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مسرطناًٹعندٹإعطائهٹللجرذانٹفيٹدراسةٹعلىٹمدىٹسنتين,ٹ
لةٹوراثياًٹعندٹ-/+p53ٹفيٹ أوٹللفئرانٹمتغايرةٹالزيجوتٹالمعدَّ

دراسةٹعلىٹمدىٹستةٹأشهر.
الجرذانٹ فيٹ تناسليةٹ سُميةٹ حدوثٹ إمكانيةٹ تقييمٹ تمٹ
ولكنهٹ للمسخ,ٹ مسبباًٹ ديفيرازيروكسٹ يكنٹ لمٹ والأرانب.ٹ
والمواليدٹ الهيكليةٹ التغيراتٹ حدوثٹ معدلٹ زيادةٹ إلىٹ أدىٹ
كانتٹشديدةٹ عاليةٹ تلقتٹجرعاتٹ التيٹ الجرذانٹ الميتةٹفيٹ
السُميةٹللأمهاتٹالتيٹليستٹلديهاٹزيادةٹفيٹعبءٹالحديد.ٹ
أوٹ آثارٹأخرىٹعلىٹالخصوبةٹ أيٹ لمٹيسببٹديفيرازيروكسٹ

الو�يفةٹالتناسلية.

لاٹيوصىٹبتقليبٹالأقراصٹفيٹالمشروباتٹالغازيةٹأوٹاللبنٹ
,ٹعلىٹالترتيب,ٹلتكوينٹرغوةٹوبطءٹالانتشار. نظراً

EXP)ٹ (=ٹ الصلاحيةٹ انتهاءٹ تاريخٹ بعدٹ استعمالهٹ ينبغيٹ لاٹ
المطبوعٹعلىٹالعبوة.

انظرٹالعلبةٹالخارجية.

انظرٹالعلبةٹالخارجية.

أحجامٹالعبواتٹمختصةٹبالبلد.

مارسٹ٢٠٠٩

١٧ٹمارسٹ٢٠٠٩

(م)ٹ=ٹعلامةٹتجاريةٹمسجلة

خلافاًٹ واستهلاكهٹ صحتك,ٹ علىٹ يؤثرٹ مستحضرٹ الدواءٹ -ٹ
للتعليماتٹيُعرّضكٹللخطر.

اتبعٹبدقةٹوصفةٹالطبيب,ٹوطريقةٹالاستعمالٹالمنصوصٹ -ٹ
عليها,ٹوتعليماتٹالصيدليٹالذيٹصرفٹلكٹالدواء.

وبنفعهٹ بالدواءٹ الخبيرانٹ هماٹ والصيدليٹ الطبيبٹ -ٹ
وضررہ.

لاٹتقطعٹمنٹتلقاءٹنفسكٹمدةٹالعلاجٹالمحددةٹلك. -ٹ
لاٹتكررٹصرفٹالدواءٹبدونٹاستشارةٹالطبيب. -ٹ

تحُفظٹالأدويةٹبعيداًٹعنٹمتناولٹأيديٹالأطفال

مجلسٹوزراءٹالصحةٹالعرب
اتحادٹالصيادلةٹالعرب

إلىٹمتوسطة,ٹوبصفةٹعامةٹعابرة.ٹوهيٹتختفيٹعادةًٹحتىٹ
العلاج.ٹتحدثٹزياداتٹطفيفةٹغيرٹمتصاعدةٹ معٹاستمرارٹ
الطبيعي,ٹ النطاقٹ حدودٹ فيٹ غالباًٹ المصل,ٹ كرياتينينٹ فيٹ
فيٹحواليٹ٣٦%ٹمنٹالمرضى.ٹوهيٹمرتبطةٹبالجرعة,ٹوتختفيٹ
عادةًٹمنٹتلقاءٹنفسهاٹويمكنٹتخفيفهاٹأحياناًٹبتقليلٹالجرعةٹ

.( (انظرٹ
تمٹالإبلاغٹعنٹارتفاعاتٹفيٹإنزيماتٹالترانسأمينيزٹالكبديةٹ
فيٹحواليٹ٢%ٹمنٹالمرضى.ٹهذہٹالارتفاعاتٹلمٹتكنٹمرتبطةٹ
بالفعلٹ لديهمٹ كانتٹ المعنيينٹ المرضىٹ ومعظمٹ بالجرعة,ٹ
مستوياتٹالترانسأمينيزٹمرتفعةٹقبلٹالعلاجٹبإكسجيد.ٹمنٹ
غيرٹالشائعٹ(٠٫٣%)ٹأنٹتحدثٹارتفاعاتٹفيٹالترانسأمينيزٹ
بماٹ الطبيعي,ٹ للنطاقٹ الأعلىٹ الحدٹ أضعافٹ ١٠ٹ منٹ أعلىٹ
بعدٹ تقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹ الكبدي.ٹوردتٹ بالالتهابٹ يوحيٹ
التسويقٹعنٹحدوثٹفشلٹكبديٹمعٹإكسجيد.ٹمعظمٹحالاتٹ
أمراضٹمصاحبةٹ لديهمٹ لدىٹمرضىٹ الكبديٹحدثتٹ الفشلٹ
يُعتدٹبها,ٹوتشملٹالتليفٹالكبديٹوفشلٹأعضاءٹمتعددة,ٹوتمٹ

الإبلاغٹعنٹحدوثٹوفياتٹفيٹبعضٹالحالات.
مثلماٹيحدثٹمعٹالأدويةٹالأخرىٹالمستخلبةٹللحديد,ٹوردتٹ
التردداتٹ علىٹسمعٹ القدرةٹ فقدانٹ عنٹ غيرٹشائعةٹ تقاريرٹ
مبكرة)ٹ (كتاركتاٹ العدسةٹ فيٹ عتاماتٹ وحدوثٹ العاليةٹ

(انظرٹ بإكسجيدٹ يُعالجَونٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ
.(

الدراساتٹ فيٹ التاليةٹ المناوئةٹ الآثارٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
الإكلينيكيةٹعقبٹالعلاجٹبإكسجيد.ٹالآثارٹالمناوئةٹمذكورةٹ
(>ٹ جداًٹ شائعٹ التكرار:ٹ لمعدلٹ التنازليٹ بالترتيبٹ أدناہٹ
١٠/١);ٹشائعٹ(>ٹ١٠٠/١ٹإلىٹ<ٹ١٠/١);ٹغيرٹشائعٹ(>ٹ١٠٠٠/١ٹ
إلىٹ<ٹ١٠٠/١);ٹنادراًٹ(>ٹ١٠٠٠٠/١ٹإلىٹ<ٹ١٠٠٠/١);ٹنادراًٹجداًٹ
(<ٹ١٠٠٠٠/١).ٹداخلٹكلٹمجموعةٹمنٹمعدلاتٹالتكرار,ٹيتمٹ

تقديمٹالآثارٹالمناوئةٹبالترتيبٹالتنازليٹلخطورتها.

الآثارٹالمناوئةٹمنٹالدراساتٹالإكلينيكية:

غيرٹشائع:ٹقلق,ٹاضطراباتٹالنوم.

شائع:ٹصداع.
غيرٹشائع:ٹدوار.

غيرٹشائع:ٹكتاركتاٹمبكرة,ٹاعتلالٹالبقعة.
:ٹالتهابٹالعصبٹالبصري. نادراً

غيرٹشائع:ٹصمم.

انتفاخٹ بطني,ٹ ألمٹ غثيان,ٹ قيء,ٹ إمساك,ٹ إسهال,ٹ شائع:ٹ
البطن,ٹعسرٹهضم.

المعدةٹ فيٹ قرحةٹ الهضمية,ٹ القناةٹ منٹ نزفٹ شائع:ٹ غيرٹ
التهابٹ عشر,ٹ الاثنيٹ فيٹ قرحةٹ المتعددة),ٹ القروحٹ (تشملٹ

المعدة,ٹالتهابٹالبلعوم.
:ٹالتهابٹالمريء. نادراً

العلاماتٹالحادةٹلتجاوزٹالجرعةٹقدٹتشملٹالغثيان,ٹوالقيء,ٹ
والصداع,ٹوالإسهال.ٹيمكنٹعلاجٹتجاوزٹالجرعةٹبتحفيزٹالقيءٹ

أوٹبغسيلٹالمعدة,ٹوبعلاجٹالأعراض.

الكودٹV03AC03 :ATCٹ

للحديدٹ الانتقائيةٹ شديدٹ مُستخلبٹ هوٹ ديفيرازيروكسٹ
ثُلاثيٹ لجينٹ وهوٹ الفم.ٹ طريقٹ عنٹ مفعولهٹ يزاولٹ (III)ٹ
النواتئٹيرتبطٹبالحديدٹبانجذابٹعاليٹبنسبةٹ٢:ٹ١.ٹيحفزٹ
ديفيرازيروكسٹإخراجٹالحديدٹفيٹالبراز.ٹديفيرازيروكسٹلهٹ
للزنكٹ كثيراٹً أقلٹ وانجذابٹ للألومنيومٹ أقلٹ انجذابٹ أيضاًٹ

والنحاس.
لديهمٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ مماثلةٹ نتائجٹ إكسجيدٹ أعطىٹ
هيموسيدريةٹمصاحبةٹلشتىٹالأمراضٹالأصلية,ٹمثلٹبيتاٹ
تنسجٹ خللٹ متلازمةٹ المنجلية,ٹ الخليةٹ أنيمياٹ ثالسيميا,ٹ

النخاعٹالعظمي,ٹأوٹمتلازمةٹدياموند-ٹبلاكفان.
فيٹالمرضىٹالبالغينٹوالأطفالٹالذينٹلديهمٹبيتاٹثالسيمياٹ
لمدةٹ يومياًٹ بإكسجيدٹ العلاجٹ أدىٹ متكرر,ٹ دمٹ نقلٹ ويتلقونٹ
سنةٹواحدة,ٹبجرعاتٹ٢٠ٹوٹ٣٠ٹمجم/ٹكجم,ٹإلىٹانخفاضاتٹ
فيٹإجماليٹالحديدٹفيٹالجسم.ٹفيٹالمتوسط,ٹانخفضٹتركيزٹ
الحديدٹفيٹالكبدٹبمقدارٹ٠٫٤ٹوٹ٨٫٩ٹمجمٹحديد/ٹجرامٹكبدٹ
فيريتينٹ وانخفضٹ الترتيب,ٹ علىٹ للخزعة),ٹ الجافٹ (الوزنٹ
الترتيب.ٹ علىٹ لتر,ٹ ميكروجرام/ٹ ٩٢٦ٹ وٹ ٣٦ٹ بمقدارٹ المصلٹ
الترتيب,ٹ إدخالٹالحديد,ٹعلىٹ :ٹ وكانتٹنسبٹإخراجٹالحديدٹ
الصافيٹ (النزعٹ ١٫٦٧ٹ وٹ للحديد)ٹ الصافيٹ (التوازنٹ ١٫٠٢ٹ
لمراقبةٹ المصلٹ فيريتينٹ اتجاهاتٹ استخدامٹ يمكنٹ للحديد).ٹ

الاستجابةٹللعلاج.

الزمنٹ ويكونٹ بالفم,ٹ الإعطاءٹ عقبٹ ديفيرازيروكسٹ يمُتَصٹ
(tmax)ٹ البلازماٹ فيٹ الذروةٹ تركيزاتٹ بلوغٹ حتىٹ الوسيطٹ
المُطلَقٹ الحيويٹ التوافرٹ ويبلغٹ ساعات.ٹ ٤ٹ إلىٹ ١٫٥ٹ حواليٹ
ٹ١٢٫٨%.ٹ (AUC)ٹلديفيرازيروكسٹمنٹأقراصٹإكسجيدٹ٧٣٫٥ٹ
(AUC)ٹعندٹتناولٹ ضٹالإجماليٹ وقدٹتضاعفٹتقريباًٹالتعرُّ
>ٹ٥٠%ٹ (محتوىٹالدهونٹ الأقراصٹمعٹإفطارٹغنيٹبالدهونٹ
منٹالسعرات)ٹوزادٹبنسبةٹ٥٠%ٹتقريباًٹعندٹتناولٹالأقراصٹ
بدرجةٹ (AUC)ٹ الحيويٹ التوافرٹ يزيدٹ العادي.ٹ الإفطارٹ معٹ
متوسطةٹ(بحواليٹ١٣-٢٥%)ٹعندٹتناولٹديفيرازيروكسٹ٣٠ٹ
منٹ مرتفعٹ أوٹ عاديٹ محتوىٹ ذاتٹ وجبةٹ تناولٹ قبلٹ دقيقةٹ
لديفيرازيروكسٹ (AUC)ٹ الإجماليٹ التعرضٹ وكانٹ الدهون.ٹ
أوٹ البرتقالٹ عصيرٹ فيٹ الأقراصٹ تقليبٹ بعدٹ تناولهٹ عندٹ
فيٹ الأقراصٹ تقليبٹ عقبٹ للتعرضٹ مكافئاًٹ التفاحٹ عصيرٹ

الماءٹ(نسبٹAUCٹالنسبيةٹ١٠٣%ٹوٹ٩٠%ٹعلىٹالترتيب).

ديفيرازيروكسٹشديدٹالارتباطٹببروتيناتٹالبلازماٹ(٩٩%),ٹ
وارتباطهٹيقتصرٹتقريباًٹعلىٹألبومينٹالمصل,ٹوحجمٹتوزيعهٹ

صغيرٹويبلغٹحواليٹ١٤ٹلتراًٹفيٹالبالغين.

الصفراء,ٹ فيٹ اللاحقٹ الإخراجٹ معٹ بالجلوكورونيد,ٹ الاقترانٹ
إزالةٹ حٹ يُرجَّ لديفيرازيروكس.ٹ الرئيسيٹ الأيضيٹ المسارٹ هوٹ
الامتصاصٹ إعادةٹ ثمٹ الإمعاءٹ فيٹ الجلوكورونيداتٹ تقارنٹ
ديفيرازيروكسٹ يقترنٹ الكبدي).ٹ المعويٹ التدويرٹ (إعادةٹ
بالجلوكورونيدٹأساساٹًبواسطةٹUGT1A1ٹوبدرجةٹأقلٹبواسطةٹ
CYP450ٹ بواسطةٹ زٹ المحفَّ ديفيرازيروكسٹ أيضٹ UGT1A3.ٹ

(الأيضٹالتأكسدي)ٹهوٹقدرٹضئيلٹيمكنٹإهماله.

يتمٹإخراجٹديفيرازيروكسٹومئيضاتهٹأساساًٹفيٹالبرازٹ(٨٤%ٹ
ومئيضاتهٹ لديفيرازيروكسٹ الكلويٹ الإخراجٹ الجرعة).ٹ منٹ
ديفيرازيروكسٹ هيئةٹ علىٹ ٦%ٹ الجرعة,ٹ منٹ (٨%ٹ طفيفٹ
النهائيٹ النصفيٹ العمرٹ يتراوحٹ بالهيدروكسيل).ٹ مرتبطٹ

t)ٹمنٹ٨ٹإلىٹ١٦ٹساعة.
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للإطراحٹ(

معٹ متناسبةٹ غيرٹ لديفيرازيروكسٹ الدوائيةٹ الحرائكٹ
الجرعة.

يٹتقريباًٹ يزيدٹCmaxٹوٹAUC0 -24hٹلديفيرازيروكسٹبشكلٹخطِّ
معٹالجرعةٹتحتٹ�روفٹحالةٹالثبات.

تراكمٹ بمُعاملٹ ضٹ التعرُّ يزيدٹ متعددة,ٹ جرعاتٹ إعطاءٹ عندٹ
قيمتهٹ١٫٣ٹإلىٹ٢٫٣.

(١٢ٹ المراهقينٹ لديفيرازيروكسٹفيٹ الإجماليٹ ضٹ التعرُّ كانٹ
إلىٹ١٨ٹسنة)ٹوالأطفالٹ(٢ٹإلىٹ١١ٹسنة)ٹعقبٹجرعةٹمفردةٹ
البالغين.ٹفيٹ المرضىٹ أقلٹمماٹيحدثٹفيٹ وجرعاتٹمتعددةٹ
الأطفالٹتحتٹ٦ٹسنواتٹمنٹالعمر,ٹكانٹالتعرضٹأقلٹبنسبةٹ

٥٠%ٹتقريباًٹعنهٹفيٹالبالغين.
والذكورٹفيٹ الإناثٹ إكلينيكياًٹبينٹ بهٹ يُعتدٹ لمٹيوجدٹفرقٹ

التصفيةٹالظاهريةٹلديفيرازيروكس.
لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹالحرائكٹالدوائيةٹلديفيرازيروكسٹفيٹ

المرضىٹالمسنينٹ(سنٹ٦٥ٹسنةٹأوٹأكثر).

لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹالحرائكٹالدوائيةٹلديفيرازيروكسٹفيٹ
مرضىٹالضعفٹالكلويٹأوٹالكبدي.

كانتٹالاكتشافاتٹالأساسيةٹمعٹالعلاجٹالمزمنٹهيٹالسُميةٹ
العدسةٹ وعتامةٹ المرارية,ٹ القناةٹ فيٹ والتغيراتٹ الكلوية,ٹ
حديثةٹ الحيواناتٹ فيٹ مماثلةٹ نتائجٹ شوهدتٹ (كتاركتا).ٹ

الولادةٹواليافعة.
إماٹ المختبرٹ زجاجياتٹ فيٹ الجينيةٹ السُميةٹ دراساتٹ كانتٹ
فيٹ الكروموسوميٹ الزيغٹ اختبارٹ إيمس,ٹ (اختبارٹ سالبةٹ
V79).ٹفيٹ (اختبارٹ أوٹموجبةٹ البشرية)ٹ الليمفاويةٹ الخلاياٹ
القاتلةٹمنٹديفيرازيروكسٹإلىٹ الجسمٹالحي,ٹأدتٹالجرعاتٹ
التيٹ للجرذانٹ العظميٹ النخاعٹ فيٹ دقيقةٹ أنويةٹ تكوينٹ
ليستٹلديهاٹزيادةٹفيٹعبءٹالحديد.ٹغيرٹأنهٹلمٹتُشاهَدٹهذہٹ
الآثارٹالسامةٹللخلاياٹفيٹالكبدٹأوٹالنخاعٹالعظميٹللجرذانٹ
التيٹلديهاٹزيادةٹفيٹعبءٹالحديد.ٹلمٹيكنٹديفيرازيروكسٹ

شائع:ٹارتفاعٹإنزيماتٹالترانسأمينيز.
غيرٹشائع:ٹالتهابٹكبدي,ٹحصواتٹمرارية.

شائع:ٹطفح,ٹحكة.
غيرٹشائع:ٹاضطرابٹالتصبغ.

ULNٹ (>ٹ المصلٹ كرياتينينٹ ارتفاعٹ بروتينية,ٹ بيلةٹ شائع:ٹ
.(ULNولكنٹ<ٹ٢ٹ*ٹ

غيرٹشائع:ٹاعتلالٹالنبيباتٹالكلويةٹ(متلازمةٹفانكوني).

غيرٹشائع:ٹحمى,ٹوذمة,ٹتعب.

الإبلاغٹ يتمٹ التلقائيةٹ التقاريرٹ المذكورةٹفيٹ المناوئةٹ الآثارٹ
,ٹوبالتاليٹلاٹيمكنٹدائماًٹتحديدٹمعدلٹتكرارهاٹ عنهاٹتطوعياً

بدقةٹأوٹالعلاقةٹالسببيةٹبينهاٹوبينٹالعلاج.

الآثارٹالمناوئة,ٹمنٹالتقاريرٹالتلقائية:

الفوريةٹ الحساسيةٹ (تشملٹ مفرطةٹ حساسيةٹ تفاعلاتٹ
الشديدة,ٹالوذمةٹالوعائية,ٹالشرى).

فشلٹكبدي.

شرىٹ البيضاء,ٹ الدمٹ لخلاياٹ ناقضٹ وعائيٹ التهابٹ
(أرتيكاريا).

إلىٹ أدىٹ بعضهاٹ الحاد,ٹ الكلويٹ الفشلٹ منٹ حالاتٹ وُصفتٹ
.( الوفاةٹ(انظرٹ

وردتٹتقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹالتسويقٹ(تقاريرٹتلقائيةٹ
الدمٹ خلاياٹ نقصٹ عنٹ الإكلينيكية)ٹ الدراساتٹ منٹ وتقاريرٹ
– ويشملٹذلكٹنقصٹخلاياٹالدمٹالمتعادلة,ٹونقصٹالصفيحاتٹ
فيٹالمرضىٹالذينٹيُعالجَونٹ الدموية,ٹونقصٹكلٹخلاياٹالدمٹ– 
بإكسجيد.ٹمعظمٹهؤلاءٹالمرضىٹكانٹلديهمٹمنٹقبلٹاضطراباتٹ
فيٹالدمٹمصحوبةٹفيٹكثيرٹمنٹالأحيانٹبفشلٹفيٹالنخاعٹ
).ٹالعلاقةٹبينٹهذہٹ (انظرٹ العظميٹ

النوباتٹوبينٹالعلاجٹبإكسجيدٹغيرٹمؤكدة.

الجرعةٹ أضعافٹ (٢-٣ٹ للجرعةٹ تجاوزٹ حالاتٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
إلىٹ ذلكٹ أدىٹ واحدة,ٹ حالةٹ فيٹ أسابيع).ٹ لعدةٹ الموصوفةٹ
عواقبٹ بدونٹ اختفىٹ وقدٹ إكلينيكيٹ تحتٹ كبديٹ التهابٹ
جرعاتٹ تحملٹ أمكنٹ وقدٹ الجرعة.ٹ وقفٹ بعدٹ الأجلٹ بعيدةٹ
لديهمٹ الذينٹ الثالسيمياٹ مفردةٹ٨٠ٹمجم/ٹكجمٹفيٹمرضىٹ
زيادةٹفيٹعبءٹالحديد,ٹولمٹيُلاحَظٹعليهمٹسوىٹغثيانٹطفيفٹ
وإسهال.ٹوقدٹاستطاعٹالأشخاصٹالأصحاءٹأنٹيتحملواٹبشكلٹ

جيدٹجرعاتٹمفردةٹتصلٹإلىٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم.

بإكسجيدٹبمجردٹاكتشافٹسببٹنقصٹخلاياٹالدمٹواستبعادٹ
ارتباطهٹبإكسجيدٹبقدرٹمناسبٹمنٹالتأكيد.

للحديد,ٹ المستخلبةٹ الأخرىٹ العلاجٹ أنواعٹ معٹ يحدثٹ مثلماٹ
السُميةٹبإكسجيدٹعندٹإعطاءٹ الممكنٹأنٹتزيدٹمخاطرةٹ منٹ
جرعاتٹشديدةٹالارتفاعٹلمرضىٹلديهمٹعبءٹالحديدٹمنخفضٹ
أوٹلديهمٹمستوياتٹفيريتينٹالمصلٹمرتفعةٹبدرجةٹطفيفةٹ

فقط.
والنموٹ الجسمٹ وزنٹ مراقبةٹ يجبٹ عام,ٹ احتياطيٹ كإجراءٹ
المرضىٹ فيٹ شهراً)ٹ ١٢ٹ (كلٹ منتظمةٹ فتراتٹ علىٹ الطوليٹ

الأطفال.
لاٹتوجدٹبياناتٹمتوافرةٹفيٹالوقتٹالحاليٹعنٹمعدلٹحدوثٹ
هذہٹ حدوثٹ معدلٹ معٹ بالمقارنةٹ المنجلية,ٹ الخليةٹ نوباتٹ

النوباتٹفيٹالمرضىٹالذينٹلاٹيتلقونٹالعلاجٹالمستخلب.
لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹزيادةٹ

فيٹعبءٹالألومنيومٹولاٹينبغيٹاستعمالهٹلهذاٹالغرض.
الأخرىٹ العلاجاتٹ وبينٹ إكسجيدٹ بينٹ الجمعٹ ينبغيٹ لاٹ
المستخلبةٹللحديدٹحيثٹأنهٹلمٹيتأكدٹأمانٹهذہٹالتوليفات.
تحتويٹأقراصٹإكسجيدٹعلىٹلاكتوزٹ(١٫١ٹمجمٹلاكتوزٹلكلٹ
مجمٹديفيرازيروكس).ٹلاٹيوصىٹباستعمالٹهذاٹالمستحضرٹ
نادرةٹ وراثيةٹ مشاكلٹ لديهمٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ الدوائيٹ
إنزيمٹ فيٹ شديدٹ نقصٹ أوٹ الجالاكتوز,ٹ لٹ عدمٹتحمُّ شكلٹ فيٹ

اللاكتيز,ٹأوٹسوءٹامتصاصٹالجلوكوزٹوالجالاكتوز.

لمٹتجُرَٹدراساتٹرسميةٹعلىٹاستعمالٹإكسجيدٹبالتزامنٹمعٹ
الألومنيوم.ٹ علىٹ المحتويةٹ للحموضةٹ المضادةٹ المستحضراتٹ
منٹ أقلٹ الألومنيومٹ إلىٹ ديفيرازيروكسٹ انجذابٹ أنٹ رغمٹ
ساعتينٹ فترةٹ مرورٹ مراعاةٹ يجبٹ الحديد,ٹ إلىٹ انجذابهٹ
بينٹتناولٹأقراصٹإكسجيدٹوتناولٹالمستحضراتٹالمضادةٹ

للحموضةٹالمحتويةٹعلىٹالألومنيوم.
إكسجيدٹ إعطاءٹ أدىٹ الأصحاء,ٹ المتطوعينٹ فيٹ دراسةٹ فيٹ
لإنزيمٹ القياسيةٹ الركائزٹ (أحدٹ ميدازولامٹ معٹ بالتزامنٹ
التعرضٹلميدازولامٹبنسبةٹ١٧%.ٹهذاٹ إلىٹخفضٹ CYP3A4)ٹ
الإكلينيكية.ٹ الممارسةٹ فيٹ وضوحاًٹ أكثرٹ يكونٹ قدٹ التأثيرٹ
ديفيرازيروكسٹ إعطاءٹ عندٹ الحذرٹ توخيٹ أيضاًٹ يجبٹ لذلكٹ
CYP3A4ٹ بواسطةٹ تؤيضٹ التيٹ الموادٹ معٹ بالاشتراكٹ
الحملٹ منعٹ وسائلٹ سيمفاستاتين,ٹ سيكلوسبورين,ٹ (مثلٹ

الهرمونية)ٹنظراٹًلإمكانيةٹنقصٹالفاعلية.
إكسجيدٹ إعطاءٹ أدىٹ الأصحاء,ٹ المتطوعينٹ فيٹ دراسةٹ فيٹ
يوميةٹ معٹجرعاتٹ بالتزامنٹ كجم)ٹ ٣٠ٹمجم/ٹ واحدةٹ (جرعةٹ
متكررةٹ٦٠٠ٹمجمٹريفامبيسينٹ(محرضٹقويٹلإنزيمٹUDP-ٹ
فيٹ ٤٤%ٹ نقصٹ إلىٹ [UGT])ٹ ترانسفيريزٹ جلوكورونوسيلٹ
وبالتاليٹ ٣٧%-٥١%).ٹ CI:ٹ (٩٠%ٹ لديفيرازيروكسٹ التعرضٹ
فإنٹاستعمالٹإكسجيدٹبالتزامنٹمعٹمحرضاتٹUGTٹالقويةٹ
(مثلٹريفامبيسين,ٹفينيتوين,ٹفينوباربيتال,ٹريتونافير)ٹ
التفكيرٹفيٹزيادةٹجرعةٹ إكسجيد,ٹويجبٹ فاعليةٹ يقللٹ قدٹ

إكسجيد,ٹبناءٹعلىٹالاستجابةٹالعلاجية.

ديفيرازيروكس
السواغ:ٹسواغٹلعملٹأقراص

أقراصٹقابلةٹللانتشارٹتحتويٹعلىٹ١٠٠ٹأوٹ١٢٥ٹأوٹ٢٥٠ٹأوٹ
٤٠٠ٹأوٹ٥٠٠ٹمجمٹديفيرازيروكس

علاجٹالهيموسيدريةٹالناتجةٹعنٹنقلٹالدم

كميةٹ إزالةٹ هوٹ للحديدٹ المستخلبٹ العلاجٹ منٹ الأهدافٹ
عبءٹ تقليلٹ اللازم,ٹ وحسبٹ الدم,ٹ نقلٹ فيٹ المعطاةٹ الحديدٹ
الحديدٹالزائدٹالموجودٹبالفعل.ٹعندٹاتخاذٹالقرارٹبشأنٹإعطاءٹ
علاجٹمستخلبٹللحديدٹيجبٹأنٹيوضَعٹفيٹالاعتبارٹنسبةٹ

المخاطرةٹ-ٹالفائدةٹلكلٹمريضٹعلىٹحدة.
مجم/ٹ ٢٠ٹ هيٹ إكسجيدٹ منٹ بهاٹ الموصَىٹ الابتدائيةٹ الجرعةٹ

كجمٹمنٹوزنٹالجسمٹمرةٹواحدةٹيومياً.
يجبٹأنٹيؤخذٹإكسجيدٹعلىٹمعدةٹخاويةٹقبلٹالأكلٹب�ٹ٣٠ٹ

لٹفيٹنفسٹالموعدٹمنٹكلٹيوم. دقيقةٹعلىٹالأقل,ٹويُفضَّ
تٹأقراصٹإكسجيدٹبتقليبهاٹفيٹكوبٹمنٹالماء,ٹأوٹعصيرٹ تُشتَّ
التفاحٹأوٹالبرتقالٹغيرٹالمكربنٹ(غيرٹالفوار)ٹ(١٠٠ٹ-ٹ٢٠٠ٹ
تٹدقيق.ٹبعدٹشُربٹ ملليلتر)ٹحتىٹيتمٹالحصولٹعلىٹمُشتَّ
ت,ٹيجبٹإعادةٹتشتيتٹأيٹبقاياٹفيٹكميةٹصغيرةٹمنٹ المشتَّّ
الماءٹأوٹالعصيرٹوتُشرَب.ٹلاٹينبغيٹمضغٹالأقراصٹأوٹبلعهاٹ

فيٹالشكلٹغيرٹالمشتت.ٹ
يوصَىٹفيٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹنقلٹالدمٹبصفةٹمنتظمةٹ
فيٹ سةٹ المكدَّ الحمراءٹ الدمٹ خلاياٹ منٹ وحداتٹ ٨ٹ منٹ (أكثرٹ
السنة),ٹبأنٹيتمٹبدءٹالعلاجٹبإكسجيدٹعقبٹحقنٹحواليٹ٢٠ٹ
وحدةٹ(بماٹيكافئٹحواليٹ١٠٠ٹملليلتر/ٹكجم)ٹمنٹخلاياٹالدمٹ
سة,ٹوعندماٹيثبتٹمنٹالمراقبةٹالإكلينيكيةٹأنٹ الحمراءٹالمكدَّ
هناكٹزيادةٹمزمنةٹفيٹعبءٹالحديدٹ(فيريتينٹالمصلٹ>ٹ١٠٠٠ٹ
ميكروجرام/ٹلترٹأوٹتركيزٹالحديدٹفيٹالكبدٹ>ٹ٢ٹمجمٹحديد/ٹ

جرامٹمنٹالوزنٹالجاف).
التفكيرٹفيٹجرعةٹابتدائيةٹ٣٠ٹمجم/ٹكجم/ٹيومٹفيٹ يمكنٹ
شهرٹ كجم/ٹ ملليلتر/ٹ ١٤ٹ منٹ أكثرٹ يتلقونٹ الذينٹ المرضىٹ
(أيٹأكثرٹمنٹ٤ٹوحداتٹفيٹالشهرٹ سةٹ خلاياٹدمٹحمراءٹمكدَّ
فيٹالبالغين)ٹوالذينٹيُبتَغىٹلديهمٹخفضٹالتعرضٹللحديدٹ

الكائنٹبالفعل.
التفكيرٹفيٹجرعةٹابتدائيةٹ١٠ٹمجم/ٹكجم/ٹيومٹفيٹ يمكنٹ
شهرٹ كجم/ٹ ملليلتر/ٹ ٧ٹ منٹ أقلٹ يتلقونٹ الذينٹ المرضىٹ

سةٹ(أيٹأقلٹمنٹوحدتينٹفيٹالشهرٹفيٹ خلاياٹدمٹحمراءٹمكدَّ
نقصانٹ أوٹ زيادةٹ سواءٹ لديهمٹ يُبتَغىٹ لاٹ والذينٹ البالغين)ٹ

مستوىٹالحديد.
جيدٹ بشكلٹ بالفعلٹ يستجيبونٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ
ابتدائيةٹ جرعةٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ لديفيروكسامين,ٹ
جرعةٹ نصفٹ تكافئٹ العدديةٹ قيمتهاٹ إكسجيدٹ منٹ
(مثلاًٹالمريضٹالذيٹيتلقىٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم/ٹ ديفيروكسامينٹ
ماٹ أوٹ  – الأسبوعٹ فيٹ أيامٹ لخمسةٹ ديفيروكسامينٹ منٹ يومٹ
منٹ يومٹ كجم/ٹ مجم/ٹ ٢٠ٹ بالجرعةٹ يبدأٹ أنٹ يمكنٹ  – يكافئهاٹ

إكسجيد).
يتمٹ وأنٹ شهر,ٹ كلٹ مرةٹ المصلٹ فيريتينٹ بمراقبةٹ يوصىٹ
١٠ٹ إلىٹ ٥ٹ مقدارهاٹ خطواتٹ علىٹ إكسجيدٹ جرعةٹ تعديلٹ
لاٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ أشهر.ٹ ٦ٹ إلىٹ ٣ٹ كلٹ يومٹ كجم/ٹ مجم/ٹ
الكافيةٹبجرعاتٹيوميةٹ٣٠ٹمجم/ٹكجمٹ السيطرةٹ يحققونٹ
٢٥٠٠ٹ عنٹ دائماًٹ تزيدٹ المصلٹ فيريتينٹ مستوياتٹ (مثلاًٹ
ميكروجرام/ٹلتر,ٹولاٹتُبديٹميلاًٹللانخفاضٹبمرورٹالوقت),ٹ
يمكنٹالتفكيرٹفيٹجرعاتٹيوميةٹتصلٹإلىٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم.

لاٹيوصىٹبجرعاتٹأعلىٹمنٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم/ٹيومٹنظراًٹلعدمٹ
وجودٹسوىٹخبرةٹمحدودةٹعنٹالجرعاتٹفوقٹهذاٹالمستوى.

٥ٹ مقدارهاٹ خطواتٹ علىٹ الجرعة,ٹ خفضٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ
إلىٹ١٠ٹمجم/ٹكجم,ٹفيٹالمرضىٹالذينٹيصلٹلديهمٹفيريتينٹ
١٠٠٠ٹ وٹ ٥٠٠ٹ بينٹ (عادةٹ المستهدفةٹ المستوياتٹ إلىٹ المصلٹ
ميكروجرام/ٹلتر)ٹللحفاظٹعلىٹمستوياتٹفيريتينٹالمصلٹ

فيٹالنطاقٹالمستهدف.
إذاٹكانٹفيريتينٹالمصلٹأقلٹمنٹ٥٠٠ٹميكروجرام/ٹلترٹفيٹ
عدةٹقياساتٹمتتالية,ٹيجبٹوقفٹالعلاج.ٹالإخراجٹالبوليٹ

(انظرٹ العلاجٹ لمراقبةٹ قياساًٹمناسباًٹ ليسٹ للحديدٹ
.(

للحديد,ٹ المستخلبةٹ الأخرىٹ العلاجٹ أنواعٹ معٹ يحدثٹ مثلماٹ
السُميةٹبإكسجيدٹعندٹإعطاءٹ الممكنٹأنٹتزيدٹمخاطرةٹ منٹ
جرعاتٹشديدةٹالارتفاعٹلمرضىٹلديهمٹعبءٹالحديدٹمنخفضٹ
أوٹلديهمٹمستوياتٹفيريتينٹالمصلٹمرتفعةٹبدرجةٹطفيفةٹ

.( فقطٹ(انظرٹ

لاٹتوجدٹتوصياتٹخاصةٹبالجرعة.
فيٹالأطفالٹبينٹ٢ٹوٹ<ٹ٦ٹسنواتٹمنٹالعمر,ٹيكونٹالتعرضٹ
أقلٹمماٹيحدثٹفيٹالبالغين.ٹلذلكٹفإنٹهذہٹالفئةٹالعمريةٹ
قدٹتحتاجٹإلىٹجرعاتٹأعلىٹمماٹيلزمٹفيٹالبالغين.ٹغيرٹأنٹ
الجرعةٹالابتدائيةٹيجبٹأنٹتكونٹهيٹنفسٹالجرعةٹكماٹفيٹ

البالغين,ٹوبعدٹذلكٹيتمٹمعايرةٹالجرعةٹبشكلٹفردي.
منٹ أقلٹ الأطفالٹ فيٹ ديفيرازيروكسٹ باستعمالٹ يوصَىٹ لاٹ
الأمانٹ عنٹ البياناتٹ كفايةٹ لعدمٹ نظراًٹ العمرٹ منٹ سنتينٹ

.( والفاعليةٹ(انظرٹ

لديهمٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ إكسجيدٹ علىٹ دراساتٹ تجُرَٹ لمٹ
إكسجيدٹ استعمالٹ عندٹ الحذرٹ توخيٹ يجبٹ كلوي.ٹ ضعفٹ
فيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹمستوياتٹالكرياتينينٹفيٹالمصلٹ
مرتفعة.ٹيُحظَرٹاستعمالٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹ

الأولٹمنٹالعلاج,ٹأوٹبعدٹإجراءٹتعديلاتٹفيٹالعلاج,ٹثمٹعلىٹ
للكشفٹ اختباراتٹ إجراءٹ يجبٹ ذلك.ٹ بعدٹ شهريةٹ فتراتٹ
القابليةٹ تزيدٹ ربماٹ كلٹشهر.ٹ مرةٹ البولٹ فيٹ البروتينٹ عنٹ
للمضاعفاتٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹمنٹقبلٹأمراضٹكلوية,ٹ
أوٹفيٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹمستحضراتٹدوائيةٹتُضعفٹ
الو�يفةٹالكلوية.ٹيجبٹتوخيٹالحذرٹلضمانٹالإرواءٹالكافيٹ

فيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹإسهالٹأوٹقيء.
فيٹالمرضىٹالبالغين,ٹيمكنٹتقليلٹجرعةٹإكسجيدٹبمقدارٹ١٠ٹ
غيرٹ زيادةٹ متتاليينٹ قياسينٹ فيٹ إذاٹشوهدتٹ كجمٹ مجم/ٹ
متصاعدةٹفيٹكرياتينينٹالمصلٹبنسبةٹ>ٹ٣٣%ٹفوقٹمتوسطٹ
القياسينٹالسابقينٹللعلاج,ٹولمٹتوجدٹأيٹأسبابٹأخرىٹيمكنٹ

إرجاعٹهذہٹالزيادةٹإليها.
فيٹ التعديلاتٹ هذہٹ مثلٹ إجراءٹ لزمٹ قدٹ أنهٹ ملاحظةٹ يجبٹ
الجرعةٹبسببٹزياداتٹالكرياتينينٹفيٹ١١%ٹمنٹالمرضىٹفيٹ
احتاجواٹ الذينٹ المرضىٹ معظمٹ فيٹ الإكلينيكية.ٹ الدراساتٹ
خطٹ إلىٹ المصلٹ كرياتينينٹ يرجعٹ لمٹ الجرعة,ٹ خفضٹ إلىٹ
الذينٹخُفضتٹلديهمٹالجرعة,ٹ البداية.ٹفيٹ٦٠%ٹمنٹالمرضىٹ
�لٹكرياتينينٹالمصلٹمرتفعاًٹبنسبةٹ>ٹ٣٣%ٹولمٹيرتفعٹأكثرٹ

منٹذلك.
فيٹ الزيادةٹ كانتٹ إذاٹ إكسجيدٹ استعمالٹ وقفٹ يجبٹ
استعمالٹ وقفٹ أيضاًٹ يجبٹ متصاعدة.ٹ المصلٹ كرياتينينٹ
أكثرٹ المصلٹ كرياتينينٹ فيٹ الزيادةٹ استمرتٹ إذاٹ إكسجيدٹ
منٹ٣٣%ٹأوٹإذاٹانخفضتٹتصفيةٹالكرياتينينٹتحتٹالنطاقٹ
الطبيعيٹالمناسبٹللسن.ٹيتحددٹاستئنافٹالعلاجٹبناءٹعلىٹ

الحالةٹالإكلينيكيةٹللفرد.
إذاٹ كجمٹ مجم/ٹ ١٠ٹ بمقدارٹ الجرعةٹ خفضٹ يتمٹ الأطفال,ٹ فيٹ
ارتفعٹكرياتينينٹالمصلٹفوقٹالحدٹالأعلىٹللطبيعيٹالمناسبٹ

للسنٹفيٹقياسينٹمتتاليين.

حدثتٹبصفةٹغيرٹشائعةٹ(٠٫٣%)ٹفيٹالدراساتٹالإكلينيكية,ٹ
ارتفاعاتٹفيٹإنزيماتٹالترانسأمينيزٹأكثرٹمنٹ١٠ٹأضعافٹ
الحدٹالأعلىٹللنطاقٹالطبيعي,ٹبماٹيوحيٹبالالتهابٹالكبدي.ٹ
وردتٹتقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹالتسويقٹعنٹحدوثٹفشلٹ
كبديٹمعٹإكسجيد.ٹمعظمٹحالاتٹالفشلٹالكبديٹحدثتٹلدىٹ
التليفٹ تشملٹ بها,ٹ يُعتدٹ مصاحبةٹ أمراضٹ لديهمٹ مرضىٹ
الكبديٹوفشلٹأعضاءٹمتعددة,ٹوتمٹالإبلاغٹعنٹحدوثٹوفاةٹفيٹ

.( بعضٹهؤلاءٹالمرضىٹ(انظرٹ
والبيليروبين,ٹ الترانسأمينيز,ٹ إنزيماتٹ مراقبةٹ يجبٹ
مرةٹ ثمٹ العلاج,ٹ بدءٹ قبلٹ المصلٹ فيٹ القلويٹ والفوسفاتيزٹ
كلٹأسبوعينٹخلالٹالشهرٹالأولٹمنٹالعلاج,ٹومرةٹكلٹشهرٹ
زيادةٹ حدثتٹ إذاٹ إكسجيدٹ استعمالٹ وقفٹ يجبٹ ذلك.ٹ بعدٹ
مستمرةٹومتصاعدةٹفيٹمستوياتٹترانسأمينيزٹالمصل,ٹولمٹ
توجدٹأيٹأسبابٹأخرىٹيمكنٹإرجاعٹهذہٹالزيادةٹإليها.ٹبمجردٹ
الكبدية,ٹ الو�يفةٹ اختبارٹ الاختلالاتٹفيٹ استيضاحٹسببٹ
التفكيرٹ يمكنٹ الطبيعية,ٹ المستوياتٹ إلىٹ رجوعهاٹ بعدٹ أوٹ
فيٹاستئنافٹالعلاجٹبإكسجيدٹبحذرٹبجرعةٹأقل,ٹثمٹتُزادٹ

. الجرعةٹتدريجياً

بإكسجيد.ٹ العلاجٹ أثناءٹ الهضميةٹ للقناةٹ تهيجٹ يحدثٹ قدٹ
فيٹ العلويةٹ الهضميةٹ بالقناةٹ ونزفٹ قروحٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ

يُعالجَونٹ الذينٹ  – والمراهقينٹ الأطفالٹ فيهمٹ بماٹ  – المرضىٹ
بإكسجيد.ٹشوهدتٹقروحٹمتعددةٹفيٹبعضٹالمرضىٹ(انظرٹ
متنبهينٹ والمرضىٹ الأطباءٹ يظلٹ أنٹ يجبٹ ).ٹ
أثناءٹ الهضميةٹ بالقناةٹ والنزفٹ القروحٹ وأعراضٹ لعلاماتٹ
العلاجٹبإكسجيد.ٹيجبٹإجراءٹمزيدٹمنٹالتقييمٹوالبدءٹفيٹ
العلاجٹالمناسبٹفوراًٹإذاٹتمٹالاشتباہٹفيٹحدثٹمناوئٹخطيرٹ

بالقناةٹالهضمية.
إكسجيدٹ الذينٹيستعملونٹ المرضىٹ فيٹ الحذرٹ توخيٹ يجبٹ
بالاشتراكٹمعٹالمستحضراتٹالدوائيةٹالتيٹيُعرَفٹعنهاٹأنهاٹ
قدٹتسببٹالقروحٹ(مثلٹNSAIDs,ٹأوٹالكورتيكوستيرويدات,ٹ
الذينٹ المرضىٹ بالفم)ٹوفيٹ التيٹتؤخذٹ البيسفوسفوناتٹ أوٹ

.( يستعملونٹمضاداتٹالتجلطٹ(انظرٹ

حالاتٹ فيٹ بإكسجيد.ٹ العلاجٹ أثناءٹ جلديٹ طفحٹ يظهرٹ قدٹ
فيٹ الاستمرارٹ يمكنٹ الشدة,ٹ متوسطٹ إلىٹ الطفيفٹ الطفحٹ
الطفحٹ أنٹ حيثٹ الجرعة,ٹ تعديلٹ بدونٹ إكسجيدٹ استعمالٹ
غالباًٹماٹيختفىٹتلقائياً.ٹقدٹيلزمٹوقفٹالعلاجٹإذاٹكانٹالطفحٹ
أشد.ٹبعدٹاختفاءٹالطفح,ٹيمكنٹاستئنافٹاستعمالٹإكسجيدٹ
.ٹفيٹالحالاتٹالشديدة,ٹ بجرعةٹأقلٹثمٹتُزادٹالجرعةٹتدريجياً
دورةٹ معٹ بالاشتراكٹ إكسجيدٹ استعمالٹ استئنافٹ يمكنٹ

علاجيةٹقصيرةٹبالكورتيكوستيرويداتٹبالفم.

المفرطةٹ نادرةٹمنٹتفاعلاتٹالحساسيةٹ تمٹالإبلاغٹعنٹحالاتٹ
والوذمةٹ الشديدةٹ الفوريةٹ الحساسيةٹ (مثلٹ الخطيرةٹ
الوعائية),ٹوهيٹتحدثٹفيٹمعظمٹالحالاتٹخلالٹالشهرٹالأولٹ
(انظرٹ بإكسجيدٹ يُعالجَونٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ العلاج,ٹ منٹ
يجبٹ شديدة,ٹ تفاعلاتٹ حدوثٹ حالةٹ فيٹ ).ٹ
اتخاذٹالإجراءاتٹالطبيةٹالمناسبةٹالمعتادةٹمعٹوقفٹالعلاجٹ

بإكسجيد.

وبصريةٹ السمع)ٹ (نقصٹ سمعيةٹ اضطراباتٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
(انظرٹ بإكسجيدٹ العلاجٹ معٹ العدسة)ٹ فيٹ (عتاماتٹ

وبصريةٹ سمعيةٹ اختباراتٹ بإجراءٹ يوصىٹ ).ٹ
العلاجٹبإكسجيدٹ البدءٹفيٹ (تشملٹفحصٹقاعٹالعين)ٹقبلٹ
).ٹإذاٹلوحظتٹ وعلىٹفتراتٹمنتظمةٹبعدٹذلكٹ(كلٹ١٢ٹشهراً
وقفٹ أوٹ الجرعةٹ خفضٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ اضطرابات,ٹ

الدواء.

وردتٹتقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹالتسويقٹ(تقاريرٹتلقائيةٹ
الدمٹ خلاياٹ نقصٹ عنٹ الإكلينيكية)ٹ التجاربٹ منٹ وتقاريرٹ
).ٹ فيٹالمرضىٹالذينٹيُعالجَونٹبإكسجيدٹ(انظرٹ
معظمٹهؤلاءٹالمرضىٹكانٹلديهمٹمنٹقبلٹاضطراباتٹفيٹالدمٹ
قدٹتكونٹمصحوبةٹبفشلٹفيٹالنخاعٹالعظمي.ٹالعلاقةٹبينٹ
تمشياًٹ مؤكدة.ٹ غيرٹ بإكسجيدٹ العلاجٹ وبينٹ النوباتٹ هذہٹ
الاضطراباتٹ هذہٹ لمثلٹ القياسيٹ الإكلينيكيٹ العلاجٹ معٹ
فيٹالدم,ٹيجبٹأنٹيُجرَىٹبصفةٹدوريةٹقياسٹلأعدادٹخلاياٹ
بإكسجيدٹ العلاجٹ وقفٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ الطرفي.ٹ الدمٹ
الدمٹ خلاياٹ فيٹ نقصٹ لديهمٹ يحدثٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ
العلاجٹ استئنافٹ فيٹ التفكيرٹ يمكنٹ السبب.ٹ معروفٹ غيرٹ

تصفيةٹالكرياتينينٹ<ٹ٦٠ٹملليلتر/ٹدقيقة.
فيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹضعفٹكلويٹوتصفيةٹالكرياتينينٹ
>ٹ٦٠ٹملليلتر/ٹدقيقة,ٹتكونٹالجرعاتٹالابتدائيةٹهيٹنفسٹ
الجرعاتٹالمذكورةٹعاليه.ٹلمراقبةٹالاستجابةٹوضبطٹالجرعة,ٹ

.( (انظرٹ

لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹضعفٹ
كبدي,ٹويجبٹتوخيٹالحذرٹعندٹاستعمالهٹفيٹهؤلاءٹالمرضى.ٹ
توصياتٹالجرعةٹالابتدائيةٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹضعفٹ
مراقبةٹ يجبٹ عاليه.ٹ المذكورةٹ التوصياتٹ نفسٹ هيٹ كبديٹ
الو�يفةٹالكبديةٹفيٹجميعٹالمرضىٹقبلٹبدءٹالعلاج,ٹثمٹمرةٹ
كلٹأسبوعينٹخلالٹالشهرٹالأولٹمنٹالعلاج,ٹومرةٹكلٹشهرٹ

.( بعدٹذلكٹ(انظرٹ

الحساسيةٹالمفرطةٹالمعروفةٹتجاہٹالمادةٹالفعالةٹأوٹأيٹمنٹ -ٹ
السواغ.

تصفيةٹالكرياتينينٹ<ٹ٦٠ٹملليلتر/ٹدقيقة. -ٹ

لديهمٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ إكسجيدٹ علىٹ دراساتٹ تجُرَٹ لمٹ
استعمالهٹ عندٹ الحذرٹ توخيٹ ويجبٹ كبدي,ٹ أوٹ كلويٹ ضعفٹ
فيٹهؤلاءٹالمرضى.ٹتمٹالبدءٹفيٹاستعمالٹإكسجيدٹفقطٹفيٹ
المرضىٹالذينٹلديهمٹكرياتينينٹالمصلٹفيٹالنطاقٹالطبيعيٹ
المناسبٹللسن,ٹوالذينٹلديهمٹمستوياتٹترانسأمينيزٹالكبدٹ
عندٹخطٹالبدايةٹلاٹتزيدٹعنٹ٥ٹأضعافٹالحدٹالأعلىٹللنطاقٹ
الطبيعيٹ(ULN).ٹيتمٹإخراجٹديفيرازيروكسٹبدرجةٹطفيفةٹ
عبرٹالكلىٹ(٨%ٹمنٹالجرعة).ٹويتمٹإطراحهٹأساساًٹبالتحولٹ
٨%)ٹ (حواليٹ طفيفةٹ بدرجةٹ يؤيَّضٹ وهوٹ الجلوكورونيدي,ٹ
).ٹ بإنزيماتٹسيتوكرومٹP450ٹالمؤكسدةٹ(انظرٹ
يجبٹتوخيٹالحذرٹعندٹاستعمالٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹ

لديهمٹاضطراباتٹخلقيةٹفيٹالتحولٹالجلوكورونيدي.

مرتبطةٹ زياداتٹ شوهدتٹ الإكلينيكية,ٹ الدراساتٹ أثناءٹ
الذينٹ المرضىٹ بعضٹ فيٹ المصلٹ كرياتينينٹ فيٹ بالجرعةٹ
الإكلينيكية,ٹ الدراساتٹ يُعالجَونٹبإكسجيد.ٹفيٹإحدىٹهذہٹ
قياسينٹ فيٹ ٣٣%ٹ >ٹ المصلٹ كرياتينينٹ فيٹ زياداتٹ لوحظتٹ
متتاليينٹفيٹ٣٨%ٹمنٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹديفيرازيروكسٹ
(إكسجيد)ٹوٹ١٤%ٹمنٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹديفيروكسامين.ٹ
بعضهاٹ الحاد,ٹ الكلويٹ الفشلٹ منٹ حالاتٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
انتهىٹبالوفاة,ٹأثناءٹاستعمالٹإكسجيدٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹ
).ٹرغمٹأنهٹلاٹيمكنٹأنٹيُستبعدٹ التسويقٹ(انظرٹ
تماماًٹوجودٹعلاقةٹبينٹإكسجيدٹوبينٹخللٹالو�يفةٹالكلويةٹ
حٹأنٹالوفاةٹهيٹ فيٹالحالاتٹالتيٹانتهتٹبالوفاة,ٹإلاٹأنهٹيُرجَّ
نتيجةٹللحالةٹالأصليةٹلدىٹهؤلاءٹالمرضىٹشديديٹالاعتلال.ٹ
معظمٹ فيٹ الكلويةٹ الو�يفةٹ فيٹ حدثٹتحسنٹ قدٹ أنهٹ حيثٹ
الحالاتٹغيرٹالقاتلةٹعقبٹوقفٹالعلاج,ٹفإنٹهذاٹيشيرٹإلىٹ

مساهمةٹإكسجيدٹفيٹالفشلٹالكلويٹالحاد.
العلاج.ٹ بدءٹ قبلٹ مرتينٹ المصلٹ كرياتينينٹ بقياسٹ يوصىٹ
الشهرٹ خلالٹ أسبوعياًٹ المصلٹ كرياتينينٹ مراقبةٹ يجبٹ
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مسرطناًٹعندٹإعطائهٹللجرذانٹفيٹدراسةٹعلىٹمدىٹسنتين,ٹ
لةٹوراثياًٹعندٹ-/+p53ٹفيٹ أوٹللفئرانٹمتغايرةٹالزيجوتٹالمعدَّ

دراسةٹعلىٹمدىٹستةٹأشهر.
الجرذانٹ فيٹ تناسليةٹ سُميةٹ حدوثٹ إمكانيةٹ تقييمٹ تمٹ
ولكنهٹ للمسخ,ٹ مسبباًٹ ديفيرازيروكسٹ يكنٹ لمٹ والأرانب.ٹ
والمواليدٹ الهيكليةٹ التغيراتٹ حدوثٹ معدلٹ زيادةٹ إلىٹ أدىٹ
كانتٹشديدةٹ عاليةٹ تلقتٹجرعاتٹ التيٹ الجرذانٹ الميتةٹفيٹ
السُميةٹللأمهاتٹالتيٹليستٹلديهاٹزيادةٹفيٹعبءٹالحديد.ٹ
أوٹ آثارٹأخرىٹعلىٹالخصوبةٹ أيٹ لمٹيسببٹديفيرازيروكسٹ

الو�يفةٹالتناسلية.

لاٹيوصىٹبتقليبٹالأقراصٹفيٹالمشروباتٹالغازيةٹأوٹاللبنٹ
,ٹعلىٹالترتيب,ٹلتكوينٹرغوةٹوبطءٹالانتشار. نظراً

EXP)ٹ (=ٹ الصلاحيةٹ انتهاءٹ تاريخٹ بعدٹ استعمالهٹ ينبغيٹ لاٹ
المطبوعٹعلىٹالعبوة.

انظرٹالعلبةٹالخارجية.

انظرٹالعلبةٹالخارجية.

أحجامٹالعبواتٹمختصةٹبالبلد.

مارسٹ٢٠٠٩

١٧ٹمارسٹ٢٠٠٩

(م)ٹ=ٹعلامةٹتجاريةٹمسجلة

خلافاًٹ واستهلاكهٹ صحتك,ٹ علىٹ يؤثرٹ مستحضرٹ الدواءٹ -ٹ
للتعليماتٹيُعرّضكٹللخطر.

اتبعٹبدقةٹوصفةٹالطبيب,ٹوطريقةٹالاستعمالٹالمنصوصٹ -ٹ
عليها,ٹوتعليماتٹالصيدليٹالذيٹصرفٹلكٹالدواء.

وبنفعهٹ بالدواءٹ الخبيرانٹ هماٹ والصيدليٹ الطبيبٹ -ٹ
وضررہ.

لاٹتقطعٹمنٹتلقاءٹنفسكٹمدةٹالعلاجٹالمحددةٹلك. -ٹ
لاٹتكررٹصرفٹالدواءٹبدونٹاستشارةٹالطبيب. -ٹ

تحُفظٹالأدويةٹبعيداًٹعنٹمتناولٹأيديٹالأطفال

مجلسٹوزراءٹالصحةٹالعرب
اتحادٹالصيادلةٹالعرب

إكسجيدٹ إعطاءٹ أدىٹ الأصحاء,ٹ المتطوعينٹ فيٹ دراسةٹ فيٹ
الركائزٹ أحدٹ معٹ بالتزامنٹ كجم)ٹ مجم/ٹ ٣٠ٹ واحدةٹ (جرعةٹ
واحدةٹ (جرعةٹ ريباجلينيدٹ هوٹ CYP2C8ٹ لإنزيمٹ القياسيةٹ
٦٢%ٹ وٹ ١٠٣%-١٦٤%)ٹ CI:ٹ (٩٠%ٹ ١٣١%ٹ زيادةٹ إلىٹ مجم)ٹ ٠٫٥ٹ
(٩٠%ٹCI:ٹ٤٢%-٨٤%),ٹعلىٹالترتيب,ٹفيٹAUCٹوٹCmaxٹالخاصةٹ
بريباجلينيد.ٹيجبٹمراقبةٹمستوياتٹالجلوكوزٹبدقةٹإذاٹتمٹ
توخيٹ يجبٹ .ٹ معاً بالتزامنٹ وريباجلينيدٹ إكسجيدٹ إعطاءٹ
ركائزٹ سائرٹ معٹ بالاشتراكٹ إكسجيدٹ استعمالٹ عندٹ الحذرٹ

CYP2C8,ٹمثلٹباكليتاكسيل.
لمٹيُشاهَدٹأيٹتآثرٹبينٹإكسجيدٹوديجوكسين.

لمٹتجُرَٹدراساتٹرسميةٹعلىٹالاستعمالٹالمتزامنٹلإكسجيدٹ
معٹفيتامينٹج.

وسائلٹ وبينٹ إكسجيدٹ بينٹ التآثراتٹ علىٹ دراساتٹ تجُرَٹ لمٹ
مستخلبٹ أنٹ المعروفٹ منٹ جاليوم.ٹ علىٹ المحتويةٹ التباينٹ
الحديدٹديفيروكسامينٹقدٹيؤديٹإلىٹتشوہٹنتائجٹالتصويرٹ
باستخدامٹجاليوم-ٹ٦٧ٹنظراًٹلاستخلابٹجاليوم-ٹ٦٧.ٹلذلكٹ
يوصَىٹبوقفٹالعلاجٹبإكسجيدٹقبلٹخمسةٹأيامٹعلىٹالأقلٹ

منٹالتصويرٹالوميضيٹبجاليوم-ٹ٦٧.
عندٹاستعمالٹإكسجيدٹبالتزامنٹمعٹالمستحضراتٹالدوائيةٹ
أوٹ NSAIDs,ٹ (مثلٹ القروحٹ تسببٹ قدٹ أنهاٹ يُعرَفٹ التيٹ
تؤخذٹ التيٹ البيسفوسفوناتٹ أوٹ الكورتيكوستيرويدات,ٹ
بالفم),ٹوعندٹاستعمالٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹ
تهيجٹ مخاطرةٹ زيادةٹ إلىٹ ذلكٹ يؤديٹ قدٹ التجلط,ٹ مضاداتٹ

.( القناةٹالهضميةٹ(انظرٹ

لمٹتجُرَٹدراساتٹإكلينيكيةٹمنضبطةٹعلىٹاستعمالٹإكسجيدٹ
أثناءٹالحمل.ٹأ�هرتٹالدراساتٹفيٹالحيواناتٹبعضٹالسُميةٹ
بعدمٹ يوصَىٹ لذلكٹ للأم.ٹ سامةٹ جرعاتٹ معٹ التناسليةٹ

استعمالٹإكسجيدٹأثناءٹالحملٹإلاٹفيٹالضرورةٹالقصوى.

فيٹالدراساتٹعلىٹالحيوانات,ٹوُجدٹأنٹديفيرازيروكسٹيُفرزٹ
بسرعةٹوبكثافةٹفيٹاللبن.ٹلمٹيُلاحَظٹأيٹتأثيرٹعلىٹالنسل.ٹ
لاٹيُعرَفٹماٹإذاٹكانٹديفيرازيروكسٹيُفرَزٹفيٹلبنٹالإنسان.ٹلاٹ

يوصىٹبالإرضاعٹمنٹالثديٹأثناءٹالعلاجٹبإكسجيد.

لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹآثارٹإكسجيدٹعلىٹالقدرةٹعلىٹالقيادةٹ
أوٹتشغيلٹالآلات.ٹعلىٹالمرضىٹالذينٹيُصابونٹبالدوارٹكأثرٹ
مناوئٹغيرٹشائع,ٹأنٹيتوخواٹالحذرٹأثناءٹالقيادةٹأوٹتشغيلٹ

.( الآلاتٹ(انظرٹ

الآثارٹالأكثرٹشيوعاًٹفيٹالتقاريرٹأثناءٹالعلاجٹطويلٹالأمدٹ
بإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالبالغينٹوالأطفالٹتشملٹالاضطراباتٹ
الهضميةٹفيٹحواليٹ٢٦%ٹمنٹالمرضىٹ(أساساًٹغثيان,ٹقيء,ٹ
منٹ ٧%ٹ حواليٹ فيٹ الجلديٹ والطفحٹ بطني),ٹ ألمٹ أوٹ إسهال,ٹ
المرضى.ٹهذہٹالتفاعلاتٹمرتبطةٹبالجرعة,ٹوهيٹغالباًٹطفيفةٹ

إلىٹمتوسطة,ٹوبصفةٹعامةٹعابرة.ٹوهيٹتختفيٹعادةًٹحتىٹ
العلاج.ٹتحدثٹزياداتٹطفيفةٹغيرٹمتصاعدةٹ معٹاستمرارٹ
الطبيعي,ٹ النطاقٹ حدودٹ فيٹ غالباًٹ المصل,ٹ كرياتينينٹ فيٹ
فيٹحواليٹ٣٦%ٹمنٹالمرضى.ٹوهيٹمرتبطةٹبالجرعة,ٹوتختفيٹ
عادةًٹمنٹتلقاءٹنفسهاٹويمكنٹتخفيفهاٹأحياناًٹبتقليلٹالجرعةٹ

.( (انظرٹ
تمٹالإبلاغٹعنٹارتفاعاتٹفيٹإنزيماتٹالترانسأمينيزٹالكبديةٹ
فيٹحواليٹ٢%ٹمنٹالمرضى.ٹهذہٹالارتفاعاتٹلمٹتكنٹمرتبطةٹ
بالفعلٹ لديهمٹ كانتٹ المعنيينٹ المرضىٹ ومعظمٹ بالجرعة,ٹ
مستوياتٹالترانسأمينيزٹمرتفعةٹقبلٹالعلاجٹبإكسجيد.ٹمنٹ
غيرٹالشائعٹ(٠٫٣%)ٹأنٹتحدثٹارتفاعاتٹفيٹالترانسأمينيزٹ
بماٹ الطبيعي,ٹ للنطاقٹ الأعلىٹ الحدٹ أضعافٹ ١٠ٹ منٹ أعلىٹ
بعدٹ تقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹ الكبدي.ٹوردتٹ بالالتهابٹ يوحيٹ
التسويقٹعنٹحدوثٹفشلٹكبديٹمعٹإكسجيد.ٹمعظمٹحالاتٹ
أمراضٹمصاحبةٹ لديهمٹ لدىٹمرضىٹ الكبديٹحدثتٹ الفشلٹ
يُعتدٹبها,ٹوتشملٹالتليفٹالكبديٹوفشلٹأعضاءٹمتعددة,ٹوتمٹ

الإبلاغٹعنٹحدوثٹوفياتٹفيٹبعضٹالحالات.
مثلماٹيحدثٹمعٹالأدويةٹالأخرىٹالمستخلبةٹللحديد,ٹوردتٹ
التردداتٹ علىٹسمعٹ القدرةٹ فقدانٹ عنٹ غيرٹشائعةٹ تقاريرٹ
مبكرة)ٹ (كتاركتاٹ العدسةٹ فيٹ عتاماتٹ وحدوثٹ العاليةٹ

(انظرٹ بإكسجيدٹ يُعالجَونٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ
.(

الدراساتٹ فيٹ التاليةٹ المناوئةٹ الآثارٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
الإكلينيكيةٹعقبٹالعلاجٹبإكسجيد.ٹالآثارٹالمناوئةٹمذكورةٹ
(>ٹ جداًٹ شائعٹ التكرار:ٹ لمعدلٹ التنازليٹ بالترتيبٹ أدناہٹ
١٠/١);ٹشائعٹ(>ٹ١٠٠/١ٹإلىٹ<ٹ١٠/١);ٹغيرٹشائعٹ(>ٹ١٠٠٠/١ٹ
إلىٹ<ٹ١٠٠/١);ٹنادراًٹ(>ٹ١٠٠٠٠/١ٹإلىٹ<ٹ١٠٠٠/١);ٹنادراًٹجداًٹ
(<ٹ١٠٠٠٠/١).ٹداخلٹكلٹمجموعةٹمنٹمعدلاتٹالتكرار,ٹيتمٹ

تقديمٹالآثارٹالمناوئةٹبالترتيبٹالتنازليٹلخطورتها.

الآثارٹالمناوئةٹمنٹالدراساتٹالإكلينيكية:

غيرٹشائع:ٹقلق,ٹاضطراباتٹالنوم.

شائع:ٹصداع.
غيرٹشائع:ٹدوار.

غيرٹشائع:ٹكتاركتاٹمبكرة,ٹاعتلالٹالبقعة.
:ٹالتهابٹالعصبٹالبصري. نادراً

غيرٹشائع:ٹصمم.

انتفاخٹ بطني,ٹ ألمٹ غثيان,ٹ قيء,ٹ إمساك,ٹ إسهال,ٹ شائع:ٹ
البطن,ٹعسرٹهضم.

المعدةٹ فيٹ قرحةٹ الهضمية,ٹ القناةٹ منٹ نزفٹ شائع:ٹ غيرٹ
التهابٹ عشر,ٹ الاثنيٹ فيٹ قرحةٹ المتعددة),ٹ القروحٹ (تشملٹ

المعدة,ٹالتهابٹالبلعوم.
:ٹالتهابٹالمريء. نادراً

العلاماتٹالحادةٹلتجاوزٹالجرعةٹقدٹتشملٹالغثيان,ٹوالقيء,ٹ
والصداع,ٹوالإسهال.ٹيمكنٹعلاجٹتجاوزٹالجرعةٹبتحفيزٹالقيءٹ

أوٹبغسيلٹالمعدة,ٹوبعلاجٹالأعراض.

الكودٹV03AC03 :ATCٹ

للحديدٹ الانتقائيةٹ شديدٹ مُستخلبٹ هوٹ ديفيرازيروكسٹ
ثُلاثيٹ لجينٹ وهوٹ الفم.ٹ طريقٹ عنٹ مفعولهٹ يزاولٹ (III)ٹ
النواتئٹيرتبطٹبالحديدٹبانجذابٹعاليٹبنسبةٹ٢:ٹ١.ٹيحفزٹ
ديفيرازيروكسٹإخراجٹالحديدٹفيٹالبراز.ٹديفيرازيروكسٹلهٹ
للزنكٹ كثيراٹً أقلٹ وانجذابٹ للألومنيومٹ أقلٹ انجذابٹ أيضاًٹ

والنحاس.
لديهمٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ مماثلةٹ نتائجٹ إكسجيدٹ أعطىٹ
هيموسيدريةٹمصاحبةٹلشتىٹالأمراضٹالأصلية,ٹمثلٹبيتاٹ
تنسجٹ خللٹ متلازمةٹ المنجلية,ٹ الخليةٹ أنيمياٹ ثالسيميا,ٹ

النخاعٹالعظمي,ٹأوٹمتلازمةٹدياموند-ٹبلاكفان.
فيٹالمرضىٹالبالغينٹوالأطفالٹالذينٹلديهمٹبيتاٹثالسيمياٹ
لمدةٹ يومياًٹ بإكسجيدٹ العلاجٹ أدىٹ متكرر,ٹ دمٹ نقلٹ ويتلقونٹ
سنةٹواحدة,ٹبجرعاتٹ٢٠ٹوٹ٣٠ٹمجم/ٹكجم,ٹإلىٹانخفاضاتٹ
فيٹإجماليٹالحديدٹفيٹالجسم.ٹفيٹالمتوسط,ٹانخفضٹتركيزٹ
الحديدٹفيٹالكبدٹبمقدارٹ٠٫٤ٹوٹ٨٫٩ٹمجمٹحديد/ٹجرامٹكبدٹ
فيريتينٹ وانخفضٹ الترتيب,ٹ علىٹ للخزعة),ٹ الجافٹ (الوزنٹ
الترتيب.ٹ علىٹ لتر,ٹ ميكروجرام/ٹ ٩٢٦ٹ وٹ ٣٦ٹ بمقدارٹ المصلٹ
الترتيب,ٹ إدخالٹالحديد,ٹعلىٹ :ٹ وكانتٹنسبٹإخراجٹالحديدٹ
الصافيٹ (النزعٹ ١٫٦٧ٹ وٹ للحديد)ٹ الصافيٹ (التوازنٹ ١٫٠٢ٹ
لمراقبةٹ المصلٹ فيريتينٹ اتجاهاتٹ استخدامٹ يمكنٹ للحديد).ٹ

الاستجابةٹللعلاج.

الزمنٹ ويكونٹ بالفم,ٹ الإعطاءٹ عقبٹ ديفيرازيروكسٹ يمُتَصٹ
(tmax)ٹ البلازماٹ فيٹ الذروةٹ تركيزاتٹ بلوغٹ حتىٹ الوسيطٹ
المُطلَقٹ الحيويٹ التوافرٹ ويبلغٹ ساعات.ٹ ٤ٹ إلىٹ ١٫٥ٹ حواليٹ
ٹ١٢٫٨%.ٹ (AUC)ٹلديفيرازيروكسٹمنٹأقراصٹإكسجيدٹ٧٣٫٥ٹ
(AUC)ٹعندٹتناولٹ ضٹالإجماليٹ وقدٹتضاعفٹتقريباًٹالتعرُّ
>ٹ٥٠%ٹ (محتوىٹالدهونٹ الأقراصٹمعٹإفطارٹغنيٹبالدهونٹ
منٹالسعرات)ٹوزادٹبنسبةٹ٥٠%ٹتقريباًٹعندٹتناولٹالأقراصٹ
بدرجةٹ (AUC)ٹ الحيويٹ التوافرٹ يزيدٹ العادي.ٹ الإفطارٹ معٹ
متوسطةٹ(بحواليٹ١٣-٢٥%)ٹعندٹتناولٹديفيرازيروكسٹ٣٠ٹ
منٹ مرتفعٹ أوٹ عاديٹ محتوىٹ ذاتٹ وجبةٹ تناولٹ قبلٹ دقيقةٹ
لديفيرازيروكسٹ (AUC)ٹ الإجماليٹ التعرضٹ وكانٹ الدهون.ٹ
أوٹ البرتقالٹ عصيرٹ فيٹ الأقراصٹ تقليبٹ بعدٹ تناولهٹ عندٹ
فيٹ الأقراصٹ تقليبٹ عقبٹ للتعرضٹ مكافئاًٹ التفاحٹ عصيرٹ

الماءٹ(نسبٹAUCٹالنسبيةٹ١٠٣%ٹوٹ٩٠%ٹعلىٹالترتيب).

ديفيرازيروكسٹشديدٹالارتباطٹببروتيناتٹالبلازماٹ(٩٩%),ٹ
وارتباطهٹيقتصرٹتقريباًٹعلىٹألبومينٹالمصل,ٹوحجمٹتوزيعهٹ

صغيرٹويبلغٹحواليٹ١٤ٹلتراًٹفيٹالبالغين.

الصفراء,ٹ فيٹ اللاحقٹ الإخراجٹ معٹ بالجلوكورونيد,ٹ الاقترانٹ
إزالةٹ حٹ يُرجَّ لديفيرازيروكس.ٹ الرئيسيٹ الأيضيٹ المسارٹ هوٹ
الامتصاصٹ إعادةٹ ثمٹ الإمعاءٹ فيٹ الجلوكورونيداتٹ تقارنٹ
ديفيرازيروكسٹ يقترنٹ الكبدي).ٹ المعويٹ التدويرٹ (إعادةٹ
بالجلوكورونيدٹأساساٹًبواسطةٹUGT1A1ٹوبدرجةٹأقلٹبواسطةٹ
CYP450ٹ بواسطةٹ زٹ المحفَّ ديفيرازيروكسٹ أيضٹ UGT1A3.ٹ

(الأيضٹالتأكسدي)ٹهوٹقدرٹضئيلٹيمكنٹإهماله.

يتمٹإخراجٹديفيرازيروكسٹومئيضاتهٹأساساًٹفيٹالبرازٹ(٨٤%ٹ
ومئيضاتهٹ لديفيرازيروكسٹ الكلويٹ الإخراجٹ الجرعة).ٹ منٹ
ديفيرازيروكسٹ هيئةٹ علىٹ ٦%ٹ الجرعة,ٹ منٹ (٨%ٹ طفيفٹ
النهائيٹ النصفيٹ العمرٹ يتراوحٹ بالهيدروكسيل).ٹ مرتبطٹ

t)ٹمنٹ٨ٹإلىٹ١٦ٹساعة.
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للإطراحٹ(

معٹ متناسبةٹ غيرٹ لديفيرازيروكسٹ الدوائيةٹ الحرائكٹ
الجرعة.

يٹتقريباًٹ يزيدٹCmaxٹوٹAUC0 -24hٹلديفيرازيروكسٹبشكلٹخطِّ
معٹالجرعةٹتحتٹ�روفٹحالةٹالثبات.

تراكمٹ بمُعاملٹ ضٹ التعرُّ يزيدٹ متعددة,ٹ جرعاتٹ إعطاءٹ عندٹ
قيمتهٹ١٫٣ٹإلىٹ٢٫٣.

(١٢ٹ المراهقينٹ لديفيرازيروكسٹفيٹ الإجماليٹ ضٹ التعرُّ كانٹ
إلىٹ١٨ٹسنة)ٹوالأطفالٹ(٢ٹإلىٹ١١ٹسنة)ٹعقبٹجرعةٹمفردةٹ
البالغين.ٹفيٹ المرضىٹ أقلٹمماٹيحدثٹفيٹ وجرعاتٹمتعددةٹ
الأطفالٹتحتٹ٦ٹسنواتٹمنٹالعمر,ٹكانٹالتعرضٹأقلٹبنسبةٹ

٥٠%ٹتقريباًٹعنهٹفيٹالبالغين.
والذكورٹفيٹ الإناثٹ إكلينيكياًٹبينٹ بهٹ يُعتدٹ لمٹيوجدٹفرقٹ

التصفيةٹالظاهريةٹلديفيرازيروكس.
لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹالحرائكٹالدوائيةٹلديفيرازيروكسٹفيٹ

المرضىٹالمسنينٹ(سنٹ٦٥ٹسنةٹأوٹأكثر).

لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹالحرائكٹالدوائيةٹلديفيرازيروكسٹفيٹ
مرضىٹالضعفٹالكلويٹأوٹالكبدي.

كانتٹالاكتشافاتٹالأساسيةٹمعٹالعلاجٹالمزمنٹهيٹالسُميةٹ
العدسةٹ وعتامةٹ المرارية,ٹ القناةٹ فيٹ والتغيراتٹ الكلوية,ٹ
حديثةٹ الحيواناتٹ فيٹ مماثلةٹ نتائجٹ شوهدتٹ (كتاركتا).ٹ

الولادةٹواليافعة.
إماٹ المختبرٹ زجاجياتٹ فيٹ الجينيةٹ السُميةٹ دراساتٹ كانتٹ
فيٹ الكروموسوميٹ الزيغٹ اختبارٹ إيمس,ٹ (اختبارٹ سالبةٹ
V79).ٹفيٹ (اختبارٹ أوٹموجبةٹ البشرية)ٹ الليمفاويةٹ الخلاياٹ
القاتلةٹمنٹديفيرازيروكسٹإلىٹ الجسمٹالحي,ٹأدتٹالجرعاتٹ
التيٹ للجرذانٹ العظميٹ النخاعٹ فيٹ دقيقةٹ أنويةٹ تكوينٹ
ليستٹلديهاٹزيادةٹفيٹعبءٹالحديد.ٹغيرٹأنهٹلمٹتُشاهَدٹهذہٹ
الآثارٹالسامةٹللخلاياٹفيٹالكبدٹأوٹالنخاعٹالعظميٹللجرذانٹ
التيٹلديهاٹزيادةٹفيٹعبءٹالحديد.ٹلمٹيكنٹديفيرازيروكسٹ

شائع:ٹارتفاعٹإنزيماتٹالترانسأمينيز.
غيرٹشائع:ٹالتهابٹكبدي,ٹحصواتٹمرارية.

شائع:ٹطفح,ٹحكة.
غيرٹشائع:ٹاضطرابٹالتصبغ.

ULNٹ (>ٹ المصلٹ كرياتينينٹ ارتفاعٹ بروتينية,ٹ بيلةٹ شائع:ٹ
.(ULNولكنٹ<ٹ٢ٹ*ٹ

غيرٹشائع:ٹاعتلالٹالنبيباتٹالكلويةٹ(متلازمةٹفانكوني).

غيرٹشائع:ٹحمى,ٹوذمة,ٹتعب.

الإبلاغٹ يتمٹ التلقائيةٹ التقاريرٹ المذكورةٹفيٹ المناوئةٹ الآثارٹ
,ٹوبالتاليٹلاٹيمكنٹدائماًٹتحديدٹمعدلٹتكرارهاٹ عنهاٹتطوعياً

بدقةٹأوٹالعلاقةٹالسببيةٹبينهاٹوبينٹالعلاج.

الآثارٹالمناوئة,ٹمنٹالتقاريرٹالتلقائية:

الفوريةٹ الحساسيةٹ (تشملٹ مفرطةٹ حساسيةٹ تفاعلاتٹ
الشديدة,ٹالوذمةٹالوعائية,ٹالشرى).

فشلٹكبدي.

شرىٹ البيضاء,ٹ الدمٹ لخلاياٹ ناقضٹ وعائيٹ التهابٹ
(أرتيكاريا).

إلىٹ أدىٹ بعضهاٹ الحاد,ٹ الكلويٹ الفشلٹ منٹ حالاتٹ وُصفتٹ
.( الوفاةٹ(انظرٹ

وردتٹتقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹالتسويقٹ(تقاريرٹتلقائيةٹ
الدمٹ خلاياٹ نقصٹ عنٹ الإكلينيكية)ٹ الدراساتٹ منٹ وتقاريرٹ
– ويشملٹذلكٹنقصٹخلاياٹالدمٹالمتعادلة,ٹونقصٹالصفيحاتٹ
فيٹالمرضىٹالذينٹيُعالجَونٹ الدموية,ٹونقصٹكلٹخلاياٹالدمٹ– 
بإكسجيد.ٹمعظمٹهؤلاءٹالمرضىٹكانٹلديهمٹمنٹقبلٹاضطراباتٹ
فيٹالدمٹمصحوبةٹفيٹكثيرٹمنٹالأحيانٹبفشلٹفيٹالنخاعٹ
).ٹالعلاقةٹبينٹهذہٹ (انظرٹ العظميٹ

النوباتٹوبينٹالعلاجٹبإكسجيدٹغيرٹمؤكدة.

الجرعةٹ أضعافٹ (٢-٣ٹ للجرعةٹ تجاوزٹ حالاتٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
إلىٹ ذلكٹ أدىٹ واحدة,ٹ حالةٹ فيٹ أسابيع).ٹ لعدةٹ الموصوفةٹ
عواقبٹ بدونٹ اختفىٹ وقدٹ إكلينيكيٹ تحتٹ كبديٹ التهابٹ
جرعاتٹ تحملٹ أمكنٹ وقدٹ الجرعة.ٹ وقفٹ بعدٹ الأجلٹ بعيدةٹ
لديهمٹ الذينٹ الثالسيمياٹ مفردةٹ٨٠ٹمجم/ٹكجمٹفيٹمرضىٹ
زيادةٹفيٹعبءٹالحديد,ٹولمٹيُلاحَظٹعليهمٹسوىٹغثيانٹطفيفٹ
وإسهال.ٹوقدٹاستطاعٹالأشخاصٹالأصحاءٹأنٹيتحملواٹبشكلٹ

جيدٹجرعاتٹمفردةٹتصلٹإلىٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم.

فقط.
كإجراءٹ
الطو

الأطفال.

اللاكتيز,

إكسجيد,

ديفيرازيروكس
السواغ:ٹسواغٹلعملٹأقراص

أقراصٹقابلةٹللانتشارٹتحتويٹعلىٹ١٠٠ٹأوٹ١٢٥ٹأوٹ٢٥٠ٹأوٹ
٤٠٠ٹأوٹ٥٠٠ٹمجمٹديفيرازيروكس

علاجٹالهيموسيدريةٹالناتجةٹعنٹنقلٹالدم

كميةٹ إزالةٹ هوٹ للحديدٹ المستخلبٹ العلاجٹ منٹ الأهدافٹ
عبءٹ تقليلٹ اللازم,ٹ وحسبٹ الدم,ٹ نقلٹ فيٹ المعطاةٹ الحديدٹ
الحديدٹالزائدٹالموجودٹبالفعل.ٹعندٹاتخاذٹالقرارٹبشأنٹإعطاءٹ
علاجٹمستخلبٹللحديدٹيجبٹأنٹيوضَعٹفيٹالاعتبارٹنسبةٹ

المخاطرةٹ-ٹالفائدةٹلكلٹمريضٹعلىٹحدة.
مجم/ٹ ٢٠ٹ هيٹ إكسجيدٹ منٹ بهاٹ الموصَىٹ الابتدائيةٹ الجرعةٹ

كجمٹمنٹوزنٹالجسمٹمرةٹواحدةٹيومياً.
يجبٹأنٹيؤخذٹإكسجيدٹعلىٹمعدةٹخاويةٹقبلٹالأكلٹب�ٹ٣٠ٹ

لٹفيٹنفسٹالموعدٹمنٹكلٹيوم. دقيقةٹعلىٹالأقل,ٹويُفضَّ
تٹأقراصٹإكسجيدٹبتقليبهاٹفيٹكوبٹمنٹالماء,ٹأوٹعصيرٹ تُشتَّ
التفاحٹأوٹالبرتقالٹغيرٹالمكربنٹ(غيرٹالفوار)ٹ(١٠٠ٹ-ٹ٢٠٠ٹ
تٹدقيق.ٹبعدٹشُربٹ ملليلتر)ٹحتىٹيتمٹالحصولٹعلىٹمُشتَّ
ت,ٹيجبٹإعادةٹتشتيتٹأيٹبقاياٹفيٹكميةٹصغيرةٹمنٹ المشتَّّ
الماءٹأوٹالعصيرٹوتُشرَب.ٹلاٹينبغيٹمضغٹالأقراصٹأوٹبلعهاٹ

فيٹالشكلٹغيرٹالمشتت.ٹ
يوصَىٹفيٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹنقلٹالدمٹبصفةٹمنتظمةٹ
فيٹ سةٹ المكدَّ الحمراءٹ الدمٹ خلاياٹ منٹ وحداتٹ ٨ٹ منٹ (أكثرٹ
السنة),ٹبأنٹيتمٹبدءٹالعلاجٹبإكسجيدٹعقبٹحقنٹحواليٹ٢٠ٹ
وحدةٹ(بماٹيكافئٹحواليٹ١٠٠ٹملليلتر/ٹكجم)ٹمنٹخلاياٹالدمٹ
سة,ٹوعندماٹيثبتٹمنٹالمراقبةٹالإكلينيكيةٹأنٹ الحمراءٹالمكدَّ
هناكٹزيادةٹمزمنةٹفيٹعبءٹالحديدٹ(فيريتينٹالمصلٹ>ٹ١٠٠٠ٹ
ميكروجرام/ٹلترٹأوٹتركيزٹالحديدٹفيٹالكبدٹ>ٹ٢ٹمجمٹحديد/ٹ

جرامٹمنٹالوزنٹالجاف).
التفكيرٹفيٹجرعةٹابتدائيةٹ٣٠ٹمجم/ٹكجم/ٹيومٹفيٹ يمكنٹ
شهرٹ كجم/ٹ ملليلتر/ٹ ١٤ٹ منٹ أكثرٹ يتلقونٹ الذينٹ المرضىٹ
(أيٹأكثرٹمنٹ٤ٹوحداتٹفيٹالشهرٹ سةٹ خلاياٹدمٹحمراءٹمكدَّ
فيٹالبالغين)ٹوالذينٹيُبتَغىٹلديهمٹخفضٹالتعرضٹللحديدٹ

الكائنٹبالفعل.
التفكيرٹفيٹجرعةٹابتدائيةٹ١٠ٹمجم/ٹكجم/ٹيومٹفيٹ يمكنٹ
شهرٹ كجم/ٹ ملليلتر/ٹ ٧ٹ منٹ أقلٹ يتلقونٹ الذينٹ المرضىٹ

سةٹ(أيٹأقلٹمنٹوحدتينٹفيٹالشهرٹفيٹ خلاياٹدمٹحمراءٹمكدَّ
نقصانٹ أوٹ زيادةٹ سواءٹ لديهمٹ يُبتَغىٹ لاٹ والذينٹ البالغين)ٹ

مستوىٹالحديد.
جيدٹ بشكلٹ بالفعلٹ يستجيبونٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ
ابتدائيةٹ جرعةٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ لديفيروكسامين,ٹ
جرعةٹ نصفٹ تكافئٹ العدديةٹ قيمتهاٹ إكسجيدٹ منٹ
(مثلاًٹالمريضٹالذيٹيتلقىٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم/ٹ ديفيروكسامينٹ
ماٹ أوٹ  – الأسبوعٹ فيٹ أيامٹ لخمسةٹ ديفيروكسامينٹ منٹ يومٹ
منٹ يومٹ كجم/ٹ مجم/ٹ ٢٠ٹ بالجرعةٹ يبدأٹ أنٹ يمكنٹ  – يكافئهاٹ

إكسجيد).
يتمٹ وأنٹ شهر,ٹ كلٹ مرةٹ المصلٹ فيريتينٹ بمراقبةٹ يوصىٹ
١٠ٹ إلىٹ ٥ٹ مقدارهاٹ خطواتٹ علىٹ إكسجيدٹ جرعةٹ تعديلٹ
لاٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ أشهر.ٹ ٦ٹ إلىٹ ٣ٹ كلٹ يومٹ كجم/ٹ مجم/ٹ
الكافيةٹبجرعاتٹيوميةٹ٣٠ٹمجم/ٹكجمٹ السيطرةٹ يحققونٹ
٢٥٠٠ٹ عنٹ دائماًٹ تزيدٹ المصلٹ فيريتينٹ مستوياتٹ (مثلاًٹ
ميكروجرام/ٹلتر,ٹولاٹتُبديٹميلاًٹللانخفاضٹبمرورٹالوقت),ٹ
يمكنٹالتفكيرٹفيٹجرعاتٹيوميةٹتصلٹإلىٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم.

لاٹيوصىٹبجرعاتٹأعلىٹمنٹ٤٠ٹمجم/ٹكجم/ٹيومٹنظراًٹلعدمٹ
وجودٹسوىٹخبرةٹمحدودةٹعنٹالجرعاتٹفوقٹهذاٹالمستوى.

٥ٹ مقدارهاٹ خطواتٹ علىٹ الجرعة,ٹ خفضٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ
إلىٹ١٠ٹمجم/ٹكجم,ٹفيٹالمرضىٹالذينٹيصلٹلديهمٹفيريتينٹ
١٠٠٠ٹ وٹ ٥٠٠ٹ بينٹ (عادةٹ المستهدفةٹ المستوياتٹ إلىٹ المصلٹ
ميكروجرام/ٹلتر)ٹللحفاظٹعلىٹمستوياتٹفيريتينٹالمصلٹ

فيٹالنطاقٹالمستهدف.
إذاٹكانٹفيريتينٹالمصلٹأقلٹمنٹ٥٠٠ٹميكروجرام/ٹلترٹفيٹ
عدةٹقياساتٹمتتالية,ٹيجبٹوقفٹالعلاج.ٹالإخراجٹالبوليٹ

(انظرٹ العلاجٹ لمراقبةٹ قياساًٹمناسباًٹ ليسٹ للحديدٹ
.(

للحديد,ٹ المستخلبةٹ الأخرىٹ العلاجٹ أنواعٹ معٹ يحدثٹ مثلماٹ
السُميةٹبإكسجيدٹعندٹإعطاءٹ الممكنٹأنٹتزيدٹمخاطرةٹ منٹ
جرعاتٹشديدةٹالارتفاعٹلمرضىٹلديهمٹعبءٹالحديدٹمنخفضٹ
أوٹلديهمٹمستوياتٹفيريتينٹالمصلٹمرتفعةٹبدرجةٹطفيفةٹ

.( فقطٹ(انظرٹ

لاٹتوجدٹتوصياتٹخاصةٹبالجرعة.
فيٹالأطفالٹبينٹ٢ٹوٹ<ٹ٦ٹسنواتٹمنٹالعمر,ٹيكونٹالتعرضٹ
أقلٹمماٹيحدثٹفيٹالبالغين.ٹلذلكٹفإنٹهذہٹالفئةٹالعمريةٹ
قدٹتحتاجٹإلىٹجرعاتٹأعلىٹمماٹيلزمٹفيٹالبالغين.ٹغيرٹأنٹ
الجرعةٹالابتدائيةٹيجبٹأنٹتكونٹهيٹنفسٹالجرعةٹكماٹفيٹ

البالغين,ٹوبعدٹذلكٹيتمٹمعايرةٹالجرعةٹبشكلٹفردي.
منٹ أقلٹ الأطفالٹ فيٹ ديفيرازيروكسٹ باستعمالٹ يوصَىٹ لاٹ
الأمانٹ عنٹ البياناتٹ كفايةٹ لعدمٹ نظراًٹ العمرٹ منٹ سنتينٹ

.( والفاعليةٹ(انظرٹ

لديهمٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ إكسجيدٹ علىٹ دراساتٹ تجُرَٹ لمٹ
إكسجيدٹ استعمالٹ عندٹ الحذرٹ توخيٹ يجبٹ كلوي.ٹ ضعفٹ
فيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹمستوياتٹالكرياتينينٹفيٹالمصلٹ
مرتفعة.ٹيُحظَرٹاستعمالٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹ

الأولٹمنٹالعلاج,ٹأوٹبعدٹإجراءٹتعديلاتٹفيٹالعلاج,ٹثمٹعلىٹ
للكشفٹ اختباراتٹ إجراءٹ يجبٹ ذلك.ٹ بعدٹ شهريةٹ فتراتٹ
القابليةٹ تزيدٹ ربماٹ كلٹشهر.ٹ مرةٹ البولٹ فيٹ البروتينٹ عنٹ
للمضاعفاتٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹمنٹقبلٹأمراضٹكلوية,ٹ
أوٹفيٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹمستحضراتٹدوائيةٹتُضعفٹ
الو�يفةٹالكلوية.ٹيجبٹتوخيٹالحذرٹلضمانٹالإرواءٹالكافيٹ

فيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹإسهالٹأوٹقيء.
فيٹالمرضىٹالبالغين,ٹيمكنٹتقليلٹجرعةٹإكسجيدٹبمقدارٹ١٠ٹ
غيرٹ زيادةٹ متتاليينٹ قياسينٹ فيٹ إذاٹشوهدتٹ كجمٹ مجم/ٹ
متصاعدةٹفيٹكرياتينينٹالمصلٹبنسبةٹ>ٹ٣٣%ٹفوقٹمتوسطٹ
القياسينٹالسابقينٹللعلاج,ٹولمٹتوجدٹأيٹأسبابٹأخرىٹيمكنٹ

إرجاعٹهذہٹالزيادةٹإليها.
فيٹ التعديلاتٹ هذہٹ مثلٹ إجراءٹ لزمٹ قدٹ أنهٹ ملاحظةٹ يجبٹ
الجرعةٹبسببٹزياداتٹالكرياتينينٹفيٹ١١%ٹمنٹالمرضىٹفيٹ
احتاجواٹ الذينٹ المرضىٹ معظمٹ فيٹ الإكلينيكية.ٹ الدراساتٹ
خطٹ إلىٹ المصلٹ كرياتينينٹ يرجعٹ لمٹ الجرعة,ٹ خفضٹ إلىٹ
الذينٹخُفضتٹلديهمٹالجرعة,ٹ البداية.ٹفيٹ٦٠%ٹمنٹالمرضىٹ
�لٹكرياتينينٹالمصلٹمرتفعاًٹبنسبةٹ>ٹ٣٣%ٹولمٹيرتفعٹأكثرٹ

منٹذلك.
فيٹ الزيادةٹ كانتٹ إذاٹ إكسجيدٹ استعمالٹ وقفٹ يجبٹ
استعمالٹ وقفٹ أيضاًٹ يجبٹ متصاعدة.ٹ المصلٹ كرياتينينٹ
أكثرٹ المصلٹ كرياتينينٹ فيٹ الزيادةٹ استمرتٹ إذاٹ إكسجيدٹ
منٹ٣٣%ٹأوٹإذاٹانخفضتٹتصفيةٹالكرياتينينٹتحتٹالنطاقٹ
الطبيعيٹالمناسبٹللسن.ٹيتحددٹاستئنافٹالعلاجٹبناءٹعلىٹ

الحالةٹالإكلينيكيةٹللفرد.
إذاٹ كجمٹ مجم/ٹ ١٠ٹ بمقدارٹ الجرعةٹ خفضٹ يتمٹ الأطفال,ٹ فيٹ
ارتفعٹكرياتينينٹالمصلٹفوقٹالحدٹالأعلىٹللطبيعيٹالمناسبٹ

للسنٹفيٹقياسينٹمتتاليين.

حدثتٹبصفةٹغيرٹشائعةٹ(٠٫٣%)ٹفيٹالدراساتٹالإكلينيكية,ٹ
ارتفاعاتٹفيٹإنزيماتٹالترانسأمينيزٹأكثرٹمنٹ١٠ٹأضعافٹ
الحدٹالأعلىٹللنطاقٹالطبيعي,ٹبماٹيوحيٹبالالتهابٹالكبدي.ٹ
وردتٹتقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹالتسويقٹعنٹحدوثٹفشلٹ
كبديٹمعٹإكسجيد.ٹمعظمٹحالاتٹالفشلٹالكبديٹحدثتٹلدىٹ
التليفٹ تشملٹ بها,ٹ يُعتدٹ مصاحبةٹ أمراضٹ لديهمٹ مرضىٹ
الكبديٹوفشلٹأعضاءٹمتعددة,ٹوتمٹالإبلاغٹعنٹحدوثٹوفاةٹفيٹ

.( بعضٹهؤلاءٹالمرضىٹ(انظرٹ
والبيليروبين,ٹ الترانسأمينيز,ٹ إنزيماتٹ مراقبةٹ يجبٹ
مرةٹ ثمٹ العلاج,ٹ بدءٹ قبلٹ المصلٹ فيٹ القلويٹ والفوسفاتيزٹ
كلٹأسبوعينٹخلالٹالشهرٹالأولٹمنٹالعلاج,ٹومرةٹكلٹشهرٹ
زيادةٹ حدثتٹ إذاٹ إكسجيدٹ استعمالٹ وقفٹ يجبٹ ذلك.ٹ بعدٹ
مستمرةٹومتصاعدةٹفيٹمستوياتٹترانسأمينيزٹالمصل,ٹولمٹ
توجدٹأيٹأسبابٹأخرىٹيمكنٹإرجاعٹهذہٹالزيادةٹإليها.ٹبمجردٹ
الكبدية,ٹ الو�يفةٹ اختبارٹ الاختلالاتٹفيٹ استيضاحٹسببٹ
التفكيرٹ يمكنٹ الطبيعية,ٹ المستوياتٹ إلىٹ رجوعهاٹ بعدٹ أوٹ
فيٹاستئنافٹالعلاجٹبإكسجيدٹبحذرٹبجرعةٹأقل,ٹثمٹتُزادٹ

. الجرعةٹتدريجياً

بإكسجيد.ٹ العلاجٹ أثناءٹ الهضميةٹ للقناةٹ تهيجٹ يحدثٹ قدٹ
فيٹ العلويةٹ الهضميةٹ بالقناةٹ ونزفٹ قروحٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ

يُعالجَونٹ الذينٹ  – والمراهقينٹ الأطفالٹ فيهمٹ بماٹ  – المرضىٹ
بإكسجيد.ٹشوهدتٹقروحٹمتعددةٹفيٹبعضٹالمرضىٹ(انظرٹ
متنبهينٹ والمرضىٹ الأطباءٹ يظلٹ أنٹ يجبٹ ).ٹ
أثناءٹ الهضميةٹ بالقناةٹ والنزفٹ القروحٹ وأعراضٹ لعلاماتٹ
العلاجٹبإكسجيد.ٹيجبٹإجراءٹمزيدٹمنٹالتقييمٹوالبدءٹفيٹ
العلاجٹالمناسبٹفوراًٹإذاٹتمٹالاشتباہٹفيٹحدثٹمناوئٹخطيرٹ

بالقناةٹالهضمية.
إكسجيدٹ الذينٹيستعملونٹ المرضىٹ فيٹ الحذرٹ توخيٹ يجبٹ
بالاشتراكٹمعٹالمستحضراتٹالدوائيةٹالتيٹيُعرَفٹعنهاٹأنهاٹ
قدٹتسببٹالقروحٹ(مثلٹNSAIDs,ٹأوٹالكورتيكوستيرويدات,ٹ
الذينٹ المرضىٹ بالفم)ٹوفيٹ التيٹتؤخذٹ البيسفوسفوناتٹ أوٹ

.( يستعملونٹمضاداتٹالتجلطٹ(انظرٹ

حالاتٹ فيٹ بإكسجيد.ٹ العلاجٹ أثناءٹ جلديٹ طفحٹ يظهرٹ قدٹ
فيٹ الاستمرارٹ يمكنٹ الشدة,ٹ متوسطٹ إلىٹ الطفيفٹ الطفحٹ
الطفحٹ أنٹ حيثٹ الجرعة,ٹ تعديلٹ بدونٹ إكسجيدٹ استعمالٹ
غالباًٹماٹيختفىٹتلقائياً.ٹقدٹيلزمٹوقفٹالعلاجٹإذاٹكانٹالطفحٹ
أشد.ٹبعدٹاختفاءٹالطفح,ٹيمكنٹاستئنافٹاستعمالٹإكسجيدٹ
.ٹفيٹالحالاتٹالشديدة,ٹ بجرعةٹأقلٹثمٹتُزادٹالجرعةٹتدريجياً
دورةٹ معٹ بالاشتراكٹ إكسجيدٹ استعمالٹ استئنافٹ يمكنٹ

علاجيةٹقصيرةٹبالكورتيكوستيرويداتٹبالفم.

المفرطةٹ نادرةٹمنٹتفاعلاتٹالحساسيةٹ تمٹالإبلاغٹعنٹحالاتٹ
والوذمةٹ الشديدةٹ الفوريةٹ الحساسيةٹ (مثلٹ الخطيرةٹ
الوعائية),ٹوهيٹتحدثٹفيٹمعظمٹالحالاتٹخلالٹالشهرٹالأولٹ
(انظرٹ بإكسجيدٹ يُعالجَونٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ العلاج,ٹ منٹ
يجبٹ شديدة,ٹ تفاعلاتٹ حدوثٹ حالةٹ فيٹ ).ٹ
اتخاذٹالإجراءاتٹالطبيةٹالمناسبةٹالمعتادةٹمعٹوقفٹالعلاجٹ

بإكسجيد.

وبصريةٹ السمع)ٹ (نقصٹ سمعيةٹ اضطراباتٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
(انظرٹ بإكسجيدٹ العلاجٹ معٹ العدسة)ٹ فيٹ (عتاماتٹ

وبصريةٹ سمعيةٹ اختباراتٹ بإجراءٹ يوصىٹ ).ٹ
العلاجٹبإكسجيدٹ البدءٹفيٹ (تشملٹفحصٹقاعٹالعين)ٹقبلٹ
).ٹإذاٹلوحظتٹ وعلىٹفتراتٹمنتظمةٹبعدٹذلكٹ(كلٹ١٢ٹشهراً
وقفٹ أوٹ الجرعةٹ خفضٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ اضطرابات,ٹ

الدواء.

وردتٹتقاريرٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹالتسويقٹ(تقاريرٹتلقائيةٹ
الدمٹ خلاياٹ نقصٹ عنٹ الإكلينيكية)ٹ التجاربٹ منٹ وتقاريرٹ
).ٹ فيٹالمرضىٹالذينٹيُعالجَونٹبإكسجيدٹ(انظرٹ
معظمٹهؤلاءٹالمرضىٹكانٹلديهمٹمنٹقبلٹاضطراباتٹفيٹالدمٹ
قدٹتكونٹمصحوبةٹبفشلٹفيٹالنخاعٹالعظمي.ٹالعلاقةٹبينٹ
تمشياًٹ مؤكدة.ٹ غيرٹ بإكسجيدٹ العلاجٹ وبينٹ النوباتٹ هذہٹ
الاضطراباتٹ هذہٹ لمثلٹ القياسيٹ الإكلينيكيٹ العلاجٹ معٹ
فيٹالدم,ٹيجبٹأنٹيُجرَىٹبصفةٹدوريةٹقياسٹلأعدادٹخلاياٹ
بإكسجيدٹ العلاجٹ وقفٹ فيٹ التفكيرٹ يجبٹ الطرفي.ٹ الدمٹ
الدمٹ خلاياٹ فيٹ نقصٹ لديهمٹ يحدثٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ
العلاجٹ استئنافٹ فيٹ التفكيرٹ يمكنٹ السبب.ٹ معروفٹ غيرٹ

تصفيةٹالكرياتينينٹ<ٹ٦٠ٹملليلتر/ٹدقيقة.
فيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹضعفٹكلويٹوتصفيةٹالكرياتينينٹ
>ٹ٦٠ٹملليلتر/ٹدقيقة,ٹتكونٹالجرعاتٹالابتدائيةٹهيٹنفسٹ
الجرعاتٹالمذكورةٹعاليه.ٹلمراقبةٹالاستجابةٹوضبطٹالجرعة,ٹ

.( (انظرٹ

لمٹتجُرَٹدراساتٹعلىٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹضعفٹ
كبدي,ٹويجبٹتوخيٹالحذرٹعندٹاستعمالهٹفيٹهؤلاءٹالمرضى.ٹ
توصياتٹالجرعةٹالابتدائيةٹفيٹالمرضىٹالذينٹلديهمٹضعفٹ
مراقبةٹ يجبٹ عاليه.ٹ المذكورةٹ التوصياتٹ نفسٹ هيٹ كبديٹ
الو�يفةٹالكبديةٹفيٹجميعٹالمرضىٹقبلٹبدءٹالعلاج,ٹثمٹمرةٹ
كلٹأسبوعينٹخلالٹالشهرٹالأولٹمنٹالعلاج,ٹومرةٹكلٹشهرٹ

.( بعدٹذلكٹ(انظرٹ

الحساسيةٹالمفرطةٹالمعروفةٹتجاہٹالمادةٹالفعالةٹأوٹأيٹمنٹ -ٹ
السواغ.

تصفيةٹالكرياتينينٹ<ٹ٦٠ٹملليلتر/ٹدقيقة. -ٹ

لديهمٹ الذينٹ المرضىٹ فيٹ إكسجيدٹ علىٹ دراساتٹ تجُرَٹ لمٹ
استعمالهٹ عندٹ الحذرٹ توخيٹ ويجبٹ كبدي,ٹ أوٹ كلويٹ ضعفٹ
فيٹهؤلاءٹالمرضى.ٹتمٹالبدءٹفيٹاستعمالٹإكسجيدٹفقطٹفيٹ
المرضىٹالذينٹلديهمٹكرياتينينٹالمصلٹفيٹالنطاقٹالطبيعيٹ
المناسبٹللسن,ٹوالذينٹلديهمٹمستوياتٹترانسأمينيزٹالكبدٹ
عندٹخطٹالبدايةٹلاٹتزيدٹعنٹ٥ٹأضعافٹالحدٹالأعلىٹللنطاقٹ
الطبيعيٹ(ULN).ٹيتمٹإخراجٹديفيرازيروكسٹبدرجةٹطفيفةٹ
عبرٹالكلىٹ(٨%ٹمنٹالجرعة).ٹويتمٹإطراحهٹأساساًٹبالتحولٹ
٨%)ٹ (حواليٹ طفيفةٹ بدرجةٹ يؤيَّضٹ وهوٹ الجلوكورونيدي,ٹ
).ٹ بإنزيماتٹسيتوكرومٹP450ٹالمؤكسدةٹ(انظرٹ
يجبٹتوخيٹالحذرٹعندٹاستعمالٹإكسجيدٹفيٹالمرضىٹالذينٹ

لديهمٹاضطراباتٹخلقيةٹفيٹالتحولٹالجلوكورونيدي.

مرتبطةٹ زياداتٹ شوهدتٹ الإكلينيكية,ٹ الدراساتٹ أثناءٹ
الذينٹ المرضىٹ بعضٹ فيٹ المصلٹ كرياتينينٹ فيٹ بالجرعةٹ
الإكلينيكية,ٹ الدراساتٹ يُعالجَونٹبإكسجيد.ٹفيٹإحدىٹهذہٹ
قياسينٹ فيٹ ٣٣%ٹ >ٹ المصلٹ كرياتينينٹ فيٹ زياداتٹ لوحظتٹ
متتاليينٹفيٹ٣٨%ٹمنٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹديفيرازيروكسٹ
(إكسجيد)ٹوٹ١٤%ٹمنٹالمرضىٹالذينٹيتلقونٹديفيروكسامين.ٹ
بعضهاٹ الحاد,ٹ الكلويٹ الفشلٹ منٹ حالاتٹ عنٹ الإبلاغٹ تمٹ
انتهىٹبالوفاة,ٹأثناءٹاستعمالٹإكسجيدٹفيٹمرحلةٹماٹبعدٹ
).ٹرغمٹأنهٹلاٹيمكنٹأنٹيُستبعدٹ التسويقٹ(انظرٹ
تماماًٹوجودٹعلاقةٹبينٹإكسجيدٹوبينٹخللٹالو�يفةٹالكلويةٹ
حٹأنٹالوفاةٹهيٹ فيٹالحالاتٹالتيٹانتهتٹبالوفاة,ٹإلاٹأنهٹيُرجَّ
نتيجةٹللحالةٹالأصليةٹلدىٹهؤلاءٹالمرضىٹشديديٹالاعتلال.ٹ
معظمٹ فيٹ الكلويةٹ الو�يفةٹ فيٹ حدثٹتحسنٹ قدٹ أنهٹ حيثٹ
الحالاتٹغيرٹالقاتلةٹعقبٹوقفٹالعلاج,ٹفإنٹهذاٹيشيرٹإلىٹ

مساهمةٹإكسجيدٹفيٹالفشلٹالكلويٹالحاد.
العلاج.ٹ بدءٹ قبلٹ مرتينٹ المصلٹ كرياتينينٹ بقياسٹ يوصىٹ
الشهرٹ خلالٹ أسبوعياًٹ المصلٹ كرياتينينٹ مراقبةٹ يجبٹ
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