مضادات الصرع الأخرى.61 وقد يسُمح بتركيزات عالية 

من الفينوباربيتال في نوبات الصرع الشديدة المهددة للحياة.62

الجدول 4. أمثلة وملاحظات سريرية ودورها في تفسير نتائج تركيز الدواء 
في الدم.25

دورها الملاحظات السريرية

علامات الآثار السلبية لبعض 
الأدوية المضادة للصرع 

)الفينيتوين(.

الجلد والشعر واللثة والعين

لضمان الاختيار الصحيح 
للمضاد الحيوي، وتصميم نظام 

أمثل.

اختبارات استجابة الميكروبات للأدوية 
في المختبر

علامات لفاعلية موسعات 
الشعب الهوائية )الثيوفيلين(.

حجم الزفير القسري في ثانية واحدة 
)FEV1(، ذروة معدل تدفق الزفير 

)ABG( غازات الدم الشرياني ،)PEFR(

سمية الديجوكسين . تغيرات في تخطيط القلب والغثيان 
والقيء والصداع 

2-4-2 مراقبة الجودة 

يجب أن يضمن المختبر إجراء مراقبة الجودة المناسبة. كما يجب أن يكون 

فني المختبر على دراية بالتداخلات التحليلية. وفيما يخص بعض الأدوية، مثل 

السيكلوسبورين، يجب على المختبر ذكر الطريقة المستخدمة للتحليل )حيث 
يعتمد التركيز العلاجي المرجعي على الطريقة المستخدمة(.44، 45

2-4-3 تخفيض التكلفة 

عمومًا، يعدّ تحليل الأدوية مكلفًا مقارنة بمعظم التحليلات الكيميائية الحيوية 

بتكلفة  جيدة  خدمة  لتقديم  الجهود  بذل  ينبغي  لذلك  الأخرى،  الروتينية 

معقولة، وفيما يلى بعض التوصيات لتحقيق ذلك: قياس العينات على دفعات 

كلما أمكن ذلك، واختيار تقنيات التحليل المناسبة لحجم العمل، والاستخدام 

الرشيد للخدمة،24 وتوفير المعلومات السريرية للسماح بتفسير النتائج، وتوفير 

تقنيات مناسبة لقياس الدواء ونواتج الأيض، مع أمور أخرى مفصلة في هذه 
المراجع.48-46

2-5 التفسير المناسب للنتائج

2-5-1 المتغيرات التي تؤثر في تركيز الدواء في الدم

فيما يلي استعراض موجز لأهم المتغيرات الرئيسية.24، 51-49 

● الأيض إلى مركبات نشطة
التأثير  تقييم  عند  لذلك  نشطة،  مركبات  إلى  الأدوية  بعض  أيض  يؤدي 

العلاجي لهذه الأدوية، يجب أخذ ذلك في الاعتبار. على سبيل المثال، يتحول 

كاربامازيبين إلى مستقلب نشط )كاربامازيبين إيبوكسيد(، كذلك هناك نواتج 

الأيض النشطة لبعض المؤثرات العقلية والميثوتريكسات.9، 52، 53 

● حالات المرض
التخلص من  أنماط  تغيّر  المزمنة  أو  الحادة  المعروف أن بعض الأمراض  من 

أن  كما  القلبي،  والفشل  الكلوي  والقصور  الحادة  الكبد  أمراض  مثل  الأدوية، 

المرضى الذين يعانون ضعفًا كلوياً حادًا لديهم مستوى منخفض من الألبومين، 

على  سريرياً  ذلك  وينعكس  الدم،  في  الحر  الدواء  نسبة  في  ذلك  يؤثر  لذا 

الفاعلية  )زيادة  والوارفارين  الفينايتوين  مثل  بالدم  الارتباط  شديدة  الأدوية 
واحتمال التسمم(.51

● العمر
يحُدث اختلافاً واضحًا في معاملات حركية الدواء والاستجابة السريرية للأدوية 

في الأطفال وكبار السن. فعلى سبيل المثال، يظُهر الأطفال حديثو الولادة حجمًا 

أعلى لتوزيع الأمينوغلايكوسيدات وزمن نصف العمر في الدم أطول مقارنة 

بالأطفال الأكبر عمراً، كما يظُهر حديثو الولادة مسارًا أيضياً متغيراً للثيوفيلين. 

ومن المعروف أن وظائف الكلى تنخفض عند المسنين، وينعكس ذلك على 
قلة تصفية الأدوية المعتمدة على التصفية الكلوية مثل الديجوكسين.51

● الحمل
لدى  عالية  بنسبة  الحمل  أثناء  الصرعية  النوبات  وتيرة  في  زيادة  سُجّلت 

المريضات المصابات بالصرع واللاتي يتعاطين الفينياتوين، وربما يكون ذلك 

الظاهري  للتوزيع  أكبر  حجم  لديهن  الحوامل  أن  كما  الأيض،  زيادة  بسبب 
للأدوية المحبة للماء مثل الأمينوغلايكوسيدات.54

● متغيرات متنوعة
التدخين، وتركيب الأدوية )اختلاف الاشكال الدوائية(، والتداخل الدوائي مع 

الغذاء، وعوامل بيئية؛ كما يمكن أن تغيِّر الساعة البيولوجية خصائص الحركية 
الدوائية لبعض الأدوية.55



صفحة       من 

Vol. 2021(2), Art. 12على وعبد الرحمن، المجلة العربية للبحث العلمي 

59

2-7 التعليم المستمر وتنمية المهارات

يعد برنامج التعليم المستمر فيما يتعلق بالقضايا ذات الصلة أمراً مهمًا لتوعية 

في  للخدمة  الفعال  التنفيذ  وضمان  الأساسية  بالمبادئ  الصحيين  الموظفين 

بيئة سريرية.67 تشمل استراتيجيات تثقيف الطبيب بالاستخدام الأمثل: تطبيق 

الأساليب  معظم  تعتبر  وعمومًا،  التقليدية.  وغير  التقليدية  التعليم  مناهج 

القصير،  المدى  على  الطبيب  تغيير سلوكيات  في  فعالة  التقليدية  التعليمية 

ولكن المشكلة تكمن في أن هذه الأساليب قد يتضاءل تأثيرها بمرور الوقت. 

وقد تم اقتراح التعلم بواسطة الكمبيوتر باعتباره أفضل من التعليم التقليدي.68 

لطلاب  الجامعية  الدراسية  المناهج  في  الأساسية  المبادئ  تضمين  ونقترح 

الطب والتمريض والتكنولوجيا الطبية كأداة فعالة لتحسين هذه الخدمة في 
البلدان النامية.24

2-8 إشراك المريض في الالتزام بإرشادات الجرعات ومراقبة الأدوية

ينبغي توجيه المرضى بالالتزام بنظام العلاج69، 70 والالتزام بإرشادات الطبيب 

أو الصيدلاني وإخطارهم بأي مضاعفات أو آثار جانبية قد يتعرضون لها جراء 

استخدام الدواء، واذا كانت الأدوية ضمن قائمة مراقبة الأدوية العلاجية، يجب 

إخبار المرضى بذلك وإرشادهم بأهمية الحفاظ على ميعاد أخذ العينات. 

2-9 إجراء الأبحاث

يحسُن الاستفادة من الخدمة في الممارسة السريرية، حيث تغطي الأبحاث 

ذات الصلة العديد من الجوانب بما في ذلك تحسين الخدمة لفئات خاصة 

تتوافر  أنه  بالذكر  ويجدر  الأعضاء.74-71  زراعة  ومرضى  والأطفال  الخدج  مثل 

العديد من برامج حركية الدواء لدعم استخدام مستوى تركيز الدواء في الدم 
لتصميم نظام الجرعات الأمثل لكل مريض وفق حالته.75، 76

2-10 تكامل مراقبة الدواء العلاجي وعلم الصيدلة الجيني

تتيح خدمات مراقبة الدواء، بالاقتران مع اختبارات الوراثة الدوائية المتاحة، 

وفق  العلاج  تصميم  والمقصود  فردية.  أسس  على  الطب  توجهات  تحقيق 

الجرعات،  أنظمة  على  إيجابيًا  ذلك  وينعكس  الفردية،  والسمات  الخصائص 

أفضل  وإعطاء  المرغوبة،  غير  الآثار  من  والحد  الدواء،  فاعلية  وتحسين 

للمناعة، ومضادات  المثبطة  الأدوية  السريرية لأدوية مختلفة تشمل  النتائج 
الاكتئاب.83-77

3- الاستنتاج

الهدف من مراقبة الأدوية العلاجية هو تحقيق الاستخدام الأمثل لأدوية معينة 

الدم  عينات  في  الدواء  تركيزات  تحديد  وتشمل  ضيق.  علاجي  نطاق  ذات 

المأخوذة في الوقت المحدد. يسلط هذا البحث الذي أعده خبراء في هذا 

المجال الضوء على أساسيات ومفاهيم، ويقدم توصيات حول كيفية تحسين 

واعتماد  الأبحاث  بإجراء  ويوصي  النامية.  البلدان  في  وخاصة  الخدمة  هذه 

دور  وتفعيل  الدواء  حركية  برامج  واستخدام  التحاليل  في  الحديثة  التقنيات 

الصيدلي الإكلينيكي.

الجدول 5. أمثلة على العوامل البيوكيميائية.35

التفسير الدواء العوامل البيوكيميائية

مؤشر على سمية أو 
تقليل الإطرْاح

الجنتاميسين، 
الفانكومايسين

ارتفاع الكرياتنين 

مؤشر على سمية 
الكبد

حمض الفالبرويك 
والأسيتامينوفين

ارتفاع بعض إنزيمات 
الكبد 

تعزيز سمية القلب 
للديجوكسين

الديجوكسين انخفاض البوتاسيوم

مؤشر على فقر الدم 
الحاد 

كاربامازيبين انخفاض كريات الدم 

التحذير من استجابة 
متغيرة في حالة 

قصور الغدة الدرقية 
أو فرط نشاطها

الديجوكسين  وظائف الغدة الدرقية

● النتائج غير الطبيعية
مستوى  ارتفاع  المثال:  سبيل  على  يلى،  ما  تشمل  الطبيعية  غير  النتائج 

الجنتاميسين فجأة رغم أن وظائف الكلى طبيعية؛ مستوى تركيز الفانكومايسين 

جدًا  مرتفع  الديجوكسين  مستوى  عادية،  جرعة  يتلقى  مريض  في  جدًا  عالٍ 

في مريض لديه وظيفة كلوية طبيعية بينما مستويات الديجوكسين السابقة 

طبيعية ... إلخ.24 

● أكثر الأسباب شيوعًا
حدوث خطأ في وقت أخذ العينات. 	-

مثل  الحيوية  للمضادات  شائع  تركيز(  أقل  تركيز/  )أعلى  خاطئ  طلب  	-

الجنتاميسين.

عينة دم ملوثة بالدواء أثناء سحب العينة لدواء يعُطى بالحقن الوريدي،  	-

وغالباً تعُطى التحاليل قيمًا عالية جدًا غير طبيعية ولا تتناسب مع ملف 

على  التأكيد  مع  أخرى  عينة  المختبر  يطلب  السابقة.  والنتائج  المريض 

الطريقة المناسبة لسحب العينة من الذراع الأخرى. 

أسباب أخرى محتملة، مثل إعطاء جرعة غير مناسبة، وحدوث تغير في  	-

حركية الدواء، والتداخل بين الأدوية او الادوية مع بعض الأغذية، او وجود 

الصلة  ذات  الوراثية  العوامل  وكذلك  الكلى  او  الكبد  وظائف  في  قصور 

بأيض الدواء .

● معرفة الإجراء المناسب للتعامل مع الجرعة الزائدة أو عند حدوث تسمم 
على سبيل المثال، تقدير الجرعة المناسبة من المضاد المناعي للديجوكسين في 

حالة التسمم الشديد بالديجوكسين.63 القرار المناسب لإعطاء جرعات ترياق 

أسيتامينوفين  بدواء  الموثق  التسمم  حالة  في  سيستين(  )الأسيتايل  محددة 
)الباراسيتامول(.64

2-6 تكامل أدوار الفريق الطبي

تتطلب خدمة مراقبة الأدوية العلاجية المثلى فنيين يتمتعون بخبرة مناسبة 

يتمتع  الذي  الإكلينيكي  الصيدلي  دور  بتفعيل  ويوُصى  الأدوية.  تحليل  في 

من  عام  بشكل  جيدة  خدمة  تقديم  لضمان  المجال  هذا  في  واسعة  بخبرة 

خلال تحديث النطاق المرجعي والمبادئ التوجيهية لأخذ العينات ومراجعة 
الخدمة.35، 65، 66
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ملحق 

الأدوية الواردة في البحث

RaltegravirرالتغرافيرAdalimumabأداليموماب

RifampicinريفامبيسينAspirinأسبرين

ZoncimideزونيساميدAcetyl Cystineأسيتايل سيستين

Cyclosporine Aسيكلوسبورين أAsenapineأسينابين

VancomycinفانكومايسينAmiodaroneأميدارون

FlucytosineفلوسيتوزينAmikacinأميكاسين

VoriconazoleفوريكونازولAminoglycosidesأمينوغلايكوسيد

PhenobarbitoneفينوباربيتالInfliximabإنفليكسيماب

PhenytoinفينيتوينOxcarbazepineأوكسكاربازيبين

CarbamazepineكاربامازيبينItraconazoleإيتراكونازول

Carbamazepine-10,11-epoxideكاربامازيبين إيبوكسيدIsoniazidأيزونيازيد

ClonazepamكلونازيبامIloperidoneإيلوبيريدون

ketoconazoleكيتوكينازولParacetamolباراسيتامول

LamotrigineلاموتريجينPregabalinبريغابالين

Lurasidone لوراسيدونBrivaracetamبريفارسيتام

LithiumليثيومPosaconazoleبوساكونازول

LevetiracetamليفيتيراسيتامTacrolimusتاكلوريماس

MaravirocalمارافيروكالTobramycinتوبراميسين

Tricyclic Antidepressantsمضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقاتTopiramateتوبيراميت

MethotrexateميثوتريكساتTheophyllineثيوفيلين

Mycophenolate Mofetilميكوفينولات موفيتيلGentamycinجنتاميسين

Hydroxychloroquineهيدروكسي كلوروكوينValproic Acidحمض الفالبرويك

WarfarinوارفارينDigoxinديجوكسين

شكر

يتقدم فريق البحث بالشكر والتقدير للأستاذة الدكتورة سميرة إبراهيم إسلام، 

أستاذة علم الأدوية ورئيسة وحدة قياس الأدوية بكلية الطب بجامعة الملك 

عبد العزيز سابقًا؛ والأستاذ الدكتور منصور إبراهيم سليمان، أستاذ علم الأدوية 

الطبية  للبحوث  فهد  الملك  مركز  ومدير  الأدوية،  قياس  وحدة  رئيس  ونائب 

المستمر لإنجاز  العزيز سابقًا على دعمهم  الملك عبد  بجامعة  الطب  بكلية 

هذا البحث.
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التقنيات الواردة في البحث 

Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA)التحاليل المناعية للإنزيم المرتبط

Florescence polarization immunoassay (FPIA)التحاليل المناعية لاستقطاب التألق

Enzyme Immunoassay (EMIT) التحاليل المناعية للإنزيم

Volumetric Absorptive Micro Sampling (VAMS)تقنية لأخذ عينات صغيرة

روابط لملحقات ذات صلة بالبحث
https://bit.ly/3bQcaa1 :البحث باللغة الإنجليزية

 https://bit.ly/3wrvGD6 :برامج تحت التطوير
 https://bit.ly/2YoD59O :كتاب منشور
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