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  :نویسندگان

 (ی)فارماکوتراپ ینیبال یمتخصص داروسازدکتر سیمین دشتی خویدکی، 

 (ی)فارماکوتراپ ینیبال یمتخصص داروساز دکتر مرجان مقدم نیا،

 کودکان گوارشبیماری های فوق تخصص ، دکتر حسین علی مددی

 کودکان یعفون یها یماریب، فوق تخصص حمید اسحاقیدکتر 

 کبد وندیو پ یاریلیهپاتوب پیجراح و فلوش ،علی جعفریاندکتر 

 ، فوق تخصص مراقبت های ویژه کودکاندکتر بهاره یغمایی

 کبد وندیو پ یاریلیهپاتوب پیجراح و فلوش ،محمد مرادی دکتر علی

  گوارش یها یماری، فوق تخصص بدکتر محسن نصیری طوسی

 کبد وندیو پ یاریلیهپاتوب پیجراح و فلوش، نظری مقدمدکتر مهدی 

 تاییدیه:

 خون و سرطان کودکان یبورد رشته فوق تخصص ریدب  یدکتر ابوالقاسم

 گوارش کودکان رشته فوق تخصصی بورد  ریدب  نیدکتر معتمد جانش

 دکتر فرانوش  دبیر انجمن علمی خون و سرطان کودکان ایران

 ینیبال یبورد داروساز ریدب دکتر سلام زاده 

 اعضاء ایراندکتر نیک اقبالیان رئیس انجمن علمی پیوند  

 دکتر فرهمند رییس انجمن علمی گوارش و کبد کودکان ایران

 :با همکاری

 دفتر نظارت و پایش مصرف فرآورده های سلامت سازمان غذا و دارو

 تحت نظر:

  دکتر سعید کریمی عضو هیات علمی دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی و معاون محترم درمان

 گروه تدوین استاندارد و راهنمای بالینی معاونت درمانمشاور: دکتر ساناز بخشنده رییس 

 

 

 تحت نظارت فنی:

 دفتر ارزیابی فن آوری ، استانداردسازی و تعرفه سلامت

 گروه تدوین استاندارد و تدوین راهنماهای سلامت
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فصل اول: پروتکل های فارماکوتراپی رژیم 

 کبد کودکان پیونداز ایمونوساپرسیو بعد 
 

 

 

 شده اند.ارائه   7تا  2شماره  های وریتمگدر ال ،پروتکل هایی که در این فصل ارائه می گردند

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 پروتکل روتین ایمونوساپرشن

 بدون استفاده از اینداکشن بازیلیکسیمب 

 با استفاده از اینداکشن بازیلیکسیمب 

 پروتکل ایمونوساپرشن رنال اسپیرینگ 

 ونیمیاتوا یها یماریببیماران با  مونوساپرشنیپروتکل ا

 mTORاستفاده از مهار کننده پروتکل 

 CNIبه  mTOR مهار کننده افزودن

 mTOR مهار کننده به CNI لیتبد

 پروتکل ایمونوساپرشن در بیماران پیوند شده در زمینه بدخیمی 

 رژیم های ایمونوساپرشن

 

 کبد کودکان وندیبعد از پ ویمونوساپرسیا میرژ یفارماکوتراپ یهاپروتکل فهرست  -1الگوریتم شماره 
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 مقدمه:

می باشد. پیشرفت های حاصل شده در مراقبت در بزرگسالان و کودکان  (1ESLDپیشرفته کبدی )بیماری پیوند کبد درمان انتخابی 

های قبل از عمل، انتخاب بیماران، تکنیک های جراحی و بیهوشی، مراقبت های ویژه، رژیم های دارویی و سرکوب کننده های 

 کودکانپیوند کبد در  ،برخلاف بزرگسالان ه است.شد کودکانایمنی پس از پیوند منجر به پیشرفت پی آمدهای پیوند کبد در 

در شرایط مختلفی ممکن است کاندید دریافت پیوند کبد  کودکان (.1است )درمان کننده می باشد و عود علت زمینه ای ناشایع 

متابولیک کبدی بدون شوند. این شرایط به اختلالات کلستاتیک، بیماری های متابولیک کبدی ایجاد کننده سیروز، بیماری های 

اصلی ترین علت پیوند  آترزی صفراوید. نایجاد سیروز، نارسایی حاد کبدی، هپاتیت حاد و مزمن و تومورها طبقه بندی می گرد

می باشد. پس  کودکانآترزی صفروای مهم ترین علت پیوند کبد در در ایران نیز  (.2) در جهان محسوب می گردد کودکانکبد 

از آن بیماری ویلسون، کلستاز داخل کبدی پیشرونده فامیلیال، سیروز کبدی کریپتوژنیک، تیروزینمی، هپاتیت اتوایمیون و سندروم 

رژیم ایمونوساپرشن موثر و ایمن پس از پیوند به منظور بقای بیمار و  استفاده از یک(. 3) در رتبه های بعدی می باشند 2نجار-کلیگر

د و به طور کلی نرژیم های ایمونوساپرسیو بعد از پیوند در مراکز درمانی مختلف جهان تنوع زیادی داریوندی ضروری است. عضو پ

 .یا نگهدارنده است  maintenance یا القاء و فاز induction شامل دو فاز

 فاز القا یا اینداکشن

با دوز بالا پس از پیوند شروع شده و کورتیکواستروئیدها پایه اصلی درمان اینداکشن محسوب می شوند. : هاکورتیکواستروئید ●

. با عوارضی همراه استکورتیکواستروئیدها استفاده از (. 4) ماه قطع می شوند 6تا  3طی  معمولاً کم شده و  هاطی هفته ها دوز آن

پس از پیوند کبد  کودکانصورت کوتاه مدت در مقایسه با مصرف طولانی مدت در مطابق مطالعات استفاده از کورتیکواستروئید به 

به صورت کوتاه مدت استفاده کورتیکواستروئیدها مراکز از از  بسیاریبنابراین  (،5) تمنجر به افزایش ریسک رد پیوند حاد نشده اس

قطع کورتیکواستروئید   نشده در زمینه هپاتیت اتوایمیو ماه آن را قطع می کنند. در بیماران پیوند 6تا  3می کنند و پس از گذشت 

پس از پیوند کبد در این بیماران است. بنابراین توصیه هایی مبنی بر ادامه دادن  نیکی از ریسک فاکتورهای عود هپاتیت اتوایمیو

در درمان رد پیوند حاد و در  دارویی این دسته ،ینداکشنبر اعلاوه  (.6) داردکورتیکواستروئید با دوز پایین در این بیماران وجود 

 .(4) وندبه کار می ر نیز بعضی از موارد رد پیوند مزمن

در اکثر مراکز دنیا تایموگلوبولین به علت است.  Tهای  سلولاین دارو یک آنتی بادی پلی کلونال تخلیه کننده  تایموگلوبولین: ●

مورد استفاده قرار نمی گیرد و کاربرد آن  کودکانپیوند کبد  در پروتکل های روتین و عدم اطمینان از اثربخشی عوارض بسیار زیاد

، برخی موارد رد پیوند مزمن و پروتکل های رنال اسپیرینگ )زمانی که به داروی محدود به درمان رد پیوند مقاوم به استروئید

  (. 2) استبازیلیکسیمب دسترسی نداریم( 

                                                           
1 End stage liver disease 
2 Najjar–Crigler 
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به اینترلوکین  Tاست که از پاسخ سلول های  2آنتاگونیست گیرنده های اینترلوکین  و منوکلونال بادییک آنتی  بازیلیکسیمب: ●

در رژیم اینداکشن مورد استفاده قرار می گیرد. مطابق یک دنیا این دارو در بسیاری از مراکز  در گردش جلوگیری می کند. 2های 

معنادار رد پیوند حاد منجر به کاهش ی که پیوند کبد دریافت کرده اند کودکاندر  2آنتاگونیست های اینترلوکین متاآنالیز استفاده از 

کاهش دوز سایر داروهای استفاده از بازیلیکسیمب امکان . بدون اینکه ریسک عوارض خطرناک افزایش یابد گردد می

و بنابراین منجر به کاهش عوارض ناشی فراهم می کند  را نورین  مهار کننده های کلسیو کورتیکواستروئیدها ایمونوساپرسیو نظیر 

 .نبود دارویی ایران موجود ردر بازازمان تدوین این کتاب در این دارو (. 7) گرددمی از این دو دسته دارویی 

 فاز نگهدارنده 

تاکرولیموس اصلی ترین دارو در  باشد. یم موسیتاکرول کودکاندر  یانتخاب 3CNIs(: CNI(نورین  کلسی های مهار کننده ●

 نیکلوسپوریبا س سهیدر مقا موسیدر مطالعات مختلف تاکرول پس از پیوند کبد است. کودکاننگهدارنده در  ایمونوساپرشن رژیم

قادر به استفاده از  موسیمختص تاکرول یکه به علت بروز عوارض جانب یداشته است. درصورت یکمتر یموثر تر بوده و عارضه جانب

به دوزهای  کودکاندر مقایسه با بزرگسالان،  .(1) رداستفاده ک نیگزیجا نهیبه عنوان گز نیکلوسپوریتوان از س یم م،یدارو نباش نیا

فیزیولوژی بدن کودک و  طی روزهای پس از پیوند .خود نیاز دارندبدن بیشتری از تاکرولیموس بر اساس کیلوگرم از وزن 

گذشت زمان تغییر رسیدن به سطوح خونی مشخص، ممکن است با دارو تغییر می کند و دوزهای مورد نیاز برای  کفارماکوکینتی

 (. 8) کند

در مقایسه با بیشتر قدرت  به علت مایکوفنولات دسته قرار می گیرند که  آزاتیوپرین و مایکوفنولات در این آنتی متابولیت ها: ●

پیوند در زمینه های در پروتکل های رنال اسپیرینگ، پروتکل  دارویی این دسته استفاده می شود.در بیماران پیوندی بیشتر آزاتیوپرین 

ایمونوساپرشن در مواردی که بیمار دچار ریجکشن می شود، مورد استفاده  رژیم و همچنین به منظور تقویت ناتوایمیوبیماری های 

 قرار می گیرد.

در رژیم روتین نگهدارنده  mTORبه علت کمبود مطالعات در مورد به کارگیری مهار کننده های  :4mTOR مهار کننده های ●

پس از پیوند کبد و نگرانی در خصوص عوارض جانبی این دسته، در حال حاضر استفاده از این داروها در رژیم نگهدارنده  کودکان

 درماه اول پس از پیوند کبد  6تا  1، طی 2017. در یک مطالعه در سال به صورت روتین توصیه نمی شود ،بدون داشتن اندیکاسیون

لیموس به رژیم نگهدارنده بیماران اضافه شد و دوز تاکرولیموس بیماران برای دستیابی به سطوح خونی پایین تر از واور کودک، 56

 درصد بیماران گزارش شد 100با وجود بهبود در عملکرد کلیوی و میزان ریجکشن قابل قبول، عوارض جانبی در  .تنظیم شد ،هدف

مطالعات گذشته نگر، کیس سری و کیس ریپورت  ،از طرفی دیگر .(9) عوارض جانبی جدی محسوب می شدند ،هادرصد آن %76که 

پیشرونده ناشی از  هن پیوند، رد حاد پیوند مقاوم به استروئید، نفروتوکسیسیترد مزمدرمان اثرات مفید این داورها را در   مختلف های

CNI عوارض غیر قابل تحمل با ،CNI های ایجاد شده پس از پیوند نظیر   و سابقه بدخیمی یا بدخیمیPTLD  کرده اند گزارش

 به کار گرفته شوند. در این شرایطاست این دسته دارویی ممکن و ( 15-9)

 روتینایمونوساپرشن رژیم  های پروتکل

                                                           
3 Calcineurin inhibitors 
4 Mammalian target of rapamycin 
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برای اکثر بیماران از رژیم های ایمونوساپرسیو روتین استفاده می شود. بیمارانی که در زمینه بیماری های اتوایمیون پیوند نشده اند، 

دریافت پروتکل های را ندارند و بیمارانی که پیوند مجدد نیستند، کاندید ژیم های رنال اسپیرینگ بیمارانی که اندیکاسیون دریافت ر

داروی بازیلیکسیمب در بازار دارویی ایران موجود نیست، ولی با توجه  زمان تدوین این مجموعهدر  روتین ایمونوساپرشن می شوند.

( و احتمال ورود یا تولید این دارو در 7) پیوند کبدپس از  کودکانبه اثرات چشمگیر این دارو در کاهش ریسک ریجکشن در 

مجزا تدوین و ا در نظر گرفتن عدم وجود و وجود این دارو در دو پروتکل ، پروتکل اینداکشن روتین بطی سال های آتی کشور

توجه شود که این پروتکل ها یک راهنمای کلی بوده و هر مرکز بسته به تجربه خود و شرایط گیرنده پیوند  .ه استطراحی شد

 اشد.تفاوت هایی در این زمینه ممکن است داشته ب

 بازیلیکسیمب اینداکشن استفاده ازبدون  ایمونوساپرشن پروتکل

 ارائه شده است. 2پروتکل رژیم ایمونوساپرشن بدون استفاده از اینداکشن بازیلیکسیمب در الگوریتم شماره 

 روز جراحی -

  متیل پردنیزولون به صورت وریدی با دوزmg/kg 20  پرفیوژن در زمان کلامپ میلی گرم( قبل از برقراری  500)ماکزیمم

 اف تجویز  شود.

  وندیروز اول بعد از پ -

  با دوز متیل پردنیزولون وریدی mg/kg10-20  ساعت پس از دوز قبلی تجویز شود. 24 میلی گرم( 500)ماکزیمم 

 تاکرولیموس خوراکی با دوز mg/kg/dose  0.05-0.1 ،شروع شود. دو بار در روز 

 وندیروز دوم بعد از پ -

 میلی گرم( تجویز شود. 500)ماکزیمم  mg/kg10-20 متیل پردنیزولون وریدی با دوز 

  ( تنظیم شود.1تاکرولیموس خوراکی ادامه داده شود و دوز آن بر اساس سطح خونی )جدول 

 وندیروز سوم بعد از پ -

 قطع شود و پردنیزولون خوراکی با دوز  وریدی متیل پردنیزولونmg/kg 1  لی گرم( برای بیمار شروع می 20)ماکزیمم

 ادامه داده شود. 3گردد. دوز پردنیزولون مطابق با جدول 

  ( تنظیم شود.1تاکرولیموس خوراکی ادامه داده شود و دوز آن بر اساس سطح خونی )جدول 

CNI  تاکرولیموس می باشد. چنانچه به علت بروز عوارض جانبی مختص تاکرولیموس قادر به استفاده از این  کودکانانتخابی در

منقسم در دو دوز به عنوان جایگزین استفاده کرد. به علت ریسک  mg/kg/day 5-10دارو نباشیم، می توان از سیکلوسپورین با دوز  

یا  دو بار در روز( mg/kg 10-15دیمی تر از مایکوفنولات موفتیل )بالاتر ریجکشن با سیکلوسپورین، بر مبنای مطالعات ق

در مواردی که بیمار قادر به تحمل  mg/kg/day 1-2) دو بار در روز( یا آزاتیوپرین mg/kg 6.5-10) مایکوفنولات سدیم

سپورین بر اساس سطح خونی مایکوفنولات نباشد(، حداقل به مدت سه ماه در کنار سیکلوسپورین استفاده شود. تنظیم دوز سیکلو

در پروتکل های اینداکشن با بازیلیکسیمب، به علت تاثیر این  ( در زمان های مختلف پس از پیوند صورت گیرد.2)جدول شماره 

 دارو در کاهش ریسک ریجکشن، استفاده از داروهای آنتی متابولیت در کنار سیکلوسپورین ضرورتی ندارد.
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 مبیکسیلیبازاینداکشن  استفاده ازا بایمونوساپرشن پروتکل 

 ارائه شده است. 3پروتکل رژیم ایمونوساپرشن با استفاده از اینداکشن بازیلیکسیمب در الگوریتم شماره 

 روز جراحی  -

 متیل پردنیزولون به صورت وریدی با دوزmg/kg  10  میلی گرم( قبل از  برقراری پرفیوژن در زمان کلامپ  500)ماکزیمم

 شود. اف تجویز 

  کیلوگرم به  35بالای  کودکانمیلی گرم در  20کیلوگرم و با دوز  35زیر  کودکانمیلی گرم در  10با دوز  مبیکسیلیباز

  تجویز گردد. وژنیپرفیساعت پس از ر 8-6 یط  یدیورصورت 

  وندیروز اول بعد از پ -

  با دوز متیل پردنیزولون وریدیmg/kg 2  ساعت پس از دوز قبلی تجویز شود. 24 میلی گرم( 40)ماکزیمم 

 وزتاکرولیموس خوراکی با دmg/kg/dose  0.05-0.1 دو بار در روز شروع شود ، 

 اینداکشن بدون بازیلیکسیمب

 روز جراحی

میلی  500)ماکزیمم  mg/kg 20 تجویز  ●

  قبل از وریدی متیل پردنیزولون گرم(

 برقراری پرفیوژن

میلی  500)ماکزیمم mg/kg10-20 تجویز  ● 

ساعت پس  24 وریدیمتیل پردنیزولون  گرم(

 از دوز قبلی

 تاکرولیموس خوراکی با دوزشروع  ●

mg/kg/dose  0.05-0.1 دو بار در روز ، 
 500)ماکزیمم  mg/kg10-20 تجویز  ●

 متیل پردنیزولون وریدیمیلی گرم( 

تنظیم بر  ادامه تاکرولیموس خوراکی و ●

 (1 اساس سطح خونی )جدول

خوراکی با دوز پردنیزولون  شروع  ●  

mg/kg 1  میلی گرم( و ادامه  20)ماکزیمم

 3درمان مطابق با جدول 

و تنظیم بر  ادامه تاکرولیموس خوراکی ●

 (1اساس سطح خونی )جدول 

بعد از  سومروز 

 پیوند 

 

بعد از دوم روز 

 پیوند

 

اول بعد از روز 

 پیوند 

 

 بازیلیکسیمب اینداکشن بدون استفاده از ایمونوساپرشن پروتکل  -2الگوریتم شماره 
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 د ونیبعد از پو سوم روز دوم  -

  با دوز متیل پردنیزولون وریدی mg/kg2  میلی گرم( تجویز شود. 40)ماکزیمم 

  ( تنظیم شود.1خونی )جدول تاکرولیموس خوراکی ادامه داده شود و دوز آن بر اساس سطح 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 وندیبعد از پچهارم روز  -

  با دوز متیل پردنیزولون وریدی mg/kg2  تجویز شود. میلی گرم( 40)ماکزیمم 

 روز جراحی

تیل پردنیزولون م mg/kg 2 تجویز  ●

 میلی گرم( 40)ماکزیمم وریدی 

 تاکرولیموس خوراکی با دوزشروع  ●

mg/kg/dose  0.05-0.1دو بار در روز ، 

 

متیل پردنیزولون  mg/kg2 تجویز  ●

 میلی گرم( 40)ماکزیمم وریدی 

تنظیم بر  ادامه تاکرولیموس خوراکی و ●

 (1اساس سطح خونی )جدول 

 

 تجویز بازیلیکسیمب وریدی: ●

 میلی گرم 10 ←کیلوگرم 35کمتر از 

 میلی گرم  20 ←کیلوگرم 35از  بیشتر

 

اول بعد از روز 

 پیوند 

 

و سوم  دومروز 

 بعد از پیوند 

 

بعد  چهارمروز 

 از پیوند 

 

متیل پردنیزولون  mg/kg 2تجویز  ●

 میلی گرم( 40)ماکزیمم  وریدی

تنظیم بر  ادامه تاکرولیموس خوراکی و ● 

 (1اساس سطح خونی )جدول 

 500)ماکزیمم  mg/kg10 تجویز  ●

قبل   وریدی متیل پردنیزولونمیلی گرم( 

 برقراری پرفیوژن از

 

 اینداکشن با بازیلیکسیمب

 

-6طی   تجویز بازیلیکسیمب وریدی ●

 ساعت پس از ریپرفیوژن 8

 میلی گرم 10 ←کیلوگرم 35کمتر از 

 میلی گرم  20 ←کیلوگرم 35از  بیشتر

متیل پردنیزولون  mg/kg 2تجویز  ●

 میلی گرم( 40)ماکزیمم  وریدی

تنظیم  و ادامه تاکرولیموس خوراکی ● 

 (1بر اساس سطح خونی )جدول 

 

پنجم و  روز 

 بعد از پیوند ششم 

 
 خوراکی با دوز پردنیزولون  شروع  ●

mg/kg 1  میلی گرم( و ادامه  20)ماکزیمم

 (4درمان مطابق با جدول )

تنظیم بر  ادامه تاکرولیموس خوراکی و ● 

 (1اساس سطح خونی )جدول 

بعد هفتم روز از 

 از پیوند 

 

 بازیلیکسیمباینداکشن استفاده از  اب ایمونوساپرشنپروتکل  -3الگوریتم شماره 
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  ( تنظیم شود.1تاکرولیموس خوراکی ادامه داده شود و دوز آن بر اساس سطح خونی )جدول 

 کیلوگرم به  35بالای  کودکانمیلی گرم در  20کیلوگرم و با دوز  35زیر  کودکانمیلی گرم در  10با دوز  مبیکسیلیباز

 تجویز گردد.  یدیورصورت 

 

 وندیبعد از پپنجم و ششم روز  -

  با دوز متیل پردنیزولون وریدی mg/kg2  میلی گرم( تجویز شود. 40)ماکزیمم 

 ( تنظیم شود.1)جدول  تاکرولیموس خوراکی ادامه داده شود و دوز آن بر اساس سطح خونی 

 وندیبعد از پ هفتمروز  -

  متیل پردنیزولون قطع شود و پردنیزولون خوراکی با دوزmg/kg 1  میلی گرم( برای بیمار شروع گردد. دوز  20)ماکزیمم

 ادامه داده شود. 4پردنیزولون مطابق با جدول 

  ( تنظیم شود. 1)جدول تاکرولیموس خوراکی ادامه داده شود و دوز آن بر اساس سطح خونی 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   موسیتراف هدف تاکرول خونی سطح -1جدول شماره 

  (ng/ml)  سطح تراف هدف تاکرولیموس بعد پیوند بازه زمانی

 15-12 هفته اول و دوم

 12-10 هفته سوم و چهارم

 10-8 ماه دوم و سوم

 8-6 ماه چهارم تا دوازدهم

 6-4 پس از یک سال

   نیکلوسپوریتراف هدف سخونی سطح  -2جدول شماره 

 سطح تراف هدف سیکلوسپورین  بعد پیوند بازه زمانی

(ng/ml)  در صورت عدم استفاده از

  اینداکشن با آنتی بادی ها

 سطح تراف هدف سیکلوسپورین 

(ng/ml)  در صورت استفاده از اینداکشن

 با آنتی بادی ها

 250-150 300-250 ماه اول 

 200-120 250-150 الی ششمماه دوم 

 120-100 200-150 ماه هفتم الی دوازدهم

 100-80 150-100 پس از یک سال
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در بیمارانی که بازیلیکسیمب  4که بازیلیکسیمب دریافت نکرده اند و مطابق جدول در بیمارانی  3پردنیزولون مطابق جدول شماره 

سایر اندیکاسیون ها برای ادامه کورتیکواستروئید، جود وعدم در صورت عدم وقوع ریجکشن و  .دریافت کرده اند، ادامه داده شود

 .پردنیزولون بیمار در پایان ماه ششم  قطع گردد و تاکرولیموس به تنهایی ادامه یابد

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  دوز بندی و تیپر کورتیکواستروئید در پروتکل های حاوی بازیلیکسیمب   -4جدول شماره 

 500)ماکزیمم  متیل پردنیزولون وریدی قبل از برقراری پرفیوژن mg/kg 10 تجویز   روز جراحی 

 میلی گرم(

 میلی گرم( 40)ماکزیمم متیل پردنیزولون وریدی   mg/kg 2 تجویز   روز اول الی ششم

 میلی گرم( 20)ماکزیمم روزانه  mg/kg 1 پردنیزولون خوراکی با دوز شروع    دهمروز هفتم الی 

 روزانه mg/kg 0.75ادامه پردنیزولون با دوز  روز یازدهم الی بیستم

 روزانه mg/kg 0.5 ادامه پردنیزولون با دوز  روز بیست یکم الی سی ام

 روزانه mg/kg 0.25 ادامه پردنیزولون با دوز  ماه دوم و سوم

 یک روز در میان mg/kg 0.25 ادامه پردنیزولون با دوز  ماه چهارم و پنجم 

    مبیکسیلیفاقد باز یدر پروتکل ها دیکواستروئیکورت پریو ت یدوز بند -3جدول شماره 

 500)ماکزیمم  متیل پردنیزولون وریدی قبل از برقراری پرفیوژن mg/kg20 تجویز   روز جراحی 

 میلی گرم(

 میلی گرم( 500)ماکزیمم  متیل پردنیزولون وریدی mg/kg10-20 تجویز  روز اول و دوم

 میلی گرم( 20)ماکزیمم روزانه  mg/kg1 پردنیزولون خوراکی با دوز شروع   روز سوم  الی دهم

 روزانه mg/kg 0.75ادامه پردنیزولون با دوز  یازدهم الی بیستمروز 

 روزانه mg/kg0.5 ادامه پردنیزولون با دوز  روز بیست یکم الی سی ام

 روزانه mg/kg0.25 ادامه پردنیزولون با دوز  ماه دوم و سوم

 یک روز در میان mg/kg0.25 ادامه پردنیزولون با دوز  ماه چهارم و پنجم 

 یک روز در میان mg/kg 0.125ادامه پردنیزولون با دوز  ماه ششم 

سایر اندیکاسیون ها برای ادامه عدم وجود در صورت عدم وقوع ریجکشن و  پس از ماه ششم

 کورتیکواستروئید، پردنیزولون بیمار در پایان ماه ششم  قطع گردد.



15 
 

 یک روز در میان mg/kg 0.125ادامه پردنیزولون با دوز  ماه ششم 

سایر اندیکاسیون ها برای ادامه  عدم وجوددر صورت عدم وقوع ریجکشن و پس از ماه ششم

 کورتیکواستروئید، پردنیزولون بیمار در پایان ماه ششم  قطع گردد.

 

 

 

 

 (PSC/ASCو  AIH بیماری های اتوایمیون )  در کودکان پیوند شده در زمینه نپروتکل ایمونوساپرش

بر اساس نوع آنتی  تهاجمی تر بروز می کند. و نوجوانان در مقایسه با بزرگسالان، هپاتیت اتوایمیون به صورت حادتر و  کودکاندر 

هم  AIH-1اگرچه . AIH-2و  5AIH-1هپاتیت اتوایمیون به دو نوع تقسیم می شود:  ،بادی های دیتکت شده در زمان تشخیص

بروز می کند. شدت بیماری در هر دو تایپ مشابه  کودکانبیشتر در  AIH-2 ولی درگیر می کند،و هم بزرگسالان را  کودکان

 AIH-1در بیوپسی اولیه در بیماران  ،در مقابل .به میزان بیشتری با نمود نارسایی حاد کبدی مراجعه می کنند AIH-2. بیماران است

  .(6) شایعتر است که نشان دهنده سیر مزمن بیماری استسیروز 

و  IgG، بالا بودن 8SMAو یا  7ANA تیتر مانند بالا بودن اغلب با ویژگی های اتوایمیون کودکاندر  )6SC(کلانژیت اسکلروزان 

  (.6) می شودنامیده  9ASCشرایط به صورت دقیق تر  این که همراه است  شواهد هپاتیت در هیستولوژی

ها، ریسک بروز رد پیوند حاد تاخیری بالاتری  ندر مقایسه با سایر اندیکاسیو ی که در زمینه هپاتیت اتوایمیون پیوند شده اندکودکان

برای  کودکانبنابراین اکثر مراکز پیوند کبد  (.16ت )ده اس، اگرچه میزان بقای بیمار و گرافت یکسان بواست در آنان گزارش شده

یکی  کورتیکواستروئیداز طرفی دیگر قطع (. 17د )بهره می گیرن CNIدر پروتکل خود از یک آنتی متابولیت در کنار این بیماران 

 دادن است. بنابراین توصیه هایی مبنی بر ادامهدر این بیماران پس از پیوند کبد  ناز ریسک فاکتورهای بروز عود هپاتیت اتوایمیو

 (. 6، 4) دوجود داراین بیماران با دوز پایین در  کورتیکواستروئید

برای این قسمت یک راهنمای کلی بوده و هر مرکز بسته به تجربه خود و شرایط گیرنده پیوند تفاوت هایی در پروتکل مطرح شده 

 :(4)الگوریتم شماره  این زمینه ممکن است داشته باشد

 :اینداکشنرژیم  

. در صورت استفاده کرد  بازیلیکسیمب ا یا بدونب کورتیکواستروئیداز اینداکشن می توان مشابه با سایر بیماران نیز در این  بیماران  

( برای بیمار در 3و  2)الگوریتم شماره  مطابق پروتکل روتینو بازیلیکسیمب  کورتیکواستروئید، دوز شروین دو اتخاذ هر کدام از ا

 نظر گرفته شود.

  رژیم نگهدارنده:

 داروی آنتی متابولیت است.یک و  CNI، کورتیکواستروئیدشامل استفاده از رژیم نگهدارنده این بیماران 

                                                           
5Autoimmune hepatitis 
6 Sclerosing cholangitis 
7 Smooth muscle antibody 
8 Antinuclear antibody 
9 Autoimmune sclerosing cholangitis 
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 3)جداول شماره  کورتیکواستروئید: براساس اینکه بیمار بازیلیکسیمب گرفته باشد یا خیر، مطابق با جدول تیپر کورتیکواستروئید -

)جدول شماره  یابدمیلی گرم روزانه ادامه  2.5-5ز تجویز شود. از ماه چهارم به بعد پردنیزولون با دو برای بیمار تا انتهای ماه سوم (4و 

5). 

 کوفنولاتیمایا  دو بار در روز mg/kg 10-15با دوز  لیموفت کوفنولاتیما ،شدن POآنتی متابولیت: در این بیماران به محض -

به عنوان یک  نیوپریآزات، کوفنولاتیمنع ما ایدر صورت عدم تحمل شروع شود. و بار در روز د mg/kg 10-6.5  با دوز میسد

 mg/kg/dayو مناسب بودن عملکرد آن، دارو با دوز  10TPMTآنزیم  فعالیت چکامکان در صورت  مطرح است.گزینه جانبی 

شروع شود و با چک  mg/kg/day 0.5دوز آنزیم، آزاتیوپرین با این شروع گردد ولی درصورت عدم امکان سنجش فعالیت  1-2

11CBC به آهستگی افزایش دوز داده شود. ، داروبیمار 

طی در صورت استفاده از بازیلیکسیمب یا  بعد از پیوند در روز اول دوبار در روز، mg/kg/dose 0.05-0.1 تاکرولیموس با دوز  -

به علت  بیمار که یدرصورت. (1بر اساس سطوح خونی تنظیم دوز گردد )جدول  پس از آن وشروع گردد روز اول پس از پیوند  5

 mg/kg/day 10-5 دوز)با  نیکلوسپوریتوان از س یم ،دنباش دارو  نیقادر به استفاده از ا موسیمختص تاکرول یبروز عوارض جانب

 استفاده کرد. نیگزیجا نهینقسم در دو دوز( به عنوان گزم

در دو تا  mg/kg/day 15با دوز   دیاس کیکول یتوان از اروسودزوکس یم مونوساپرشن،یا میدر کنار رژ PSC/ASC مارانبی در -

 .ستفاده کرداسه دوز منقسم 

 

 

                                                           
10 Thiopurine methyltransferase 
11 Complete blood count 

 ونیمیاتوا یها یماریب نهیشده در زم وندیپ مارانیدر ب دیکواستروئیکورت پریت -5جدول شماره 

تیپر ، 4یا  3ول ابراساس اینکه بیمار بازیلیکسیمب گرفته باشد یا خیر، مطابق با جد  سه ماه اول پس از پیوند

 انتهای ماه سوم تجویز شود.کورتیکواستروئید برای بیمار تا 

 میلی گرم روزانه ادامه یابد.  2.5-5پردنیزولون با دوز  ماه چهارم به بعد 
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 و بار در روز خواهد بود.د mg/kg 10-6.5دوز آن به صورت   میسد کوفنولاتمای از استفاده صورت در¥
 بیمار به آهستگی افزایش دوز داده شود. CBCشروع شود و با چک  mg/kg/day 0.5در صورت عدم دسترسی به انجام تست های آنزیمی، با دوز ¶

 .ستفاده کردا mg/kg/day 15با دوز   دیاس کیکول یتوان از اروسودزوکس یم مونوساپرشن،یا میدر کنار رژ PSC/ASC مارانبی در ■

 پردنیزولون تجویز متیل 

برقراری  قبل از وریدی

مطابق دریافت یا دوز )  پرفیوژن

جدول -بازیلیکسیمبعدم دریافت 

 (4یا  3شماره 

 

تجویز متیل پردنیزولون  

 ای افتی)دوز مطابق دروریدی 

 -مبیکسیلیباز افتیعدم در

 (4 ای 3جدول شماره 

 

تجویز متیل پردنیزولون 

مطابق دوز )وریدی 

دریافت یا عدم دریافت 

جدول -بازیلیکسیمب

 (4یا  3شماره 

تجویز متیل پردنیزولون 

پردنیزولون وریدی یا 

خوراکی )دوز مطابق دریافت 

یا عدم دریافت 

جدول شماره -بازیلیکسیمب

 (4یا  3

 
با  ¥موفتیل تجویز مایکوفنولات

دو بار در  mg/kg 10-15 دوز 

)در صورت  ¶روز یا آزاتیوپرین

عدم تحمل یا منع مایکوفنولات( 

 mg/kg /day 1-2با دوز 

ادامه مایکوفنولات موفتیل یا  

 آزاتیوپرین خوراکی 

 

تجویز متیل پردنیزولون  

وریدی یا پردنیزولون 

خوراکی )دوز مطابق دریافت 

-یا عدم دریافت بازیلیکسیمب

 (4یا  3جدول شماره 

 

تجویز بازیلیکسیمب وریدی طی  

 :ساعت پس از ریپرفیوژن 6-8

  kg 35 ← mg 10کمتر از 

  kg 35 ← mg 20بیشتر از 

 

ادامه مایکوفنولات موفتیل  

 یا آزاتیوپرین خوراکی 

 

ادامه مایکوفنولات موفتیل یا  

 آزاتیوپرین خوراکی 

 

شروع تاکرولیموس با دوز 

mg/kg/dose 0.05-0.1  دوبار

 5در روز، در روز اول یا )طی 

در صورت روز اول پس از پیوند 

( و تنظیم استفاده از بازیلیکسیمب

 (1اساس سطح خونی )جدول  بر

 

ادامه یا شروع تاکرولیموس 

خوراکی و تنظیم بر اساس 

 (1سطح خونی )جدول 

 

ادامه یا شروع تاکرولیموس 

خوراکی و تنظیم بر اساس 

 (1سطح خونی )جدول 

 

خوراکی و  سادامه تاکرولیمو

تنظیم بر اساس سطح خونی 

 (1)جدول 

 

 :تجویز بازیلیکسیمب وریدی

  kg 35 ← mg 10کمتر از 

  kg 35 ← mg 20بیشتر از 

 

 روز جراحی:

 بازیلیکسیمب ±متیل پردنیزولون 

 

روز دوم و سوم بعد از 

 پیوند 

 

 روز اول بعد از پیوند
روز پنجم و  ششم بعد از 

 پیوند 

 

 روز چهارم بعد از پیوند 

 (PSC/ASCو  AIH بیماری های اتوایمیون )  پیوند شده در زمینهکودکان در  نپروتکل ایمونوساپرش -4الگوریتم شماره 
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 ایمونوساپرشن رنال اسپیرینگ پروتکل

از سطوح هدف پایین تر  CNI، سطح تراف به رژیم بیمار با اضافه کردن داروهای ایمونوساپرسیو دیگر در پروتکل رنال اسپیرینگ

کاهش  ،بدون افزایش ریسک ریجکشن CNIو بدین ترتیب انتظار می رود سمیت کلیوی ناشی از می شود  معمول در نظر گرفته 

یک راهنمای کلی بوده و هر مرکز بسته به تجربه خود و شرایط گیرنده پیوند تفاوت هایی  مطرح شده در این بخشپروتکل  یابد.

 :(5الگوریتم شماره مراجعه به ) در این زمینه ممکن است داشته باشد

در کنار بازیلیکسیمب استفاده می ( 4)جدول شماره  کورتیکواستروئیداینداکشن از  رژیم ن بیماران براییدر ا اینداکشن:رژیم 

 شود. 

در کنار کورتیکواستروئید با توجه به عدم دسترسی به بازیلیکسیمب در کشور در زمان نگارش این کتاب، می توان از تایموگلوبولین 

مدیکیشن انجام  ساعت با دریافت پره 6حداقل طی تایموگلوبولین انفوزیون استفاده کرد. به عنوان گزینه جانبی ( 3)جدول شماره 

 :عوارض حین تزریق، یک ساعت قبل از شروع انفوزیون، داروهای زیر تجویز شوند و یا کاهش شدت ت جلوگیری. جهشود

 میلی 650یا تزریقی )در صورت نیاز هر چهار ساعت تکرار شود(، ماکزیمم  ه صورت خوراکیب mg/kg 10 با دوز استامینوفن - 

 گرم در هر نوبت

 در هر نوبت میلی گرم 50ماکزیمم ، ه صورت وریدی یا خوراکیب mg/kg 0.5-1دیفن هیدرامین  - 

پالس استروئید  بعد از تایموگلبولین را در صورتی که بیمار)میلی گرم  50، ماکزیمم  به صورت وریدی mg/kg1 متیل پردنیزولون  -

 یست(.ن متیل پردنیزولون به دریافت مجددنیازی  دریافت کند،رژیم ایمونوساپرشن خود 

می باشند. برای اطلاع  PCPو  CMV،  عفونت های قارچی براینیازمند دریافت پروفیلاکسی  بیماران دریافت کننده تایموگلوبولین

  مراجعه شود. 30و  27، 17شماره از جزئیات رژیم های پروفیلاکسی به الگوریتم های 

 اضافه می گردد.، مایکوفنولات نیز به رژیم نگهدارنده کورتیکواستروئیدو  CNIدر این بیماران در کنار  رژیم نگهدارنده:

 (6جدولو  5الگوریتم شماره مراجعه به ) .و قطع گردد پریشش ماه ت یط نیمطابق پروتکل روت کورتیکواستروئید

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 نگیریرنال اسپ یها میدر رژ موسیتراف هدف تاکرولخونی سطح  -6جدول 

  (ng/ml)  سطح تراف هدف تاکرولیموس بعد پیوند بازه زمانی

 12-8 هفته دوم

 10-7 هفته سوم و چهارم

 5-8 ماه دوم الی ششم

 4-6 ماه هفتم به بعد
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 Renal-sparingرژیم ایمونوساپرشن  

 
 از این رژیم سود می برند: احتمالا بیمارانی که

 سندروم آلاژیلبیماران پیوند شده در زمینه  ●

 ی پراگزالوریهابیماران پیوند شده در زمینه  ●

 بیماران پیوند همزمان کبد و کلیه ●

 بیماران سندروم هپاتورنال ●

 بیماران با عملکرد کلیوی مختل ●

  کورتیکواستروئید
 بیمار طبق پروتکل روتین دریافت شود کورتیکواستروئید

 .(4یا  3)جدول شماره 

 

بازیلیکسیمب یا 

 تایموگلوبولین 

بازیلیکسیمب  در روز جراحی و روز چهارم پس از جراحی 

 طبق دوز استاندارد دریافت شود.

 

در صورت عدم دسترسی به بازیلیکسیمب، از تایموگلوبولین 

 در رژیم اینداکشن استفاده شود:

 mg/kg•2 براساس وزن توتال در روز جراحی 

 mg/kg•2 پس از  یا دوم اولتوتال در روز  براساس وزن

 جراحی مطابق شمارش سلول های خونی 

انجام  دریافت پره مدیکیشنبا ساعت  6انفوزیون حداقل طی  

 شود.

 

 مایکوفنولات 

اینکه بیمار تحمل خوراکی پیدا کرد، مایکوفنولات از پس  ●

 mg   دو بار در روز )ماکزیمم mg/kg10-15 موفتیل با دوز 

-mg/kg 6.5 در هر دوز( یا مایکوفنولات سدیم با دوز  750

در هر دوز( شروع  mg 540دو بار در روز )ماکزیمم   10

 گردد. 

درمان با مایکوفنولات به مدت شش ماه ادامه داده شود و  ●

 پس از آن با توجه به شرایط بیمار می توان دارو را قطع کرد.

 

 تاکرولیموس

تا روز پنجم پس از پیوند را می توان  شروع تاکرولیموس ●

 به تعویق انداخت.

هدف پایین تر تاکرولیموس در این بیماران، سطوح با توجه  ●

شروع گردد دوبار در روز  mg/kg/dose  0.05دارو با دوز 

 .دوز دارو تنظیم گردد ،و پس از آنان براساس سطح خونی

 (.6)جدول

 پروتکل ایمونوساپرشن رنال اسپیرینگ -5الگوریتم شماره 
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 mTORپروتکل استفاده از مهار کننده های 

و هم به صورت اضافه کردن مهار کننده  mTORمهار کننده به  CNI، هم به صورت  تبدیل دارویی استفاده از این دسته پروتکل

mTOR  بهCNI  مطرح شده در این بخش یک راهنمای های پروتکل . (18) توضیح داده شده است 7و  6در الگوریتم های شماره

 .کلی بوده و هر مرکز بسته به تجربه خود و شرایط گیرنده پیوند تفاوت هایی در این زمینه ممکن است داشته باشد

  CNIبه   mTORافزودن مهار کننده پروتکل 

 سال و یا  2بیماران کمتر از  ، این رژیم درPTLDسیستم ایمنی و افزایش بروز  زیاد به علت ریسک بروز عوارض ناشی از تضعیف

 نباشد، با احتیاط مصرف شود. PTLD وجود در آنان mTORکه اندیکاسیون شروع مهار کننده  EBVبیماران سرونگاتیو برای 

 دو دسته از بیماران احتمالا از این مداخله سود خواهند برد:به طور کلی  

 های ایجاد شده پس از پیوند  یسابقه بدخیمی یا بدخیم، CNIپیشرونده ناشی از  هنفروتوکسیسیت -لدسته او

داروها بالاتر از دسته قبلی در نظر سطوح هدف . در این بیماران رد مزمن پیوند  و رد حاد پیوند مقاوم به استروئید -دوم دسته  

 گرفته می شود.

 مراجعه شود. 6برای استفاده از این پروتکل به الگوریتم شماره 

  mTORبه مهار کننده  CNIتبدیل پروتکل 

 بیمارانی که احتمالا از این مداخله سود خواهند برد شامل:

  PTLDهای ایجاد شده پس از پیوند نظیر   بیماران با سابقه بدخیمی یا بدخیمی -

 CNIو یا عوارض غیر قابل تحمل با  CNIنفروتوکسیسیته پیشرونده ناشی از  -

 مراجعه شود. 7برای استفاده از این پروتکل به الگوریتم شماره 

 

 

 

 

 

 

 یا نهیزم یمیبا بدخ کودکانکبد در  وندیپ

پیوند شده در زمینه بدخیمی های کبدی و یا بیماران با سایر بدخیمی های خارج  کودکاندر خصوص رژیم های اینداکشن در 

کبدی، مطالعات مناسب مقایسه ای یا مشاهده ای وجود ندارد. در خصوص رژیم های ایمونوساپرشن نگهدارنده نیز مطالعات و 

 داشت: توان موارد زیر را در نظر گزارشات اندکی وجود دارد.  در خصوص این بیماران  می

این بیماران به علت دریافت رژیم های کموتراپی قبل و بعد از پیوند، ممکن است از جهت عملکرد کلیوی و سیستم ایمنی به  ●

خودی خود دچار نقص شوند. همچنین ایمونوساپرشن قوی در این بیماران می تواند منجر به عود بدخیمی گردد. بنابراین بایستی 

 این گروه از بیماران اجتناب کرد.کردن   over immunosuppressionاز

 را در نظر گرفت. CNIدر این گروه از بیماران  می توان کاهش دوز و سطح هدف  ●

 یمونوتراپ یها میدر رژ  mTORتراف هدف مهار کننده خونی سطح  -7جدول 

 (ng/ml)سطح تراف هدف  بعد از پیوند بازه زمانی

 10-8 ماه دوم و سوم

 8-6 ماه چهارم تا دوازدهم

 4-6 پس از یک سال
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یک  تبیماران مورد استفاده قرار گرفته است.  پس از گذش، در این mTORدر گزارشات و مطالعاتی استفاده از مهار کننده های  ●

 مهارکننده افزودنپروتکل  -6)مراجعه به الگوریتم شماره  اضافه کرد mTORبیمار، مهارکننده  CNIمی توان به ماه از پیوند 

mTOR  بهCNI .) می توانCNI مهارکننده بیمار به mTOR  وتکل تبدیلپر -7تغییر داد )مراجعه به الگوریتم شماره CNI  به مهار

 ( یا mTORکننده 

 

 

  

 

 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 بیمارانی که احتمالا از این مداخله سود خواهند برد:

 

 )اورلیموس یا سیرولیموس(: mTORشروع مهارکننده  •

  و بار در روزد dose/2mg/m 2-0.8اورلیموس با دوز  -

میلی گرم در هر دوز(؛ بیمارانی که  1.5ماکزیمم )

گیرند احتمالا به مقادیر بالاتر و بیمارانی که تاکرولیموس می 

سیکلوسپورین دریافت می کنند به مقادیر کمتر از اورلیموس 

 بر اساس سطح بدن نیاز دارند.

در یک یا دو دوز  day/2mg/m 1سیرولیموس با دوز  - 

منقسم؛ )در صورت استفاده همزمان با سیکلوسپورین، 

 سیکلوسپورین(ساعت پس از مصرف  4سیرولیموس 

روز بعد و  7-5سیرولیموس اندازه گیری سطح خونی  •

و تنظیم دوز براساس سطح خونی روز بعد  5تا  4اورلیموس 

 دارو

 به منظور دستیابی به سطح خونی هدف  CNIکاهش دوز  •

سطح هدف مهارکننده 

mTOR :ng/ml 5-8 

 

 سطح هدف تاکرولیموس: 

 ng/ml 6-8ماه دوم و سوم: 

 ng/ml 4-6از ماه چهارم: 

 

 سطح هدف سیکلوسپورین: 

 ng/ml 100-200ماه دوم و سوم: 

 ng/ml 50-150از ماه چهارم: 

 

 CNIپیشرونده ناشی از  هنفروتوکسیسیت● 
 های ایجاد شده پس از پیوند  سابقه بدخیمی یا بدخیمی ●

 رد مزمن پیوند ●

 پیوند مقاوم به استروئید حاد رد ●

سطح هدف مهارکننده 

mTOR :ng/ml 3-8 

 

 سطح هدف تاکرولیموس: 

 ng/ml 3-6ماه دوم و سوم: 

 ng/ml 2-5از ماه چهارم: 

 

 سطح هدف سیکلوسپورین: 

 ng/ml 50-150ماه دوم و سوم: 

 ng/ml 25-100 از ماه چهارم:

 

 نگردد.برای بیمار شروع  mTORطی یک ماه ابتدایی پس از پیوند مهارکننده  ■

 ، قطع شود.mTORدر صورتی که بیمار مایکوفنولات دریافت می کند با شروع مهارکننده  ■

 )4یا  3جدول شماره  -نطبق پروتکل روتین برای سایر بیمارا(بر اساس ماه بعد از پیوند و یا داشتن اپیزود رد پیوند  کورتیکواستروئیدتصمیم گیری برای  ■

نزدیک به حد پایینی سطوح هدف حفظ  CNIو  mTORهای ایجاد شده پس از پیوند، غلظت خونی مهارکننده  برای بیماران با سابقه بدخیمی یا بدخیمی ■

 شود. 

 .میلی گرم گرد شود 0.75و  0.25دوزهای محاسبه شده برای اورلیموس به نزدیک ترین مضرب از اشکال دارویی  ■

 میلی گرم گرد شود. 1دوزهای محاسبه شده برای سیرولیموس به نزدیک ترین مضرب از شکل دارویی  ■ 

 

  CNIبه   mTORافزودن مهار کننده 

 CNI به mTOR مهارکننده دنافزوپروتکل   -6الگوریتم شماره 
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 بیمارانی که احتمالا از این مداخله سود خواهند برد:

های ایجاد   سابقه بدخیمی یا بدخیمی بیماران با ●

  PTLDشده پس از پیوند نظیر 

 CNIنفروتوکسیسیته پیشرونده ناشی از  ●

 CNIعوارض غیر قابل تحمل با  ●

 

 

طی یک ماه ابتدایی پس از پیوند مهار 

 برای بیمار شروع نگردد. mTORکننده 

 )اورلیموس یا سیرولیموس(: mTORشروع مهارکننده  •

می  بیمارانی که تاکرولیموس میلی گرم در هر دوز(، 1.5)ماکزیمم   دو بار در روز  dose/2mg/m 2-0.8اورلیموس با دوز  -

گیرند احتمالا به مقادیر بالاتر و بیمارانی که سیکلوسپورین دریافت می کنند به مقادیر کمتر از اورلیموس بر اساس سطح بدن 

 نیاز دارند.

 4در یک یا دو دوز منقسم؛ )در صورت استفاده همزمان با سیکلوسپورین، سیرولیموس  day/2mg/m 1سیرولیموس با دوز  - 

 (تجویز شود کلوسپورینساعت پس از مصرف سی
 CNI درصدی از دوز %25کاهش  •

 روز بعد و تنظیم دوز براساس سطح خونی دارو 5تا  4روز بعد و اورلیموس  7-5اندازه گیری سطح خونی سیرولیموس  •

 mTORپس از دستیابی به سطح خونی هدف  CNIقطع  •

  

 معادل سطح هدف تاکرولیموس بر اساس زمان گذشته شده از پیوند، در نظر گرفته شود.  :mTORسطح هدف مهار کننده 

در بیماران با ریسک بالای ریجکشن، سطح هدف در محدوده بالای رنج و در بیمارانی که در معرض خطرات و عوارض ناشی -

 از سرکوب سیستم ایمنی هستند، در محدوده پایینی رنج حفظ شود.

بر  کورتیکواستروئیدتصمیم گیری برای 

اساس ماه بعد از پیوند و یا داشتن اپیزود رد 

پیوند )طبق پروتکل روتین برای سایر 

 بیماران(

 

در صورتی که بیمار در حال 

استفاده از مایکوفنولات می 

باشد، بسته به شرایط بیمار می 

 توان مایکوفنولات را ادامه داد. 

 mTORبه مهار کننده  CNI تبدیل

 mTOR مهار کننده به CNI تبدیلپروتکل  -7الگوریتم شماره 
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کبد  فصل دوم: پروتکل های درمان رد پیوند

  کودکان
 

 

 آمده است. 11و  10، 9در الگوریتم شماره  ،پروتکل هایی که در این فصل ارئه می شود

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 مزمن وندیدرمان رد پ پروتکل

 حاد وابسته به سلول وندیرد پدرمان پروتکل 

  یباد یحاد وابسته به آنت پیوند درمان ردپروتکل 

 درمان های رد پیوند

  انجام پلاسمافرز پروتکل

 کبد کودکان درمان رد پیوند یهاپروتکل فهرست  -8الگوریتم شماره 
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 (12CMR)وابسته به سلول  حادد پیوند درمان ر

که یک اپیزود رد پیوند حاد سلولار روز اول پس از پیوند کبد رخ می دهد. شواهد نشان می دهد  40تا  30طی   CMR بیشتر موارد

رد پیوند حاد تشخیص  .کوتاه مدت یا بلندمدتی بر عملکرد کبد پیوندی ندارد اولیه، در صورت تشخیص و درمان به موقع، تاثیر

یل افزایش یافته های آزمایشگاهی از قب .بیوشیمیایی و پاتولوژی بافتی مقدور استبالینی، آزمایشات  اتترکیبی از معاینسلولار با 

ترانس آمینازهای کبدی برای تشخیص رد پیوند اختصاصی نیست و ممکن است در زمینه سایر عوامل از قبیل مشکلات عروقی، 

و نکات تکمیلی برای  9پیوند حاد وابسته به سلول در الگوریتم شماره  درمان رد .(2)صفراوی و عفونت ها نیز این افزایش دیده شود. 

بیمارانی که داروهای اختصاصی رد پیوند شامل پالس استروئید و تایموگلوبولین آورده شده است.  8هر اقدام در جدول شماره 

دارند. برای جزئیات رژیم  PCP و CMVکنند، نیاز به شروع رژیم پیشگیری برای عفونت های فرصت طلب قارچی،  دریافت می

  د.مراجعه شو 30و  27، 17های شماره  گوریتمهای پیشگیری به ال

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
12mediated rejection-Cell  

 وابسته به سلولدرمان رد پیوند حاد 

 Banff 1-5خفیف؛  Banff 6-9متوسط تا شدید؛ 

 

 تقویت رژیم ایمونوساپرشن + تقویت رژیم ایمونوساپرشن تجویز پالس استروئید

 عدم پاسخ به درمان

   به استروئید درمان رد پیوند مقاوم تجویز پالس استروئید انجام بیوپسی 

 عدم پاسخ به درمان

 

عدم پاسخ 

 به درمان

 (>  U/L 100متوسط تا شدید )  (<  U/L 100خفیف ) 

 

 رایز آنزیم های کبدی؟
 بررسی سایر علل

 هاعفونت از جملهاحتمالی 

 

شک به رد پیوند با رایز خفیف 

 آنزیم های کبدی ، بدون بیوپسی

 

 درمان رد پیوند حاد وابسته به سلول -9الگوریتم شماره 
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 نکات تکمیلی اقدامات اتخاذ شده برای درمان رد حاد وابسته به سلول -8جدول شماره 

شدت علائم بالینی، احتمال وجود براساس شدت رد پیوند،  ) انتخاب دوز mg/kg/day  10-20پالس متیل پردنیزولون

پردنیزولون خوراکی با   عبه مدت سه تا پنج روز؛ سپس شرو عفونت های همزمان و سایر ریسک فاکتورهای بیمار(

mg/kg/day 2  میلی گرم( 40)ماکزیمم.  

 mg/kg . پس از آن هر سه روز کاسته گردد mg/kg1 دوز پردنیزولون تا رسیدن به دوز  از mg/kg0.25 هر سه روز 

کاهش دوز صورت گیرد. پس از آن بر اساس شدت رد پیوند، یافته های  mg/kg0.25 تا رسیدن به دوز  0.125

(  انجام 3مطابق پروتکل درمان نگهدارنده استروئید )جدول شماره  دهیستولوژیک و بیوشیمیایی، تیپر کورتیکواستروئی

داشته باشد،  دقطع شود و یا در صورتی که بیمار اندیکاسیون ادامه کورتیکواستروئی ماه 6تا  3شده و استروئید طی 

 پردنیزولون بیمار ادامه شود.

د
س استروئی

 پال

 

 در صورت پایین بودن غلظت خونی تاکرولیموس، سطح هدف نزدیک حد بالایی بازه حفظ شود.  ■

در صورت قرار داشتن غلظت خونی تاکرولیموس در بازه هدف، در صورت امکان دوز دارو به منظور رسیدن به  ■

 غلظت های  بالاتر از سطح هدف افزایش یابد.

  :در صورت وجود یکی از شرایط زیر، به رژیم ایمونوساپرشن بیمار مایکوفنولات اضافه شود ■

 بیمار مطرح باشد.رد پیوند حاد متوسط تا شدید برای  ○

 بیمار بیش از یک اپیزود رد پیوند حاد را تجربه کرده باشد. ○

 امکان در نظر گرفتن سطح بالای تاکرولیموس برای بیمار وجود نداشته باشد. ○

دوبار در روز در  mg/kg 20دوبار در روز شروع شود و در صورت نیاز تا دوز  mg/kg10 مایکوفنولات موفتیل با دوز

دوبار در روز شروع  mg/kg 6.5 تحمل بیمار افزایش یابد. در صورت استفاده از مایکوفنولات سدیم با دوزصورت 

 دوبار در روز در صورت تحمل بیمار افزایش یابد. mg/kg  13شود و در صورت نیاز تا دوز 

 

تقو
ی

 ت
رژ

می
یا 

ن
مونوساپرش

 

 

نشود )عدم بهبود عملکرد کبدی، یافته های پاتولوژیک پایدار در صورتی که با درمان پالس استروئید پاسخ درمانی ایجاد 

 برای بیمار مطرح خواهد بود:   یا آسیت خیلی شدید(، رد پیوند مقاوم به استروئید

( برای بیمار در نظر mg/kg 21حداکثر  روز )با دوز تجمعی 14تا  5به مدت  mg/kg/day 1.5تایموگلوبولین با دوز  -

 گرفته شود.

نباشد، مایکوفنولات موفتیل با  mTORدر صورتی که رژیم ایمونوساپرشن بیمار حاوی آنتی متابولیت یا مهار کننده -

و بار در روز یا سیرولیموس می تواند برای بیمار د mg/kg 6.5-10با دوز  سدیم ولاتفنکویا مای mg/kg 10-15دوز 

 (.CNIبه  mTOR مهار کننده اضافه کردن - 6شروع شود )مراجعه به الگوریتم شماره 

 

د
د مقاوم به استروئی

ن رد پیون
درما
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 درمان رد پیوند مزمن

رد پیوند مزمن یک علت مهم در اختلال عملکرد ارگان پیوندی و از دست رفتن آن است. ناکافی بودن ایمونوساپرشن بیمار و به 

رد مزمن ممکن است  شناخته شده رد پیوند مزمن است. رفاکتوطور ویژه عدم پایبندی به مصرف داروهای ایمونوساپرسیو، ریسک 

ها  سال معمولاًاما  .ایجاد شود ،های رد حاد درمان مناسب اپیزوددر سال اول پس از پیوند به علت اپیزودهای متعدد رد حاد با عدم 

اقداماتی که ممکن است در درمان رد پیوند مزمن موثر واقع شوند  .اتفاق می افتد پس از پیوند، عموماً در زمینه ایمونوساپرشن ناکافی

 عبارتند از:

  اگر در بیوپسی التهاب چشمگیری مشاهد شود ممکن است استفاده از متیل پردنیزولون و/یا تایموگلوبولین برای بیماران موثر

 باشد. پاسخ درمانی بیماران در صورت تجویز این دارو ها بایستی پایش شود.

  صورتی که بیمار سیکلوسپورین استفاده می کند، سیکلوسپورین بیمار به تاکرولیموس تغییر داده شود. در 

 ( حفظ سطح خونی تاکرولیموس در رنج های بالاترng/ml10  می تواند کمک کننده باشد.12تا ) 

  اضافه کردن مهار کنندهmTOR مهار کننده قع گردد. و/یا مایکوفنولات ممکن است در تعدادی از بیماران موثر واmTOR 

اضافه کردن مهار   -6ارجح است )مراجعه به الگوریتم شماره  Bile duct lossدر این شرایط و درصورت وجود شواهدی از 

 (. CNIبه  mTORکننده 

  پاسخ دهی به افزایش ایمونوساپرشن در بیماران با زردی به ویژه در بیلی روبین های توتال  بالای mg/dl10  محتمل به نظر غیر

 می رسد.

 (AMR)درمان رد حاد وابسته به آنتی بادی 

هفته اول پس از پیوند تظاهر پیدا  2در  معمولاًعلائم تب، اختلال عملکرد حاد کبد و ترومبوسیتوپنی رد حاد وابسته به آنتی بادی با 

می کند. به نظر می رسد که این پدیده در کودکان نسبت به بزرگسالان  شایعتر باشد و دلیل آن احتمالا این است که اندازه کوچکتر 

و آسیب هیستولوژی گرافت یک نکروز کبدی . ساخته شده محدود می کنداز پیش  13DSA گرافت، ظرفیت کبد را برای پاکسازی

 معمولاً ورید پورت و شبکه مویرگی  C4d رنگ آمیزی. ایسکمیک را نشان می دهد که ممکن است به خونریزی بینابینی تبدیل شود

می توانند باعث پیشبرد رد پیوند وابسته به آنتی بادی   DSA 2و  1هر دو کلاس . نیست اختصاصی  AMR مثبت است، اما برای

بعد از پیوند تشکیل شوند.   de novo ممکن است از قبل وجود داشته باشند  یا ممکن است به صورتشوند. این آنتی بادی ها 

 یرد حاد وابسته به آنت درمان استانداردی برای(. 19) است DSA و C4d تشخیص بر اساس ترکیبی از آسیب کبدی، رنگ آمیزی

احتمال همزمانی این دو در ی وجود ندارد. به علت سختی در افتراق رد وابسته به سلول و رد حاد وابسته به آنتی بادی و همچنین باد

. جهت تقویت رژیم نگهدارنده بیمار نیز (4، 2) برخی از  بیماران، از پالس متیل پردنیزولون به مدت سه تا پنج روز استفاده می شود

م وجود آنتی متابولیت، مایکوفنولات موفتیل یا مایکوفنولات سدیم  اضافه کرد. رویکرد اصلی استفاده از می توان در صورت عد

IVIG  کیلوگرم به علت کاهش حجم داخل عروقی با چالش  10زیر  کودکانپلاسمافرز در . (20، 2) ز استپلاسمافربا یا بدون

به  IVIGدر صورت استفاده از  هایی همراه است و در اوایل پیوند در صورت همودینامیک ناپایدار باید با احتیاط بسیار انجام شود.

بیمار تصمیم بر انجام پلاسمافرز گرفته  استفاده کرد. در مواردی که برای برای دو روز متوالی g/kg/day 1 تنهایی، باید از دوز بالا 

                                                           
13specific antibody-Donor  
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در صورت تزریق می شود و پس از اتمام جلسات پلاسمافرز،  پس از هر جلسه پلاسمافرز mg/kg100 با دوز  IVIGمی شود، 

 عدمدر (. 21) شودتجویز  به صورت یکجا سمافرزلابعد از آخرین جلسه پ IVIG دوز باقیمانده ، g/kg 1-2  نرسیدن به دوز هدف

 ریتوکسیمب دوز  نیبه اولی که بیمار در صورتخواهد بود.  ریتوکسیمب به درمان های مذکور قدم بعدی استفاده از  یده شروع پاسخ

پاسخ کافی  (وندیزود هنگام )کمتر از سه هفته از پ AMRتا دو دوز اول در  کی ای( وندیاز سه هفته از پ شی)ب یریتاخ AMRدر 

  (.10)الگوریتم شماره (. 20، 2) دادندهد، در این صورت می توان استفاده از بورتزومیب را مد نظر قرار 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

IVIG± زپلاسمافر * 

 : و دسترسی  به درمانها اتخاذ یکی از رویکردهای زیر بر اساس شرایط بیمار

IVIG • با دوز بالا:  g/kg 1  ،دو روز متوالی برایروزانه 

IVIG •+ :پلاسمافرز 

o سیکل  7الی  4پلاسمافرز: به صورت روزانه یا یک روز در میان به مدت 

oIVIG  با دوزmg/kg 100 پس از هر جلسه پلاسمافرز  
 .سمافرز تجویز شودلابعد از آخرین جلسه پ دوز باقیمانده ، g/kg 1-2 در صورت نرسیدن به دوز هدف

 

 (AMR)درمان رد حاد وابسته به آنتی بادی 

 سدیم/مایکوفنولات موفتیل پالس استروئید

در رژیم نگهدارنده  ■

بیماران در صورت عدم 

وجود آنتی متابولیت، 

 مایکوفنولات موفتیل با دوز 

mg/kg 10-15  دو بار در

 روز اضافه شود.

 

■ mg/kg 10  متیل

به مدت سه پردنیزولون 

و تیپر طبق  روزتا پنج 

  پروتکل مرکز

 

+ + 

 ادامه داده شود. یک تا چهار دوز به صورت هفتگی شروع شود و در صورت پاسخ دهی dose/2mg/m  375با دوز بریتوکسیم 

 به درمان های پیشین اضافه شود. یازده در روزهای یک، چهار، هشت،وریدی  dose/2mg/m 1.3بورتزومیب با دوز 

تاخیری )بیش از سه  AMRدر  بدر صورت عدم پاسخ دهی به اولین دوز ریتوکسیم

 زود هنگام )کمتر از سه هفته از پیوند( AMR هفته از پیوند( یا یک تا دو دوز اولیه در 

 

 IVIGیا دوز بالای   جلسه اول 4-3سمافرز طی لادهی به پ عدم شروع پاسخ

 (AMR)درمان رد حاد وابسته به آنتی بادی  -10الگوریتم شماره 

در اوایل پیوند در صورت همودینامیک ناپایدار باید با پلاسمافرز ی همراه است. یکیلوگرم به علت کاهش حجم داخل عروقی با چالش ها 10زیر  کودکانپلاسمافرز در *

 احتیاط بسیار انجام شود.
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 سمافرزلاپروتکل انجام پ

ساعت پس از انجام پروسه های  24به منظور پیشگیری از خطر خونریزی و نا پایداری قلبی عروقی، فرایند پلاسمافرز حداقل  ●

 جراحی شامل قراردادن لاین های مرکزی انجام شود.

با وزن کمتر  کودکانبه منظور پیشگیری از شیفت وسیع مایع به داخل عروق و افت هماتوکریت در حین پروسه پلاسمافرز، در  ●

حجم توتال  درصد 10-15آنها بیش از (extracorporeal volume (ECV))  ی که حجم خارج کورپورالکودکانکیلوگرم یا  20

کاهش می یابد، برای پرایم کردن دستگاه از خون استفاده گردد.  %20خون آنها باشد و/یا بیمارانی که هماتوکریت آنها به کمتر از 

 شابه بزرگسالان از نرمال سالین جهت پرایم کردن دستگاه استفاده می شود.بزرگتر م کودکاندر 

 از فرمول های زیر می توان استفاده کرد: کودکاندر  (TBV)جهت محاسبه حجم توتال خون  ●

 100: نوزادان ml × kg 

 90: اطفال و کودکان کوچکتر ml × kg 

 70: کودکان بزرگتر ml × kg 

 جهت تعویض در پلاسمافرز از طریق فرمول زیر محاسبه می شود: (PV) هر حجم پلاسما ●

PV= TBV × (1- Hct) 

 

 برابر حجم پلاسما به صورت روزانه یا یک روز در میان بر اساس اندیکاسیون تعویض می شود. 1.5تا  1معمولاً  ●

، AMRمبتلا به  مارانیدر ب شتریهومورال ب ییزا تیاز حساس زیپره یبرا می باشد. FFPو/یا  %5-4مایع جایگزین شامل آلبومین  ●

 ینیگزیجا یمختل دارد برا INR ماریکه ب یتنها در موارد FFPاجتناب شود.  FFPشده پلاسمافرز با  ضیحجم تعو ینیگزیاز جا

 کسر گردد. %5 نی، حجم آن از حجم آلبومFFP زیگردد. در صورت ضرورت تجو زیشده در پلاسمافرز تجو ضیحجم تعو

 قیهمزمان تزر ای قیرق نینرمال سال یس یس 150با  %20 نیآلبوم یس یس 50 الی، هر و%20 نیاز آلبوم  %5 نیآلبوم هیته یبرا ●

 سی سی نرمال سالین رقیق یا همزمان تزریق گردد.  200با  %20هر ویال آلبومین  %20از آلبومین  %4برای تهیه آلبومین  .گردد

برابر حجم پلاسما انجام شود.  1.5تا  1باشد، پلاسمافرز به صورت روزانه،  TTPدر صورتی که اندیکاسیون پلاسمافرز برای بیمار  ●

روز  3تا  2حداقل به مدت   LDH خواهد بود. پلاسمافرز تا زمان نرمال شدن پلاکت /  FFPمایع جایگزین در این اندیکاسیون 

 متوالی ادامه داده شود.

  در صورت نرسیدن به دوز هدف .سمافرز، حجم آن از حجم برگشتی کسر گرددپلا  بعد از جلسه IVIG در صورت تجویز ●

g/kg 1-2 ، سمافرز تجویز شودلابعد از آخرین جلسه پ دوز باقیمانده. 

و استفاده از مکمل هایپوکلسمی یکی از عوارض پلاسمافرز می باشد. سطح خونی کلسیم قبل و بعد از پلاسمافرز چک گردد  ●

در صورت بروز  شود.در نظر گرفته   mg/dl 8-8.5کلسیم به صورت پروفیلاکسی جهت حفظ کلسیم توتال اصلاح شده بالاتر از 

. در (22) هایپوکلسمی یا طول کشیدن پروسه پلاسمافرز بیش از یک ساعت، تجویز کلسیم گلوکونات وریدی توصیه می شود

 ، ریسک هایپوکلسمی افزایشFFPانجام می شود به علت لود سیترات موجود در  FFPبیمارانی که کل یا بخشی از حجم برگشتی با 

می یابد. بنابراین در این بیماران سطح کلسیم پیش از انجام پلاسمافرز بایستی در محدوده قابل قبولی باشد و در صورت طول کشیدن 

 یم گلوکونات وریدی برای بیمار تجویز شود.پروسه پلاسمافرز، کلس
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به دوز مکمل بعد  ازیو ن رندیگ یپلاسمافرز قرار نم ریتحت تاث یلیخ زولونیو پردن نیوپریآزات موس،یتاکرول ن،یکلوسپوریس ●

 .(22) شوند زیشود بعد از پلاسمافرز تجو یم هیداروها، توص نیبار در روز ا کی زیهرچند در صورت تجو ستیپلاسمافرز ن

با توجه به احتمال برداشت دارو توسط پلاسمافرز،   نیتوئ یپنتوپرازول و فن ن،یکوپلانیت اکسون،یسفتر زیبه تجو ازیدر صورت ن ●

 . (22)استفاده شود نیگزیجا یاز داروها یدر صورت عدم امکان، با مشورت با متخصص فارماکوتراپ ایبعد از پلاسمافرز باشد  زیتجو

دارو بعد از  ترجیحاًدر صورت عدم برداشت دارو،  یبار در روز هستند، حت کیکه  ییها کیوتیب یآنت زیدر صورت تجو ●

 .(22) شود میدارو چک و دوز دارو بر اساس آن تنظ ییگردند و در صورت امکان، غلظت پلاسما زیپلاسمافرز تجو
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  مرحله اول: 
ایط بیمار  بررسی شر

مرحله دوم: 
 plasmaمحاسبه 

exchange 

 مرحله سوم: 
 حجم برگشت  

 کیلوگرم 10کودکان زیر 

 همودینامیک ناپایدار

ساعت اول پس از  24

 انواع جراحی ها

 : (TBV)محاسبه 

 ml × kg 100: نوزادان

: و کودکان کوچکتر کودکان

90 ml × kg 

 70ml × kg: کودکان بزرگتر

 

 :(PV)محاسبه 

PV= TBV × (1- Hct) 

 FFP و/یا %5-4آلبومین  

 معادل با حجم برداشتی

 

AMR: حجم  ینیگزیجا

 FFP ±آلبومینشده  با  ضیتعو

:TTP ضیحجم تعو ینیگزیجا 

 FFPشده با 

برابر حجم  1-1.5

پلاسما به صورت روزانه 

یا یک روز در میان بر 

 اساس اندیکاسیون

در این شرایط انجام 

 پلاسمافرز توصیه نمی شود

پنجم: مرحله 
ی از عوارض  پیشگیر

 هایپوکلسمی

 هایپوتنشن

 کوآگولوپاتی

 پتاسیم و منیزیم و اصلاح آن در صورت لزومینگ مانیتور

و  مختل INR صورت در FFPتجویز 

 از حجم جایگزین FFPکسر حجم 

هایپوکالمی و 

 هایپومنیزیمی

کلسیم قبل و بعد از پلاسمافرز و استفاده از مکمل کلسیم به صورت  ینگمانیتور

   mg/dl 8-8.5پروفیلاکسی جهت حفظ کلسیم توتال اصلاح شده بالاتر از 

ساعت، تجویز کلسیم  1بیش از بروز هایپوکلسمی یا طول کشیدن پلاسمافرز 

 وریدی

 بالانس بین حجم تعویض و حجم جایگزین -

با وزن پایین و یا همودینامیک  کودکانعدم انجام پلاسمافرز در  -

 ناپایدار

 : چهارم مرحله
 IVIG  تجویز 

 .سمافرز، حجم آن از حجم برگشتی کسر گرددپلا  بعد از جلسه IVIG در صورت تجویز ●

سمافرز لابعد از آخرین جلسه پ دوز باقیمانده ، g/kg 1-2  صورت نرسیدن به دوز هدفدر  ●

 .تجویز شود

 کودکانپروتکل پلاسمافرز در  -11الگوریتم شماره 

سمافرز
لا
ل پ

پروتک
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وقایع و درمان  پیشگیریفصل سوم: 

 پس از پیوند کبد کودکان ترومبوتیک
 

 

 آمده است. 15و  14، 13پروتکل هایی که در این فصل ارئه می شود، در الگوریتم شماره 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ترومبوز ورید پورتدرمان  پروتکل

 پیشگیری از وقایع ترومبوتیکپروتکل 

 وقایع ترومبوتیک ترومبوز شریان کبدی درمان پروتکل 

 کبد کودکان پس از پیوند کیترومبوت عیو درمان وقا یریشگیپ یهاپروتکل فهرست  -12الگوریتم شماره 
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 پیوند کبد از پس کودکانپیشگیری از وقایع ترومبوتیک در 

ارائه شده است. این پروتکل یک راهنمای کلی بوده و هر مرکز بسته  13پروتکل پیشگیری از وقایع ترومبوتیک در الگوریتم شماره 

 به تجربه خود و شرایط گیرنده پیوند تفاوت هایی در این زمینه ممکن است داشته باشد. 

داروهای و  Ⅲ (AT-Ⅲ)آنتی ترومبین  فرآورده، ترکیبی از کودکانبه منظور پیشگیری از وقایع ترومبوتیک پس از پیوند کبد در 

 آنتی ترومبوتیک استفاده می شود.

 Ⅲآنتی ترومبین 

هایی  فرآوردهشاهد، جایگزین کردن فاکتورهای آنتی کواگولانت اندوژن با استفاده از -مشاهده ای و  مورد  مختلف طبق مطالعات 

( منجر به کاهش چشمگیر ترومبوز و حتی خونریزی در بیماران Sو  Cجهت جایگزین کردن پروتین ) FFPو  Ⅲنظیر آنتی ترومبین 

منجر به افزایش اثر بخشی هپارین تا چندین برابر  Ⅲ. همچنین، آنتی ترومبین (24، 23) طی روزهای ابتدایی پس از پیوند شده است

در سال  فرآوردهدر کشور در دسترس نمی باشد. در صورت دسترسی به این  Ⅲآنتی ترومبین  فرآوردهمی شود. در حال حاضر 

 های آتی، استفاده از آن طی روزهای اول تا سوم به صورت زیر پیشنهاد  می شود:

 Ⅲباشد طبق فرمول زیر آنتی ترومبین  %60چک شود. در صورتی که فعالیت آن کمتر از  Ⅲپس از پیوند فعالیت آنتی ترومبین  ●

 ردد:تجویز گ

 

IU of AT-III = (100 - AT-III activity) × وزن بیمار 

 

تکرار شود.  AT-Ⅲباشد تجویز  %60چک شود و در صورتی که  فعالیت آن همچنان کمتر از  AT-Ⅲساعت فعالیت  6هر  ●

پس از سه روز با تولید این فاکتور توسط کبد پیوندی سطح فعالیت  معمولاً درصد می باشد.  100تا  AT-Ⅲ ،75سطح فعالیت هدف 

  آن افزایش می یابد و نیاز به جایگزین کردن آن از بین خواهد رفت.

 داروهای آنتی ترومبوتیک

ساعت اول پس از  12الی  6در صورتی که بیمار شواهدی از خونریزی فعال نداشته باشد و در صورت برقراری شرایط زیر طی 

 جراحی، انفوزیون وریدی هپارین برای بیمار آغاز گردد:

 Sec 50 > aPTT 

 2  >INR 

  3پلاکت  بیش ازmm/ 30000 

تذکر: در بیماران با ریسک بالا برای ترومبوز با صلاح دید جراح تیم پیوند امکان شروع هپارین در صورتی که همچنان درجاتی از 

 خونریزی مشهود باشد، برای بیمار وجود دارد.

 :پروتکل آنتی ترومبوتیک برای بیماران با و بدون سابقه بودکیاری متفاوت است

 بیماران بدون سابقه سندروم بودکیاری
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برای بیماران شروع گردد و سپس  U/kg/h5-10 انفوزیون مداوم هپارین با دوز  :زترومبوبیماران معمول بدون ریسک بالا برای  -

ثانیه تنظیم شود. انفوزیون مداوم هپارین به مدت یک هفته یا تا زمان حضور بیمار در   60در حدود   aPTTدوز آن به منظور حفظ  

 بخش مراقبت های ویژه ادامه داده شود. داروی آنتی پلاکت  به محض تحمل خوراکی برای بیمار شروع شود.

( برای بیمار U/kg/h 10-20دوز های بالاتری از هپارین )در این گروه از بیماران می توان   : ماران با ریسک بالا برای ترومبوزبی -

هدف در این بیماران را بالاتر در نظر گرفت. داروی آنتی پلاکت   aPTTشروع کرد، به مدت بیشتری )یک تا دو هفته( ادامه داد و 

 به محض تحمل خوراکی برای بیمار شروع شود.

جداول زیر خلاصه شده است. بر  ( در15HATکبدی )شریان  زو ترومبو (14PVTید پورت )ور زریسک فاکتور های بروز ترومبو

پیوند، بیمار در صورت داشتن یک یا چند ریسک فاکتور در کنار یکدیگر می تواند در دسته بندی انجام دهنده  اساس نظر جراح 

 . قرار گیرد "بیماران با ریسک بالا برای ترومبوز"

 

 پورت دیترومبوز ور هیمرتبط با بروز اول یفاکتورها سکیر -9جدول شماره 

 هایپوپلازی ورید پورت - مرتبط با گیرنده

 سن پایین -

 وزن پایین -

 اسپلنکتومی قبلی -

 ترومبوز قبلی ورید پورت -

 سایز بزرگ-  مرتبط با دهنده

 سگمنت چپ گرافت- 

فاکتورهای قبل و حین 

 عمل

 ml/kg/min 9 جریان ورید پورت کمتر از -

 افزایش مقاومت اینتراهپاتیک -

 venous conduitاستفاده از  -

 موزهای باریکوآناست - تکنیک های جراحی

- Redundancy of the portal vein 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
14 Portal vein thrombosis 
15 Hepatic artery thrombosis 
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  ریسک فاکتورهای مرتبط با بروز ترومبوز اولیه شریان هپاتیک -10جدول شماره 

 مرتبط با گیرنده

 

 

 

 

 

 mm3 سایز شریان کبدی کمتر از  -

 وازواسپاسم -

 جنس مونث -

- PSC 

 رد پیوند -

 پیوند مجدد -

 وزن پایین -  مرتبط با دهنده

 سن کم- 

 -CMVو گیرنده  +CMVدهنده - 

 مقاومت عروقی بالا - مرتبط با گرافت

 سایز خیلی کوچک یا خیلی بزرگ گرافت -

 زمان ایسکمی سرد یا گرم طولانی - فاکتورهای قبل و حین عمل

 تکنیک جراحی -

 مدت زمان جراحی -

 ترومبوز شریان کبدی حین جراحی -

 افزایش فشار داخل شکمی- فاکتورهای پس از پیوند

 کاهش فشار پرفیوژن شریانی-

 

 100)ماکزیمم  mg/kg  5-3، آسپرین به عنوان آنتی پلاکت با دوز 3mm/ 30000 پلاکت بیش از شدن بیمار و POدر صورت 

آن قطع گردد. در صورتی برای بیمار دارای  از میلی گرم(  در روز شروع گردد. آسپرین به مدت شش ماه ادامه داده شود و پس

 استنت عروقی باشد، طول مدت درمان با آنتی پلاکت به دوازده ماه افزایش یابد. 

 

 سندروم بودکیاریبیماران با سابقه 

پس از  آغاز شود. U/kg/h 20زمینه سندروم بودکیاری پیوند کبد شده  است، انفوزیون مداوم هپارین با دوز برای بیماری که در 

ثانیه تنظیم گردد. انفوزیون هپارین به مدت یک تا دو هفته برای بیمار   90تا  70در حدود   aPTTآن دوز هپارین به منظور حفظ  

 یا وارفارین ادامه داده شود. LMWHو پس از آن درمان با   ادامه داده شود

 mg/kg/dose1 ، هپارین بیمار قطع شود و  طی یک ساعت، انوکساپارین با دوز LMWHدر صورت تصمیم برای ادامه درمان با  ●

تنظیم  unit/ml 0.5-1 بین  anti-factor Xaساعت به صورت زیر جلدی  شروع شود. دوز انوکساپارین جهت حفظ سطح  12هر 

 شود.
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 mg/kgدر روز )یا  mg/kg 0.1در صورت تصمیم برای ادامه درمان با وارفارین، چند روز پیش از قطع هپارین وارفارین با دوز  ●

برای دو روز متوالی، هپارین بیمار قطع شود )مراجعه  2بیمار به بالای   INR( شروع شود و پس از افزایش>1.3INRدر صورت  0.2

 می باشد. 3تا  2هدف برای این بیماران، بین  INRتنظیم دوز وارفارین(.  -11به جدول شماره 

ده و با ، زمان قطع آنتی کواگولانت در این بیماران مشخص نیست. در بیماران غیر پیچیکودکانبه علت نبود مطالعات کافی در 

ریسک پایین می توان به مدت خیلی کوتاه درمان آنتی کواگولانت را ادامه داد و سپس درمان بیمار با آسپرین به منظور تکمیل دوره 

آنتی پلاکت تراپی تا ماه ششم پس از پیوند ادامه داده شود و پس از آن قطع شود. در بیماران سندروم بودکیاری براساس اصلاح یا 

اساس مطالعات بزرگسالان می توان برای قطع یا ادامه آنتی کواگولانت بیمار تصمیم گرفت )مراجعه نوتیپ بیماری، بر عدم اصلاح ف

  .((25) شود به کتاب فارماکوتراپی جامع بیماران پیوند کبد

 

 

 تنظیم دوز وارفارین در روزهای ابتدایی شروع دارو -11جدول شماره 

 mg/kg 0.2باشد:  > INR 1.3اگر  روز اول

 mg/kg 0.1باشد:  <INR 1.3اگر 

INR  تکرار دوز لودینگ اولیه 1.3-1.1 (4الی  2)روزهای 

 هیاول نگیلود دوز 50% 1.4-3

 دوز لودینگ اولیه 25% 3.1-3.5

با نصف  3.5به کمتر از  INRوارفارین هولد شود و پس از کاهش  < 3.5

 دوز قبلی شروع گردد.
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 6طی روبه روبرقراری شرایط و   *در بیمارخونریزی فعال عدم   در صورت

 ساعت اول پس از جراحی، انفوزیون وریدی هپارین آغاز گردد: 12تا 

پیشگیری از وقایع 

 ترومبوتیک 

 پایش Ⅲآنتی ترومبین فعالیت  روزانه

تجویز آن برای حفظ فعالیت  شود و

 درصد تکرار گردد. 100تا  75بین 

 

چک شود. در صورتی که فعالیت  Ⅲپس از پیوند فعالیت آنتی ترومبین 

 تجویز گردد: Ⅲباشد طبق فرمول زیر آنتی ترومبین  %60آن کمتر از 

 وزن بیمار  x( Ⅲفعالیت آنتی ترومبین  -100) =Ⅲواحد آنتی ترومبین 
 

 تجویز داروهای آنتی ترومبوتیک
Sec 50 > aPTT 

2  >INR 

 3mm/ 30000پلاکت  بیش از 

 

 غالب بیماران

 انفوزیون وریدی U/kg/h 5-10دوز شروع هپارین:  ●

● aPTT  :هدفSec 45-65 

برای   ICUانفوزیون هپارین به مدت یک هفته و یا تا زمان بستری در  ●

 بیمار ادامه داده شود.

g/hkU/ -10یشتری )دوزهای ب بامی توان  *اران با ریسک بالادر بیم ●

و به مدت بیشتری )یک تا دو هفته(  را برای بیمار آغاز کرد هپارین( 20

 در نظر گرفت. بالاتر  aPTTاهداف  ادامه داد و

 

، آسپرین با  3mm/ 30000 در صورت تحمل خوراکی و پلاکت بیش از ■

 شود. شروع( mg/day 100 )حداکثر  mg/kg/day 3-5 دوز 

 ماه ادامه داده شود و پس از آن قطع شود. 6آسپرین بیمار به مدت  ■

ماه  12یا دیوایس قلبی دارند به مدت   در بیمارانی که استنت عروقی ■

 .آسپرین ادامه داده شود

 سندروم بودکیاریبیماران 

 انفوزیون وریدی U/kg/h 10-20دوز شروع هپارین:  ●

● aPTT  :هدفSec 70-90 

  انفوزیون هپارین یک تا دو هفته برای بیمار ادامه داده شود.

 

 طی یکساعت پس از قطع هپارین، انوکساپارین با دوز ■

mg/kg/dose 1  ساعت شروع شود. 12هر 

بین  anti-factor Xaدوز انوکساپارین جهت حفظ سطح  ■

unit/ml 0.5-1 .تنظیم شود 

 یا

در  mg/kg 0.1چند روز پیش از قطع هپارین، وارفارین با دوز  ■

شروع شود و پس از ( >1.3INRدر صورت   mg/kg 0.2)یا  روز

، برای دو روز متوالی 3الی  2در محدوده  بیمار   INR قرار گرفتن

 .هپارین بیمار قطع شود

■ INR  می باشد. 3تا  2، بین انبیماربرای این  هدف 

 

اصلاح یا عدم اصلاح فنوتیپ بیماری، بر اساس مطالعات براساس 

بزرگسالان می توان برای قطع یا ادامه آنتی کواگولانت بیمار 

 .تصمیم گرفت

 آنتی کواگولانت قطعتصمیم به 
 ادامه درمان باتصمیم به 

 آنتی کواگولانت

+ 

ن تجویز  سی به فراورده)Ⅲآنتی ترومبی   (در صورت دستی

 پیشگیری از وقایع ترومبوتیک  -13الگوریتم شماره 
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 عوارض عروقی اولیه 

. به ندازدیاو را به خطر ب پیوندی ترومبوز ممکن است کودک و کبد ای یزیخونرنرمال، هموستاز به دلیل برقرار نبودن پس از عمل 

 ژهیبه و یعروق هیدهد. عوارض اول یرخ م یزیاز خونر شتریب کی، عوارض ترومبوتپیوندهفته اول پس از  4 یدر ط ،یکلر طو

 دی( و ترومبوز ورHAT) یکبد انیترومبوز شر .(2) دهد یرخ مد پیوند کببعد از  کودکاندر ( ٪21پنجم ) کیبه اندازه  رومبوز،ت

و  HATرویکرد کلی به درمان  1در شکل شماره  .محسوب می شوند یعروق هیعوارض اول نیتر عیشا یادی( تا حد زPVTباب )

PVT داده شده است.  شانن 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ترومبوز شریان هپاتیکدرمان 

(. ریسک فاکتور های 26گزارش شده است )درصد  26تا  1بروز ترومبوز شریان هپاتیک  در میان مراکز مختلف پیوند متغییر و از 

و نیاز به پیوند  گرافتنکروز حاد  پس از پیوند کبد از HATآورده شده اند. پیامد های نامطلوب  10در جدول شماره  HATبروز 

می تواند منجر به عوارض ایسکمیک  HAT، متغییر است. مجدد اورژانسی تا بدون علامت بودن و یک نتیجه میان مدت قابل قبول

 لیک صفرا به صورت زودرس با احتمال تنگی صفراوی متعاقب و یا تنگی صفراوی متعدد داخل کبدی )کلانژیوپاتیصفراوی نظیر 

 HATمدیریت هر دو نوع تظاهرات، ممکن است با سپسیس شدید همراه باشند و تهدید کننده حیات باشند.  شود. ایسکمیک(

 رویکرد کلی به درمان ترومبوز شریان هپاتیک ارائه شده است. 14ره براساس تجارب مراکز مختلف متفاوت باشد. در الگوریتم شما

 

 

 ترومبوز  توتال پارشیال ترومبوز 

 کواگولانتآنتی 

 ن اشکست درم

 جراحی اقدامات

 زودرس تاخیری

 آنتی کواگولانت

 جراحی اقدامات

 آنتی کواگولانت

 رادیولوژیک اقدامات

 پیوند مجدد

 ن اشکست درم

 ترومبوز ورید پورت

یا  گکینکین

 تنگی آناستوموز 

عدم  وجود 

 مشکل آناتومیک

 آناستوموز حتصحی

 کواگولانتآنتی 

 ترومبکتومی

 جراحی اقدامات

 کیتیترومبول

 آنتی کواگولانت

 پیوند مجدد

 ن اشکست درم

 شریان کبدیترومبوز 

 PVTو  HATرویکرد کلی به درمان  -1شکل شماره 
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 ترومبوز ورید پورتدرمان 

، علائم و نشانه ها به ندرت بروز PVTکمتر است. در فاز اولیه  HATبروز ترومبوز ورید پورت  به صورت زودرس در مقایسه با 

)در صورت تحمل نامناسب(، یا پورتال هایپرتنشن )در  ایسکمی کبدی همراه با نارسایی حاد کبدمی کند، اما متعاقباً ممکن است 

 15آورده شده اند. در الگوریتم شماره  9در جدول شماره  PVTریسک فاکتور های بروز (. 2ایجاد شود )صورت تحمل مناسب( 

 رویکرد کلی به درمان ترومبوز ورید پورت ارائه شده است.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 پیوند مجدد

 ترومبوز شریان هپاتیک

 روز ابتدایی پس از جراحی 10طی  روز از جراحی 10پس از 

یا نارسایی ارگان 

 عوارض اولیه کبدی

 

 پیوند مجدد آنتی کواگولانت درمان با 

 خیر بله

 عدم  وجود مشکل آناتومیک یا تنگی آناستوموز  گکینکین

 آناستوموز + حتصحی •

ترومبولیتیک  ±ترومبکتومی  •

 )درصورت عدم وجود خونریزی(

)الگوریتم آنتی کواگولانت  •

 بیماران با ریسک بالا( -10شماره 

 ترومبولیتیک ±اقدامات جراحی  •

 )درصورت عدم وجود خونریزی(

)الگوریتم شماره  آنتی کواگولانت •

 (بیماران با ریسک بالا  -10

 

 عدم پاسخ دهی عدم پاسخ دهی

  مدیریت ترومبوز شریان هپاتیک -14الگوریتم شماره 
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 مدیریت ترومبوز ورید پورت -15الگوریتم شماره 

 

 پیوند مجدد

 ترومبوز ورید پورت

 توتال ترومبوز پارشیال ترومبوز 

 جراحیروز پس از  14بیش از  از جراحی پس روز ابتدایی 14طی 

 انجام مداخلات رادیولوژیک •

 آنتی کواگولانت درمانی  •

 ترکیب دو اقدام زیر

ترومبولیتیک  ±اقدامات جراحی •

 موضعی یا سیستمیک

  آنتی کواگولانت درمانی •

 

 عدم پاسخ دهی

 عدم پاسخ دهی
 اقدامات جراحی

 درمانیشروع آنتی کواگولانت 

به شرط آنکه عوامل خارجی 

مثل فشار یا کینکینگ دخیل 

 نباشند.
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فصل چهارم: پیشگیری و درمان عفونت ها پس 

 کبد کودکان از پیوند
 

 شده اند.ارائه   35تا  17 پروتکل هایی که در این فصل ارائه می گردند، در الگوریتم شماره

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 سایتومگالوویروس

 اپشتن بار

 های ویروسی عفونت

 هرپس سیمپلکس

 واریسلا

 هپاتیت ب

 آنفلوانزا

 19-کووید

PCP 

 کاندیدا

 عفونت های قارچی آسپرژیلوس

 های باکتریالعفونت 

SSI 

 سل

 بیماری های عفونی

 کبد کودکان عفونت های مختلف پس از پیوندو درمان  یریشگیپ یهاپروتکل فهرست  -16الگوریتم شماره 
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 عفونت های ویروسی

 (16CMV) سایتومگالوویروس پیشگیری و درمان عفونت

 پیشگیری

 درگیرنده و دهنده پیوند عامل موثری در انتخاب  روش پیشگیری و مدت زمان آن پس از جراحی  CMV IgGوضعیت سرولوژی 

کمترین ریسک ابتلا را پس از پیوند دارا می باشند. بیماران با سرولوژی، دهنده  -گیرنده /-است. بیماران با سرولوژی دهنده  پیوند 

بالاترین ریسک ابتلا را دارا می  -گیرنده + و دهنده +/گیرنده +  دارای ریسک متوسط و بیماران با سرولوژی دهنده +/گیرنده /-

ماه به علت احتمال انتقال آنتی بادی های مادری به کودک، نتیجه تست سرولوژی بیمار ممکن است به  18زیر  کودکانباشند. در 

ماه در صورت مثبت بودن سرولوژی، بیمار در زیر گروه  12زیر  کودکانصورت کاذب مثبت شود. بنابراین مطابق توصیه منابع، در 

از جهت سرولوژی + و دهنده ارگان نیز از جهت سرولوژی + کودک  ن مثال اگر(. به عنوا27با ریسک بالاتر قرار خواهد گرفت )

باشد، بیمار در زیر گروه  -قرار می گیرد و اگر دهنده ارگان از جهت سرولوژی  "-دهنده +/گیرنده "باشد، بیمار در زیر گروه 

 گیرد.قرار می "گیرنده +/-دهنده "

بیماران با وضعیت سرولوژی  .(28) توضیح داده شده است ه طور کاملب 17در الگوریتم شماره  CMV عفونت پیشگیری از نحوه 

اکتسابی از جامعه،  de novo CMVبه علت ریسک ابتلا به  باشند و، نیازمند دریافت رژیم پروفیلاکسی نمی"-گیرنده/-دهنده "

-دهنده ". برای سایر بیماران با سرولوژی هایی غیر از ودشمی پیشنهادماه  6 به صورت ماهیانه به مدت حداقل CMV PCRچک  

پروفیلاکسی با داروهای ضد ویروس،  روش سهتایموگلوبولین در رژیم اینداکشن، کننده  دریافت بیماران  برایو/ یا  "-گیرنده /

 کودکاندر بالینی هیچ کارآزمایی   .در دسترس است CMVو روش هیبرید جهت پیشگیری از عفونت  Pre-emptiveروش 

اثربخشی این سه روش را با یکدیگر مقایسه نکرده است، ولیکن مطالعات گذشته نگر حمایت برابری را از این سه روش ارائه می 

و/یا بیماران  "-دهنده +/گیرنده "بنابر برخی منابع در بیماران با ریسک بالاتر یعنی بیماران (. 27) شوددهند و هر سه روش توصیه می

 ( 29، 2ت )روش پروفیلاکسی با داروهای ضد ویروس ارجح اسیافت کننده تایموگلوبولین در رژیم اینداکشن با هر سرولوژی، در

ادامه آورده  در توان از دو روش دیگر استفاده کرد. جزئیات سه روش مذکور و در صورت عدم تحمل داروهای ضد ویروس می 

 شده است.

فاصله بعد از پیوند و در صورت نیاز به پیشگیری اولیه، داروی ضدویروس بایستی بلا روش پروفیلاکسی با داروهای ضد ویروس: ■

مورد استفاده جهت پیشگیری عفونت سایتومگالوویروس،  داروهای ضد ویروسروز بعد از پیوند شروع شود.  10تا حداکثر

گانسیکلویر در پروفیلاکسی و درمان  دیتاهای کمتری در خصوص اثر بخشی وال رچه اگ گانسیکلوویر هستند. گانسیکلوویر و وال

به علت قابلیت مصرف خوراکی انتخابی است.  در مقایسه با بزرگسالان وجود دارد، این دارو کودکانعفونت سایتومگالوویروس در 

تحمل  ایجاد نسیکلوویر وریدی شروع شده و بعد ازدر صورت عدم تحمل خوراکی در روزهای ابتدایی بعد از پیوند، پیشگیری با گا

با توجه به دفع کلیوی این داروها، در نارسایی کلیوی نیاز به تنطیم دوز . ودگانسیکلوویر تغییر داده ش خوراکی بیمار، دارو به وال

ماه در بیماران با  3طول دوره پروفیلاکسی در مراکز مختلف متفاوت است. توصیه می شود مصرف داروها حداقل به مدت  د.دارن

                                                           
16Cytomegalovirus  
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ماه ادامه داد. برای بیماران با ریسک بالا  6ریسک متوسط ادامه داده شود. در بیماران با ریسک بالا می توان رژیم پروفیلاکسی را تا 

به صورت هفتگی را  CMV PCR می توان دت حین دریافت پروفیلاکسی، طی یک ماه اول پس از پیونبه علت نگرانی از بروز عفون

پس از اتمام . در تمامی بیماران با ریسک متوسط تا بالا، دادو تا زمان دریافت داروی ضد ویروس به صورت ماهانه ادامه  کردچک 

ماه اول پس از قطع داروی ضد ویروس،  3طی  late-onset CMVدوره پروفیلاکسی با داروهای ضد ویروس، به علت ریسک 

 .شودتوصیه میماه  3به صورت ماهانه به مدت حداقل  CMV PCRچک  

در صورت مثبت و شود  هفته بعد از پیوند پایش می 12به صورت هفتگی تا  CMV PCRدر این روش  :emptive-Preروش  ■

شود. بار ویروسی هدف جهت  گانسیکلوویر آغاز می درمانی گانسیکلوویر یا والشدن، درمان عفونت سایتومگالوویروس با دوز 

(. جهت کاهش هزینه 12)جدول شماره  شروع درمان بهتر است در هر مرکز بر اساس شرایط اپیدمیولوژیک آن مرکز انتخاب شود

همچنین ن بار ویروس برای شروع درمان و می توان پایش بار ویروس را به روش  کیفی انجام داد و در صورت مثبت شدن، جهت تعیی

و  ییارزیابی پاسخ به درمان از روش کمی استفاده کرد. از مزایای این روش نسبت به سایر روش ها می توان به کاهش عارضه دارو

 ین روش است.تر برای بروز مقاومت اشاره کرد. در مقابل  افزایش هزینه های آزمایشگاهی از معایب ا همچنین ریسک بالقوه پایین

شامل یک دوره کوتاه پروفیلاکسی با داروهای ضد ویروس و سپس مانیتور کردن بار ویروسی به صورت متناوب  :روش هیبرید ■

هفته ادامه داده می شود. پس از آن چک  4تا  2است. در این روش درمان پروفیلاکسی مطابق روش قبل شروع شده و به مدت 

CMV PCR  گیرد.ماه صورت می 4تا  3به صورت هفتگی حداقل به مدت 

 پس از درمان ریجکشن هر زمان پس از پیوند CMV پیشگیری از عفونت

توانند از داروهای آنتی وایرال یا کنند، میدر بیمارانی که جهت درمان رد پیوند، پالس استروئید و/یا تایموگلوبولین دریافت می

استفاده کنند. در صورت انتخاب روش پروفیلاکسی دارویی پیشنهاد  CMVجهت پیشگیری از عفونت  Pre-emptiveروش 

ماه در نظر گرفته شود. در صورت دریافت  3پروفیلاکسی با )وال(گانسیکلویر به مدت در صورت دریافت تایموگلوبولین شود می

 .ماه برای بیمار انجام شود 3تا  1دارویی به مدت پالس استروئید بسته به شدت ریجکشن و دوز استروئید پروفیلاکسی 

  درمان

 :رای درمان عفونت سایتومگالوویروس، ذکر تعاریف زیر مهم استب

 .م بالینی استلائعفونت سایتومگالوویروس: وجود ویروس در بافت، خون یا سایر مایعات بدن فارغ از وجود یا عدم وجود ع •

 :م بالینی که شامل موارد زیر استلائسایتومگالوویروس همراه با عبیماری سایتومگالوویروس: عفونت  •

o سیستمیک مانند تب، ضعف، لکوپنی و غیره علائم م سایتومگالوویروس: عفونت سایتومگالوویروس همراه با وسندر 

o تیت و غیرهسایتومگالوویروس اندام های انتهایی: درگیری بافتی ناشی از عفونت سایتومگالوویروس مانند پنومونی، هپا 

در صورت اثبات عفونت و یا بیماری سایتومگالوویروس درمان باید با دوز درمانی یا القایی گان سیکلوویر یا وال گانسیکلوویر شروع 

بدون  CMVبیماران با عفونت در  (.28ت )به تفصیل توضیح داده شده اس 18شود. نحوه مدیریت این بیماران در الگوریتم شماره 

یر وگانسیکلو را با وال یدرماندوز خفیف تا متوسط به شرط قابل اعتماد بودن جذب گوارشی، می توان  CMVعلامت یا بیماری 

شدید، عفونت تهدید کننده حیات، شمارش ویروسی خیلی بالا، عفونت مهاجم  CMVبا  بیماری  کودکاندر خوراکی شروع کرد. 

یر وریدی شروع می گردد و پس از پایدار شدن شرایط وب گوارشی داروها، درمان با گانسیکلوبه بافت ها و یا عدم اعتماد به جذ
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که می توان در کنار درمان ضدویروس در نظر  درمان های کمکی گانسیکلویر خوراکی تغییر داد. بیمار می توان دارو را به وال

و  (نوع شدید بیماری، بار ویروسی بالا و بیماران لکوپنیکبه ویژه در ) کاهش ایمونوساپرشن بیمار در صورت امکانگرفت شامل 

باید به صورت هفتگی   CMV PCR.(30) بیماری و/یا نوزادان کم سن تر است در نوع شدید CMV-IgGیا  IVIGاستفاده از 

 شرایط زیر درمان اینداکشن ادامه پیدا کند: تمامی چک شود و تا زمان برقراری

 برطرف شدن علائم بالینی ●

 17هفته متوالی و یا یک نمونه منفی برای روش های سنجش با حساسیت بالا 2منفی شدن بار ویروسی حداقل برای  ●

 هفته 2حداقل به مدت دریافت داروی ضد ویروس  ●

. بیماران با شود نمی پیشنهاد با آنتی ویروس درماندوره  پیشگیری ثانویه با داروهای ضد ویروس به صورت روتین بعد از اتمام

 اپیزود( ممکن است از پروفیلاکسی ثانویه با داروهای ضد ویروس سود ببرند 2)حداقل  CMV DNAemiaایپزودهای راجعه یا 

براساس رژیم ایمونوساپرشن بیمار، سن، عفونت های فرصت طلب همزمان   . طول مدت پروفیلاکسی بطور دقیق مشخص نیست.(26)

و سایر ریسک فاکتورها طول دوره پروفیلاکسی ثانویه بین یک تا سه ماه ممکن است متغییر باشد. همچنین تغییر رژیم ایمونوساپرشن 

 ممکن است موثر باشد. ،mTORبیمار به رژیم های بر پایه مهار کننده 

هفته  2 عدم بهبود علائم بالینی  و یاب با دوز مناس ییدارو درمانشروع  هفته بعد از 2 ماندن یا افزایش بار ویروسی ثابتدر صورت 

 هشی شک خواهیم کرد. در این صورت کابا دوز مناسب به عفونت یا بیماری رفرکتوری یا مقاومت داروی ییبعد از درمان دارو

پیشنهاد می شود. مقاومت دارویی  برای سنجش (UL97, UL54) جام تست های ژنوتیپیدر صورت امکان انشن بیمار و ایمونوساپر

 به صورت زیر در نظر گرفته شود: ژنوتایپ تست درمان امپریک تا زمان آماده شدن نتایج

 با دو برابر دوز درمانی یروشدید: گانسیکلوعفونت غیر -

 یروو قطع گانسیکلو  فوسکارنت با دوز درمانیشروع   عفونت شدید:-

با کوتریموکسازول در  PCPمحسوب می گردد، پروفیلاکسی  PCPاز آنجایی که ابتلا به سایتومگالوویروس از ریسک فاکتورهای عفونت 

پروفیلاکسی با کوتریموکسازول به صورت مادام العمر ادامه داده ،  CMVسایتومگالوویروس توصیه می شود. برای موارد مزمن  هزمان ابتلا ب

 (.30شماره شود ) مراجعه به الگوریتم 

 

 کبد  وندیپ پس از کودکانشروع درمان در  یکات آف مورد استفاده برا -12جدول شماره 

 بیماران علامت دار بیماران بدون علامت نوع تست

CMV PCR ● یلاشروع درمان در صورت بار ویروسی با  IU/ml 500 

یک  ،IU/ml 500 در صورت بار ویروسی قابل اندازه گیری زیر ●

چک شود و در صورت وجود روند  CMV PCR  هفته بعد مجدداً

 .افزایشی، درمان شروع شود

 ، درمان با هر لائمدر صورت داشتن ع

مقدار بار ویروسی یا آنتی ژن قابل 

 شروع گردد.  اندازه گیری

pp65 سلول 50000در  1ی لاشروع درمان در صورت مقادیر با 

                                                           
 باشد.  IU/ml 200( آنها کمتر از Lower Limit of Quantification(روش های با حساسیت بالا روش هایی هستند که حداقل میزان سنجش کمی  17

برای کیت های مختلف متفاوت و بین  IU/mlبه   Copy/mlگزارش می شود. ضریب تبدیل   Copy/mlتوجه شود در برخی مراکز لود ویروس به صورت 

 .  باشد 1.8تا  1.5
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به صورت ماهانه  روسیضد و یدارو افتیچک شود و تا زمان در یبه صورت هفتگ CMV PCR وندیماه اول پس از پ کی یط  ،یلاکسیپروف افتیدر نیاز بروز عفونت ح یبالا به علت نگران سکیبا ر مارانیب یبرا *

 ادامه داده شود.

 

 یا

 یا یا

چک  :emptive-Preروش  ●

 12به مدت  CMV PCRهفتگی 

با آنتی   شروع درمانو  هفته

در صورت مثبت شدن ویروس 

 یا علامت دار شدن بیمار  آن

  CMVپیشگیری از عفونت 

سرولوژی گیرنده منفی و  ■

 سرولوژی دهنده منفی 

 مثبت یا نامعلومسرولوژی گیرنده منفی و سرولوژی دهنده  ■

 دریافت تایموگلوبولین در رژیم اینداکشن با هر سرولوژی ■

درمان ریجکشن هر زمان پس از  ■

 بدون توجه به سرولوژی   پیوند

ماه در بیماران با ریسک متوسط و تا  3حداقل به مدت  CMV PCRچک هفتگی  :emptive-Preروش  ●

یا علامت  CMV PCRدر صورت مثبت شدن شروع درمان با آنتی ویروسو ماه در بیماران با ریسک بالا  6

  دار شدن بیمار

رژیم پروفیلاکسی با دریافت   ●

ماه   3تا  1یر به مدت و)وال(گانسیکلو

ماه  3 در صورت دریافت استروئید و

 در صورت دریافت تایموگلوبولین

عدم نیاز به دریافت رژیم  ●

 پیشگیری

هر ماه به  CMV PCRچک ● 

  ماه 6مدت حداقل 

در صورت نیاز به ترنسفیوژن  ●

 این بیماران، خون با سرولوژی خون،

 فاقد یا خون CMVمنفی برای 

 لکوسیت دریافت کنند.

بیمارانی که سرولوژی  توجه شود ●

 HSV-2 و HSV-1  برای مثبت

با باید رژیم پیشگیری مناسب  دارند،

 سیکلوویرآ آسیکلوویر یا وال

 .یافت کننددر

شروع پروفیلاکسی با گانسیکلوویر وریدی و سپس تبدیل آن  روش پروفیلاکسی با داروهای ضد ویروس: ●

ماه  6ماه در بیماران با ریسک متوسط و تا  3به وال گانسیکلوویر در صورت تحمل خوراکی، به مدت حداقل 

اه پس از قطع  م 3به صورت ماهانه به مدت حداقل  CMV PCRدر بیماران با ریسک بالا و سپس چک 

  late-onset CMVداروی ضد ویروس به منظور جلوگیری از بروز  

 

شروع پروفیلاکسی با گانسیکلوویر وریدی و سپس تبدیل آن به وال گانسیکلوویر در صورت  روش هیبرید: ●

ماه  4تا  3حداقل به مدت  به صورت هفتگی CMV PCRهفته و سپس چک  4تا  2تحمل خوراکی، به مدت 

 از پیوند پس

 سرولوژی گیرنده مثبت ■

 

در این گروه از بیماران روش پروفیلاکسی با داروهای ضد ویروس ارجح است. در 

 صورت عدم تحمل داروهای ضد ویروس می توان از دو روش دیگر استفاده کرد.

 متوسط تا بالاریسک  متوسطریسک  پایین ریسک  ریسک بالا

می توان از در این گروه از بیماران 

 استفاده کرد. یکی از سه روش زیر

 CMV IgG  قبل از پیوند توسط تست سرولوژیگیرنده و دهنده غربالگری 

 دریافت کننده پیوند کبدکودکان در  CMVپیشگیری از عفونت  -17الگوریتم شماره 
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 دریافت کننده پیوند کبد کودکاندر  CMV و بیماری درمان عفونت -18الگوریتم شماره 

 
  CMVدرمان عفونت و بیماری 

 بدون علامت CMVعفونت  -

 خفیف تا متوسط CMVبیماری  -

 جذب گوارشی قابل اعتماد -

 

یر وگانسیکلو شروع درمان با وال

 خوراکی با دوز درمانی

 

یر وریدی و وشروع درمان  با گانسیکلو

یر خوراکی پس وگانسیکلو تغییر به وال

 از پایدار شدن شرایط بیمار با دوز درمانی

 سایر درمان های کمکی:
 کاهش ایمونوساپرشن بیمار در صورت امکان، به ویژه در نوع شدید بیماری، بار ویروسی بالا و بیماران لکوپنیک ●

 و/یا نوزادان کم سن تر می تواند مد نظر قرار گیرد.بیماری  در نوع شدید CMV-IgGیا  IVIGاستفاده از  ●

 

 :قیطر از درمان شیپا

 یکم  CMV PCR یچک هفتگ •

 CBCسرم و  نینیکرات یچک هفتگ •

 

 هفته  2پس از  منفی یا کاهش یابندهلود ویروس  هفته  2پس از  ثابت یا افزایش یابندهلود ویروس 

 احتمال بیماری رفرکتوری یا مقاومت دارویی بهبود نیافته بهبود یافته

گانسیکلوویر تزریقی با 

 برابر درمانی  2دوز 

شروع فوسکارنت و 

 قطع گانسیکلوویر 

 علائم بالینی

 کاهش ایمونوساپرشن بررسی ژنتیک

 در صورت امکان

 منفی نمونه متوالی 2لود تا  لتکرار هفتگی وایرا

قطع درمان به شرط 

 شدیدفرم  فرم خفیف  هفته درمان  2حداقل 

 تغییر دارو به:

 شدید  CMVبیماری  -

 تهدید کننده حیاتعفونت  -

 شمارش ویروسی خیلی بالا -

 عفونت مهاجم به بافت ها -

 عدم اعتماد به جذب گوارشی  -
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 یر در جهت پیشگیری و درمان سایتومگالوویروسودوزینگ وال گانسیکلو

 بیمار و کلیرانس کراتینین استفاده خواهیم کرد:  BSAاز  کودکانیر در ووال گانسیکلوجهت تنظیم دوز 

 

 محاسبه مساحت سطح بدن بیمار قدم اول:

BSA (m2) =√
Height (cm)×Weight (kg)

3600
 

 

 محاسبه کلیرانس کراتینین بر اساس فرمول اصلاح شده شواترزقدم دوم: 

 

CrCl (mL/minute/1.73 m2) = [k ×height (cm)] ÷ SCr (mg/dl) 

 

 

 در فرمول شوارتز اصلاح شده kضرایب  -13جدول شماره 

k  سن و جنس بیمار 

 کمتر از یک سال با وزن تولد پایین برای سن حاملگی کودکان 0.33

 کمتر از یک سال با وزن تولد مناسب برای سن حاملگی کودکان 0.45

 یک تا دو سال کودکان 0.45

 پسر دو تا سیزده سال کودکان 0.55

 دختر دو تا شانزده سال کودکان 0.55

 پسر سیزده تا شانزده سال کودکان 0.7

 

 محاسبه دوز وال گانسیکلویر بر اساس فرمول زیرقدم سوم: 

Dose (mg) = 7 ×BSA × CrCl  

 

برای پروفیلاکسی دوز محاسبه شده به صورت یکبار در روز و برای درمان عفونت دوز محاسبه شده به صورت دو بار در روز  -

 تجویز شود. 

 است. میلی گرم 900دوز ماکزیمم دوز مورد استفاده در هر  -

 در فرمول قرار داده شود. 150محاسبه می شود، عدد  2m 1.73ml/min/ 150در بیمارانی که کلیرانس کراتینین بیشتر از  -

 یر در جهت پیشگیری و درمان سایتومگالوویروسودوزینگ گانسیکلو

دو بار در روز به صورت وریدی  mg/kg 5روزانه و در رژیم های درمانی  mg/kg5 یر در رژیم های پروفیلاکسی ودوز گانسیکلو

یر وجود ندارد، تنظیم دوز وبا نارسایی کلیوی توصیه مشخص و دقیقی برای تنظیم دوز گانسیکلو کودکاناست. از آنجایی که در 

 کلیوی بر اساس تجربه در بزرگسالان صورت می گیرد.
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 یر در نارسایی کلیویوتنظیم دوز گانسیکلو -14جدول شماره 

فیلتراسیون گلومرولی 
(eGFR)  

 دوز درمانی  دوز پروفیلاکسی

GFR ≥ 70 ml/ min  mg/kg/dose5  ساعت 24هر mg/kg/dose 5  ساعت 12هر 

GFR 50 to 69 ml/ min mg/kg/dose 2.5 ساعت 24 هر mg/kg/dose 2.5 ساعت 12 هر 

GFR 25 to 49 ml/ min mg/kg/dose 1.25  ساعت 24هر mg/kg/dose 2.5  ساعت 24هر 

GFR 10 to 24 ml/ min mg/kg/dose 0.625 ساعت 24 هر mg/kg/dose 1.25 ساعت 24 هر 

GFR <10 ml/ min mg/kg/dose 0.625 سه بار در هفته پس از دیالیز  mg/kg/dose 1.25  سه بار در هفته پس از

  دیالیز

 

 (18EBV) اپشتین بارپیشگیری و درمان عفونت ناشی از ویروس 

به  کودکانمبتلا می شوند. در  ویروس اپشتین بارسالگی به  5تا قبل از  کودکاندرصد  90در کشورهای در حال توسعه مانند ایران، 

دلیل احتمال بالاتر سرولوژی منفی در گیرنده و سرولوژی مثبت در دهنده، ریسک انتقال این عفونت از طریق دهنده افزایش می 

ها را  های ثانویه ناشی از آن مانند بدخیمی موسندرتواند از یک عفونت منونوکلئوز ساده تا  آلودگی با ویروس اپشتین بار مییابد. 

زودهنگام  لاتو انجام مداخ لازودهنگام در صورت ابتبه عفونت به صورت پایش بیماران، تشخیص لا برگیرد. پیشگیری از ابت در

ق یک متاآنالیز انجام پس از پیوند مورد مناقشه است. مطاب EBVاستفاده از داروهای ضدویروس به منظور پیشگیری از عفونت  است.

نیز  AST  ن. گایدلای(31) موثر نیست PTLDشده، استفاده از داروهای ضدویروس در بیماران با سرولوژی منفی در کاهش بروز 

از  (.32د )مرتبط با آن، توصیه نمی کن PTLDو  EBVاستفاده از داروهای ضدویروس را در بیماران به منظور پیشگیری از عفونت 

انتشار یافته   PTLDو یا  EBVطرف دیگر مطالعاتی در خصوص اثربخشی استفاده از ضدویروس ها در پیشگیری از عفونت اولیه 

د (28) مراجعه شود 20و 19به الگوریتم شماره  ویروساین  درمان وایرمی ناشی ازو  پیشگیریجهت مطالعه جزئیات (. 35-33اند )

م شدید، موضعی یا سیستمیک، خودمحدودشونده یا نیازمند درمان لائت یا همراه با علامبه این ویروس می تواند بدون ع لا. ابتذ

ت لنفوپرولیفراتیو ناشی از آن کاهش دوز داروهای ایمونوساپرسیو بیمار لالاباشد. مهمترین اقدام جهت درمان این عفونت و اخت

 داروهای از کاهش داده شود و در صورت امکان CNI ابتدا دوز ترجیحاً .طالعه شده استهای مختلفی برای این کار م است. روش

ریتوکسیمب می  +CD20 درمانهای فوق، در موارد بدخیمی هایبه دهی  شود. در صورت عدم پاسخ استفاده  mTOR مهارکننده

درمانی بهتر است با همکاران انکولوژیست مشاوره انجام ها و نیاز به شروع رژیم شیمی  کننده باشد. در رابطه با بدخیمی تواند کمک

الگوریتم شماره   ششمفصل به م های ناشی از این بیماری مثل بیماری های لنفوپرولیفراتیو وت مربوط به سندرلاشود. جهت مداخ

  مراجعه شود. 42

 

 

 

                                                           
18Barr virus-Epstein  
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 کودکانپس از پیوند کبد در  EBVپیشگیری از عفونت  -19الگوریتم شماره

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 سرولوژی گیرنده منفی و دهنده منفی  سرولوژی گیرنده منفی و دهنده مثبت یا نامعلوم سرولوژی گیرنده مثبت

 برای دهندگان و گیرندگانقبل از پیوند  EBV  انجام تست سرولوژی

 و مشکلات ناشی از آن  EBVپیشگیری از عفونت 

  PCR چک هفتگی یا یک هفته درمیان بار ویروسی با

از به صورت ماهانه طی سه ماه اول و به صورت کیفی 

 ماه سوم الی دوازدهم

   Pre-emptiveی استراتژ ذاتخا

گردد  فقط در صورتی پیشنهاد می

که پیوند مجدد به دنبال بیماری 

 .لنفوپرولیفراتیو صورت گرفته باشد

به  PCRبا  *چک ماهیانه بار ویروس

به مدت حداقل یکسال  صورت کیفی

 اکتسابی از جامعه.   EBVجهت ردیابی 

 

در صورت عدم رسیدن بار ویروس به سطح پایدار، وجود تغییرات مداوم در به طور کلی مدت زمان مطلوب برای  پایش بار ویروسی  یک سال اول  پس از پیوند است.  ●

 .رژیم ایمونوساپرشن و تجربه ردهای مکرر پیوند، مانیتورینگ می تواند بیش از یک سال پس از پیوند ادامه یابد

 چک گردد. EBV PCR در هر زمانی،  در صورت علامت دار شدن ●

 
 ندارد. * در مورد انتخاب نمونه مناسب )پلاسما یا خون( برای چک بار ویروسی و نیز میزان بار ویروسی نیازمند اقدامات درمانی، اتفاق نظر وجود

 

)ترجیحاً به صورت  mTORممکن است استفاده از مهارکننده های   ●

 ( .7مونوتراپی( در این شرایط کمک کننده باشد )مراجعه به الگوریتم شماره

گانسیکلوویر: )وال(اضافه کردن داروهای ضد ویروس با ارجحیت  ●

بدون کاهش رژیم )داروهای ضدویروس به عنوان تنها اقدام درمانی 

 توصیه نمی شوند.  (ایمونوساپرسیو

 اقدامات درمانی در صورت بروز وایرمی قابل ردیابی 

هفتگی انجام شده و سپس فاصله ، در فاز اولیه عفونت حاد بار ویروس به صورت کمی در صورت ایجاد وایرمی، مانیتورینگ

 .چک بار ویروس تا زمان رسیدن وایرمی به سطح پایدار، افزایش یابد

 

ارتباط بیشتری با  CNIاز بین داروهای ایمونوساپرسیو، 

PTLD  دارد. بنابراین در صورتی که مدت زمان سپری

اجازه کاهش دوز را  CNIغلظت خونی  شده از پیوند و 

 شروع کرد. CNIمی دهد، می توان تعدیل رژیم را از 

 

 در بیماران با ریسک بالای ریجکشن و عدم پاسخ دهی به اقدامات فوق، در مورد تجویز ریتوکسیمب تصمیم گیری شود.

 

 سایر اقدامات  بیمارکاهش رژیم ایمونوساپرسیو 

ش
پای

 

 اقدامات درمانی در صورت بروز وایرمی قابل ردیابی  -20الگوریتم شماره 
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 (19HSVپیشگیری و درمان عفونت هرپس سیمپلکس )

 پیشگیری 

م بالینی شدیدتر و پاسخ به درمان کمتر از افراد عادی خواهد لائدر صورت بروز عفونت هرپس سیمپلکس در بیماران پیوندی، ع

دریافت کنند. بیمارانی که  داروی ضد ویروسشود این بیماران جهت پیشگیری از عفونت هرپس،  بنابراین پیشنهاد می ،بود

دارند، به دلیل پوشش هرپس یا اپشتین بار گانسیکلوویر برای پیشگیری از عفونت سایتومگالوویروس  (وال)اندیکاسیون دریافت 

در بیمارانی که کاندید دریافت رژیم  برای پیشگیری از عفونت هرپس ندارند. دیگری  نیاز به تجویز داروی ،توسط این داروها

باشند، نیاز به دریافت دارو  HSV-2و  HSV-1مثبت صورتی که دارای سرولوژی در  نمی باشند، CMVیلاکسی برای عفونت پروف

عضو دریافت می  هرپس در گیرندگان با سرولوژی منفی که از دهنده با سرولوژی مثبت .برای پیشگیری از عفونت هرپس دارند

. بیمارانی (28) ارگان می توانند با نظر سرویس معالج کاندید دریافت پروفیلاکسی شوندطریق کنند، به علت ریسک انتقال هرپس از 

یر دریافت و)وال( گانسیکلو CMVکه به دلیل رد مزمن تایموگلوبولین دریافت می کنند، در صورتی که جهت پروفیلاکسی عفونت 

ماه  1دریافت کنند. حداقل مدت زمان پروفیلاکسی نکنند، بایستی جهت پروفیلاکسی عفونت هرپس سیمپلکس )وال( آسیکلوویر 

شوند، در  وه بر این، بیمارانی که کاندید دریافت بورتزومیب یا ریتوکسیمب میلاع. (36) (21است )مراجعه به الگوریتم شماره 

 (.25د )دریافت کنن کسی داروییلاپروفی هاشود در طی درمان با این دارو ریسک فعال شدن هرپس ویروس قرار دارند و پیشنهاد می

 

  درمان

می تواند در نظر گرفته شود. تصمیم گیری برای استفاده از فرم  یا تزریقی آسیکلوویر خوراکیمخاطی: درمان با -درگیری پوستی -

طول دوره خوراکی یا تزریقی بر اساس شدت ایموساپرسیو بودن بیمار، شک به انتشار و امکان جذب خوراکی گرفته می شود. 

با دوز  آسیکلوویر وریدی ،مخاطی-در صورت درگیری منتشر پوستیاست.  روز 5-7تا زمان خوب شدن ضایعات و حداقل  ندرما

  (.36د )روز ادامه داده شو 14ساعت( به مدت حداقل  8هر  mg/kg 15های بالاتر )

سال با  12زیر  کودکانساعت استفاده شود. در  8هر  mg/kg 15با دوز  تزریقی آسیکلوویراز و منتشر:  CNSدرگیری احشایی،  -

وریدی تا  طول دوره درمانساعت افزایش داد. در این موارد  8هر  mg/kg20 کنترل عوارض خونی و کلیوی می توان دوز را تا 

خوراکی برای  ( است و پس از آن ممکن است درمانCNSروز )در عفونت های  21الی  14حداقل زمان بر طرف شدن بیماری یا  

 (.36د )بیمار در نظر گرفته شو

می تواند درگیر کند چشم است. در صورت درگیری چشمی با سرویس چشم  HSVکه  را کراتیت: یکی دیگر از محل هایی-

. در درگیری اپیتلیوم از داروهای ضد می تواند موضعی و/یا سیستمیک باشدپزشکی مشاوره انجام شود. درمان کراتیت هرپسی 

 Stromalدر مواردویروس موضعی استفاده می شود و نیازی به استفاده از داروهای ضد ویروس سیستمیک و یا استروئید نیست. 

keratitis ، بیماری  باید مورد استفاده قرار گیرد. در این موارد برای پیشگیری از عود در کنار درمان ضد ویروس استرویید موضعی

 (.37) (15ماه با آسیکلوویر خوراکی با دوز نگهدارنده توصیه می شود )مراجعه به جدول شماره  6درمان پروفیلاکسی برای 

                                                           
19Herpes simplex virus  
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در مواردی که شک به مقاومت بر اساس سابقه و عدم پاسخ به دوز بالای آسیکلوویر قویاً مطرح باشد، درمان جایگزین  مقاومت:

سیدوفوویر ، فوسکارنت وریدیپیش از اثبات مقاومت دارویی باید شروع گردد. درمان های جایگزین در موارد مقاومت شامل 

است. همچنین در موارد مقاومت به آسیکلوویر در صورت  موضعی % 5یمود ایمیکوئو تری فلوریدین موضعی ، وریدی و موضعی

 طول دوره درمان بر اساس پاسخ بالینی بیمار تعیین می شود.. (36د )امکان می توان دوز داروهای ایمونوساپرسیو بیمار را کاهش دا

قطع داروی ضد ویروس تجربه می کنند، اپیزود عود را پس از  2 از یا بیش 2در بیمارانی که  درمان سرکوب کننده مزمن:

درمان ضد ویروس سرکوب کننده می تواند تا زمان کاهش ایمونوساپرشن بیمار ادامه پیدا کند. در بیمارانی که مکرراً دچار اپیزود 

مان اپیزودی  در مقایسه با در . این رویکردهای عود می شوند درمان ضد ویروس سرکوب کننده می تواند تا سال ها ادامه پیدا کند

 12دوز آسیکلوویر در این شرایط در کودکان کمتر از  (.36ت )همراه اس رمقاوم به آسیکلووی HSVبا ریسک کمتری برای بروز 

میلی گرم دوبار در روز  400سال  12میلی گرم در هر دوز( و در کودکان بالای  400دوبار در روز )ماکزیمم  mg/kg 20سال 

 است.
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 پیشگیری و درمان عفونت هرپس سیمپلکس پس از پیوند-21الگوریتم شماره 

 آسیکلوویر:-

 بار در روز  5تا  3میلی گرم  200خوراکی: 

 ساعت 8هر  mg/kg/dose 5 تزریقی: 

  

 وال آسیکلوویر خوراکی: -

mg/kg/dose 20  میلی  500 ماکزیمم)دو بار در روز

 (دوبار در روزگرم 

 

آنتی وایرال برای  در صورت عدم دریافت داروی

پروفیلاکسی حداقل  موارد زیر، در CMVپروفیلاکسی 

 :به مدت یک ماه انجام شود

 بیماران با سرولوژی مثبت -

 برای درمان ریجکشن rATGاستفاده از  -

بیماران با سرولوژی منفی نیز با نظر سرویس محترم  -

 معالج می توانند کاندید دریافت پروفیلاکسی باشند.

 :زیر است درمان می تواند موضعی و/یا سیستمیک باشد که شامل موارد

 (3خوراکی )دوز دارو مطابق جدول شماره  آسیکلوویر-

 روز 7بار در روز تا زمان بهبودی و سپس یک قطره سه بار در روز به مدت  5قطره چشمی گانسیکلوویر: یک قطره  -

 بهبودی روز یا سه روز پس از 7به مدت  بار در روز 5 : % 3پماد آسیکلوویر  -

 روز یا سه روز پس از بهبودی 7بار در روز به مدت  5یک قطره  :قطره چشمی تری فلوریدین -

 .به درمان اضافه شودبایستی ید موضعی ئاسترو ،غیر نکروتیک  Stromal keratitisدر موارد ֎

 برای پیشگیری از عود بیماری می تواند در نظر گرفته شود.ماه  12-6به مدت  با دوز نگهدارنده آسیکلوویر خوراکی  ֎

 تزریقی: رآسیکلووی-

 ساعت )با کنترل عوارض خونی و کلیوی می توان دوز را تا  8هر  mg/kg/dose 15 سال: 12زیر  کودکان 

mg/kg20  ساعت افزایش داد(.  8هر 

 ساعت 8هر  mg/kg/dose 10سال:  12 بالای کودکان

و  ادامه داده شود( CNS)در عفونت های روز  21الی  14 حداقلدرمان وریدی تا زمان بر طرف شدن بیماری یا  

 پس از آن ممکن است درمان خوراکی برای بیمار در نظر گرفته شود.

 میلی گرم در هر دوز  800چهار بار در روز، ماکزیمم mg/kg/dose 20: آسیکلوویر خوراکی-

 ساعت 8هر  mg/kg/dose 10: تزریقی آسیکلوویر-

 روز 5-7ضایعات و حداقل طول دوره درمان: تا زمان خوب شدن -

 8هر  mg/kg/dose 15با دوز های بالاتر ) : آسیکلوویر وریدیمخاطی-در صورت درگیری منتشر پوستی ֎

 روز ادامه داده شود. 14ساعت( به مدت حداقل 

 

 درمان

ی احشایی، 
درگیر

C
N

S
 

و منتشر 
 

ت پوستی
ضایعا

-
مخاطی

 
ت
کراتی

 

 پیشگیری

 هرپس سیمپلکس و درمان عفونت  پیشگیری
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 هرپسی دوز آسیکلوویر در درمان و پروفیلاکسی ثانویه در کراتیت چشمی -15جدول شماره 

 دوز نگهدارنده دوز درمانی سن

 گرم دو بار در روز میلی 100 بار در روزگرم سه  میلی 100 ماهگی 18تا 

 گرم دو بار در روز میلی 200 گرم سه بار در روز میلی 200 سالگی 3ماهگی تا  18

 گرم دو بار در روز میلی 300 گرم سه بار در روز میلی 300 سالگی  6تا  3

 گرم دو بار در روز میلی 400 گرم سه بار در روز میلی 400 سال 6بزرگتر از 

 

 

 

 یویکل ییدر نارسا ریکلوویدوز آس متنظی – 16جدول شماره 

 دوز پیشنهادی عملکرد کلیه

2CrCl >50 mL/minute/1.73 m .تنظیم دوز نیاز نیست 

2CrCl 25 to 50 mL/minute/1.73 m  ساعت 12تجویز دوز معمول هر 

2CrCl 10 to <25 mL/minute/1.73 m   ساعت 24تجویز دوز معمول هر 

2<10 mL/minute/1.73 m CrCl  ساعت 24درصد دوز معمول هر  50تجویز 

 ساعت، تجویز پس از همودیالیز 24هر  mg/kg/dose 5 همودیالیز روتین

 ساعت 24هر  mg/kg/dose 5 دیالیز صفاقی 

CRRT mg/kg/dose 10  ساعت 12هر 

 

 و هرپس زوستر  (20VZV) زوستر لاونت واریسعفپیشگیری و درمان 

  د:افتراق این دو نوع عفونت باید به تعاریف آن ها دقت نموجهت 

که تا به حال با ویروس  الانیی فرد با ویروس است. بیشتر در کودکان و بزرگس ناشی از اولین مواجهه (آبله مرغان)زوستر  لاعفونت واریس

ی صورت و تنه است ولی در  در ناحیه صاًخارش دار خصو لارآن شامل تب و راش وزیکو لائمشود. ع اند دیده می مواجهه نداشته

تواند با درگیری احشایی، بیماری شدید پوستی و ترومبوز گسترده داخل عروقی همراه شود. همچنین امکان بروز  بیماران پیوندی می

 .م غیر معمول شامل درگیری مولتی ارگان بدون راش یا با راش های تاخیری وجود داردلائع

                                                           
20 Varicella zoster virus  
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سال و در افرادی که داروهای سرکوب  65 الایناشی از فعال شدن مجدد ویروس است که بیشتر در سنین ب (زونا)عفونت هرپس زوستر

زوستر ولی شدیدتر است و ممکن است  لاآن مانند عفونت واریسلائم شود. ع ی قوی سیستم ایمنی دریافت می کنند دیده می کننده

در بدن، درگیری ای مانند انتشار ویروس  ثانویه لاتتواند منجر به بروز مشک منتشر شوند. عفونت هرپس زوستر میها در سراسر بدن  راش

 .ها و دردهای نوروپاتیک بعد از عفونت شود ارگان

 پیشگیری

)مراجعه به  ی آن واکسینه شوند زوستر بررسی شوند و با توجه به نتیجهلا کاندید پیوند از نظر سرولوژی واریس کودکان، ندقبل از پیو

عضای خانواده بیمار نیز در صورتی که سرولوژی منفی م است تمام نزدیکان و الازوجه شود که جهت کاهش چرخه ویروس (. ت5فصل 

که کاندید تمام نزدیکان و اعضای خانواده  دریافت کنند. همچنین واکسن ،نداشته باشند VZV و منعی برای دریافت واکسن داشته باشند

پیشگیری از سایتومگالوویروس یا هرپس داروهایی که برای (. 38د )دریافت واکسن هرپس زوستر هستند نیز بایستی واکسن دریافت کنن

بیمار از نظر  چنانچه  هم موثر هستند. لاشوند بر پیشگیری از واریس تجویز می آسیکلوویر (وال)گانسیکلوویر و یا (وال )شامل  سیمپلکس

به مدت یک ماه بعد از کاندید دریافت آنتی وایرال نباشد، )وال(آسیکلوویر  HSVو یا  CMVسرولوژی مثبت باشد و برای پیشگیری از 

به عفونت تماس  لاروز گذشته با بیمار مبت 10منفی است و در طی  لادر صورتی که بیمار از نظر سرولوژی واریسپیوند تجویز می شود. 

 دریافت کندداروی ضدویروس با دوز درمانی ایمونوپروفیلاکسی و یا قابل توجه داشته است، نیاز به پیشگیری بعد از مواجهه دارد و باید 

  مراجعه شود. 22جهت مشاهده جزئیات به الگوریتم شماره (. 39،38،28)

 درمان

های آزمایشگاهی مانند یافتن ویروس  بالینی بوده ولی در بیماران با سیستم ایمنی سرکوب شده ممکن است از روش شخیص عفونت غالباًت

درمان آبله مرغان در این بیماران به صورت وریدی با آسیکلوویر آغاز می استفاده شود.  PCR ها یا خون با متد در ترشحات وزیکول

طول . توان دارو را به فرم خوراکی تغییر داد عدم ایجاد ضایعه جدید، میدر صورت پس از قطع تب، بهبود قابل توجه بیمار و شود و 

از آنتی هیستامین ها برای کاهش خارش و از استامینوفن می توان  می باشد. همچنین  روز یا تا خشک شدن ضایعات 10-7 معمولاً درمان 

 (.39) ها به علت احتمال ارتباط با عفونت های استرپتوکوکی پوستی توصیه نمی شود NSAIDبرای کنترل تب استفاده کرد. استفاده از 

 کودکانسال به صورت خوراکی با )وال( آسیکلوویر و در  2بالای  کودکاندرمان در  ،در صورت بروز هرپس زوستر یا زونا لوکالیزه

ادامه یابد.  روز یا تا خشک شدن ضایعات 7حداقل  سال با آسیکلوویر تزریقی انجام می شود. درمان بایستی سریعاً شروع گردد و 2زیر 

م بیمار و عدم لائیا تا زمان شروع بهبود عو روز  7برای حداقل  آسیکلوویر وریدیها با بیماری تهاجمی به بافت  و منتشر درمان زونای

. در بیماران با درگیری های گسترده شودمی و سپس تغییر به فرم خوراکی طبق شرایط بیمار انجام  انجام می شودتشکیل ضایعات جدید 

 23جهت مشاهده جزئیات درمان به الگوریتم شماره . (39د )طول مدت درمان وریدی ممکن است طولانی تر باش CNSیا درگیری 

 مراجعه شود.
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 بعد از پیوند قبل از پیوند

  واریسلاپیشگیری از عفونت 

مثبت باشد واریسلا بیمار در صورتی که سرولوژی 

کاندید  HSVیا  CMVو برای پیشگیری از 

نباشد )تعداد بسیار اندکی آنتی وایرال دریافت 

بیماران(، آسیکلوویر به مدت یک ماه بعد از پیوند 

و یا بعد از درمان رد پیوند  با تایموگلوبولین تجویز 

 شود:

 آسیکلوویر:-

 بار در روز   5تا  3میلی گرم  200خوراکی: 

 ساعت 8هر  mg/kg 5 تزریقی: 

 

 واکسیناسیون آنتی وایرال

بیماران سرونگاتیو در صورت نداشتن کنترا در  -

هفته  4، واکسن واریسلا زوستر حداقل ناندیکاسیو

 پیش از پیوند دریافت گردد.

در این بیماران به علت کاهش اثر بخشی، دریافت -

هفته توصیه  6-4دو دوز واکسن با فاصله حداقل 

 5می شود )جهت اطلاع از جزئیات بیشتر به فصل 

 مراجعه شود(.

 

 درمان طی ده روز ابتدایی پس از مواجه شروع شود:

 ویروس ضد داروی ±کسی لادرمان انتخابی: ایمونوپروفی ●

، گذشت کسیلاعدم دسترسی به ایمونوپروفیداروهای ضد ویروس می توانند در مواردی مانند  ●

و همچنین در مواردی به صورت  ،کسیلاایمونوپروفیبا فرد مبتلا و عدم دریافت  بیش از ده روز

 ادجوانت به رژیم ایمونوپروفیلاکسی استفاده شوند.

 :کسی شامللاایمونوپروفی 

کیلوگرم وزن بدن به صورت  10واحد به ازای هر  125تزریق سریع ن واریسلا: ایمونوگلوبولی - 

در حال حاضر )روز اول مواجهه  10در طی  (واحد 625واحد و حداکثر  125حداقل)نی لایکجا عض

 (.باشد در ایران موجود نمی

در  در صورتی که ایمونوگلوبولین اختصاصی (:IVIG) غیر اختصاصیایمونوگلوبولین وریدی  - 

 .، هرچه سریعتر شروع شودmg/kg 400 دسترس نباشد، به صورت تزریق وریدی تک دوز 

 ضد ویروس یهادارو .
 خوراکی سه بار در روز( g 1)ماکزیمم  mg/kg20  وال آسیکلوویر  -

 خوراکی ( چهار بار در روزmg800 )ماکزیمم  mg/kg 20 آسیکلوویر -

 روز 7به مدت  از مواجهه روز پس 7-10شروع کسی: لامدت پروفی ֎

در )پس از مواجهه  22 و ادامه تا روز 3 شروع از روزآلترناتیو در بیماران ایمونوساپرس شدید: ֎

 ادامه داده شود(. 28تا روز  ،سی دریافت کرده اندلاکایمونوپروفی بیمارانی که

 با فرد مبتلا در بیمار سرونگاتیو  *پروفیلاکسی پس از تماس  قابل توجه

 عریف تماس قابل توجه: ت *

  سر پوشیده دقیقه در اتاق های بازی 5یا تماس رودر رو بیش از  و فرد بیمارخانه با در  اقامت :سرپاییهای در محیط 

 یا ناقل لادرمان مبتتخته با فرد بیمار یا تماس رو در رو با کادر  4تا  2اتاق   قرار گرفتن در :در بیمارستان 

 

  پیشگیری از عفونت واریسلا زوستر -22الگوریتم شماره 
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  پس از پیوند واریسلاعفونت درمان  

 هرپس زوستر یا زونا واریسلا زوستر یا آبله مرغان

 ونای لوکالیزه پوستیز

  آسیکلوویر ●

 سال: آسیکلوویر وریدی  2کودکان کوچکتر از -

mg/kg  10  ساعت 8هر 

 20خوراکی  رسال: آسیکلووی 2کودکان بالای -

mg/kg  میلی گرم  800چهار با در روز، حداکثر

  در هر دوز

 وال آسیکلوویر ●

 mg/kgسال می تواند با دوز   18تا  2در کودکان  

ساعت(  8گرم هر  1)ماکزیمم ساعت  8هر  10

 مورد استفاده قرار گیرد.

روز  7طول درمان: شروع سریع و ادامه حداقل ●

 یا تا خشک شدن ضایعات

ساعت  8هر  mg/kg 10 با دوزآسیکلوویر وریدی  ●

 .(ساعت اول ایجاد راش 24به ویژه طی )

پس از قطع تب، بهبود قابل توجه بیمار و عدم ایجاد  -

توان دارو را به فرم خوراکی تغییر  ضایعه جدید، می

 . داد

روز یا تا خشک شدن  7-10لاً طول درمان: معمو●

 ضایعات

در صورت استفاده از آسپرین، به جهت افزایش  ●

 ریسک سندروم ری آسپرین بیمار موقتاً  قطع گردد.

  در صورت امکانکاهش ایمونوساپرشن بیمار 

به جز در  لایا ایمونوگلوبولین واریس IVIG مصرف● 

شرایط عفونت تهدید کننده حیات، به طور معمول 

 .پیشنهاد نمی شود

 

منتشر، بیماری تهاجمی به بافت مانند مغز،   زونای

  هانت-چشم، گوش یا سندرم رامسی
 ساعت 8هر  mg/kg 10 آسیکلوویر وریدی با دوز●

روز یا تا زمان شروع  7درمان وریدی برای حداقل  ●

م بیمار و عدم تشکیل ضایعات جدید ادامه لائبهبود ع

 یابد و سپس تغییر به فرم خوراکی طبق شرایط بیمار

. در بیماران با درگیری های گسترده یا انجام شود

طول مدت درمان وریدی ممکن است  CNSدرگیری 

 طولانی تر باشد.

در صورت درگیری چشم، جهت تصمیم گیری در  ●

خصوص مدت زمان درمان با آنتی وایرال و استفاده از 

مشاوره به سرویس چشم پزشکی ها  دکورتیکواستروئی

 داده شود.

 پس از پیوند کودکاندرمان عفونت واریسلا زوستر و هرپس زوستر در  - 23شماره  الگوریتم
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 (21HBVعفونت هپاتیت ب )

پس از پیوند  HBVبسیار نادر است. اهمیت در کودکان  Bهپاتیت  تسیروز یا کارسینوم هپاتوسلولار ناشی از عفون پیوند کبد در زمینه 

است. بیمارانی که تکثیر فعال ویروس در آنها وجود دارد یا شواهد  de novoکبد کودکان، به علت خطر فعال شدن مجدد یا عفونت  

به علت سرکوب سیستم ایمنی قرار می گیرند. از  تدر معرض خطر فعال شدن مجدد عفون سرولوژیکی از تماس قبلی با ویروس دارند،

محسوب می شوند. بنابراین گیرندگان و دهندگان بایستی پیش از پیوند  de novo، عامل اصلی عفونت HBVطرفی دهنده های ناقل 

استفاده از داروهای ضد ویروس تصمیم گیری شود.  در تحت غربالگری قرار بگیرند و براساس نتایج آن در خصوص انجام پیوند و یا 

 موارد مربوط به غربالگری و تصمیم گیری برای بیماران به تفصیل ارائه شده است. 25و  24الگوریتم های شماره 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
21Hepatitis B virus  

 در دهنده پیوند: HBVارزیابی 

 HBs Agو  anti-HBcچک کردن 

 HBs Ag منفی شدن و anti-HBc مثبت شدن HBs Ag مثبت شدن

 HBV DNAچک  HBV DNAچک 

ترجیحاً از این ارگان استفاده نشود. در صورت نیاز، 

استفاده از این ارگان با در نظر گرفتن  شروط زیر امکان 

 پذیر است:

•HBs Ag  مثبت باشد.ه گیرند 

• HDV .گیرنده منفی باشند 

 پیوند، پس ازداروی آنتی وایرال )انتکاویر یا تنوفوویر(  •

 شروع  گردد.  به صورت مادام العمر برای گیرنده 

• HBIg  طی فازanhepatic  و شش روز ابتدایی با دوز

IU/kg 200  روزانه تجویز شود و طی یکسال اول به منظور

به صورت  HBIg، تزریق <IU/L100 anti-HBs حفظ 

 در نظر گرفته شود. IU/kg 50-200دوره ای با دوز 

هر سه ماه برای  HBs Agبا یا بدون  HBV DNAچک  •

 ماه تا پایان عمر 3-6یک سال اول و سپس هر 

 

 

 منع پیوند منع پیوند
اولویت دریافت این ارگان در درجه اول برای 

، در درجه دوم برای بیماران مثبت HBs Agگیرندگان 

دارای ایمنی )طبیعی یا واکسن( و در درجه سوم برای 

 در نظر گرفته شود. بیماران غیر ایمن

 پس ازداروی آنتی وایرال )انتکاویر یا تنوفوویر(  •

 شروع  گردد.  به صورت مادام العمر برای گیرنده  پیوند،

هر سه ماه  HBs Agبا یا بدون  HBV DNAچک  •

 ماه تا پایان عمر  3-6برای یک سال اول و سپس هر 

 منفی منفی مثبت مثبت

 در دهنده پیوند پیش از پیوند Bارزیابی عفونت هپاتیت  -24الگوریتم شماره 
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 ه پیوندگیرنددر  HBVارزیابی 

 HBs Ag و منفی شدن anti-HBc مثبت شدن

• HBV DNA ،HBe Ab ،HBe Ag  وHDV Ab .برای بیمار چک شود 

 .بررسی شود HDV RNA بیمار باید از نظر HDV Ab در صورت مثبت بودن •

 

 

واکسیناسیون برای بیمارانی که تیتر   •

anti-HBs Ab  کمتر ازIU/L 10  ،دارند

 . پیش از پیوند در نظر گرفته شود

برای بیماران با سیروز پیشرفته، ایمنی  •

سرکوب شده و یا عدم پاسخ دهی  به دوز 

معمول از دوز دو برابر واکسن با فواصل 

 .(5)مراجعه به فصل  استاندارد استفاده شود

 

 

 HBV DNA + 

 ،anti-HBc Abچک کردن 

HBs Ag  وanti-HBs Ab 

 

 پس ازداروی آنتی وایرال )انتکاویر یا تنوفوویر(  •

 به صورت مادام العمر برای تمامی بیماران پیوند،

 شروع  گردد. 

برای بیماران با ریسک پایین برای عود، می توان  •

به صورت  HBIgرژیم آنتی وایرال به تنهایی یا با 

 .روز( در نظر گرفت 7تا  5کوتاه مدت )

برای بیماران با ریسک بالای عود شامل بیمارانی  •

نتی وایرال ندارند، که پایبندی مناسبی به رژیم آ

، HIV/HDV/HCVبیماران با عفونت همزمان 

در زمان پیوند و  HBV DNAبیماران با لود بالای 

بیماران با مقاومت دارویی تایید شده می توان حداقل 

در کنار رژیم آنتی وایرال  HBIg٭به مدت یکسال 

 در نظر گرفت.

. 

 

 

 

داروی آنتی وایرال )انتکاویر یا  •

تنوفوویر( در اسرع وقت با هدف 

رسیدن به سطح غیر قابل شناسایی 

تا زمان پیوند،  HBV DNAاز 

 شروع  گردد. 

 

 

 HBV DNA - 

 anti-HBsو  anti-HBc ،HBs Ag منفی شدن

داروی آنتی وایرال )انتکاویر یا  •

به صورت مادام  پیوند، پس ازتنوفوویر( 

 شروع  گردد.  العمر برای تمامی بیماران

واکسیناسیون برای بیمارانی که تیتر   •

anti-HBs Ab  کمتر ازIU/L 10  ،دارند

 پیش از پیوند در نظر گرفته شود.

برای بیماران با سیروز پیشرفته، ایمنی  •

ه و یا عدم پاسخ دهی  به دوز سرکوب شد

معمول از دوز دو برابر واکسن با فواصل 

 (.5)مراجعه به فصل  استاندارد استفاده شود

 

 

 

 

 HBV DNA +  HBV DNA - 

 HBs Ag مثبت شدن

• HBV DNA  وHDV Ab .برای بیمار چک شود 

 .بررسی شود HDV RNA بیمار باید از نظر HDV Ab در صورت مثبت بودن •

 

 

 در نظر گرفته شود. IU/kg 50-200به صورت دوره ای با دوز  HBIg، تزریق <IU/L100 anti-HBs روزانه تجویز شود و طی یکسال اول به منظور حفظ  IU/kg 200و شش روز ابتدایی با دوز  anhepaticطی فاز  HBIg  ٭

 

 ه پیوند پیش از پیوندگیرنددر  Bارزیابی عفونت هپاتیت  -25الگوریتم شماره 
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 کودکان HBVداروهای ضد ویروس مورد استفاده در 

با سیستم ایمنی سرکوب شده، می باشند.  کودکانو انتکاویر داروهای انتخابی برای پیشگیری و فعال شدن مجدد هپاتیت ب در  رتنوفووی

آورده شده است. لامیوودین به علت ریسک بالای بروز مقاومت به ویژه  17این داروها در جدول شماره  یویدوز کل میو تنظ نگیدوز

 در بیماران با سیستم ایمنی سرکوب شده، انتخابی نیست و استفاده از آن توصیه نمی شود. 

 روجود دارد. تنوفووی (TAF)و تنوفوویر آلفنامید  (TDF): به صورت دو فرمولاسیون تنوفوویر دیزوپروکسیل فومارات رتنوفووی ●

ایمنی خوب است و در موارد مقاومت به لامیوودین می تواند استفاده شود. تنوفوویر دارای عوارض  لدارای اثربخشی عالی و پروفای

برای  TDFتر می باشد. بیش TAFدر مقایسه با  TDFسمیت کلیوی و کاهش دانسیته استخوانی است که این عارضه برای فرمولاسیون 

اگرچه مطالعات مربوط به تاییدیه ندارد  کودکاندر  TAFرا دارد. استفاده از  FDAکیلوگرم تاییدیه  10سال و بالای  2بالای  کودکان

 (. 40د )سال مجاز می دانن 12بالای  کودکانرا در  TAFدر حال انجام است. برخی منابع استفاده از  کودکاناثربخشی و ایمنی آن در 

 را دارد. در بیمارانی که  سابقه درمان با لامیوودین FDAکیلوگرم تاییدیه  10سال و بالای  2بالای  کودکانانتکاویر: این دارو  برای  ●

 دارند، استفاده از انتکاویر با ریسک بالاتری برای مقاومت همراه است.

 HBVداروهای ضد ویروس مورد استفاده در دوزینگ و تنظیم دوز کلیوی  -17جدول شماره 

داروی ضد 

 ویروس

کلیرانس تنظیم دوز کلیوی براساس  دوزینگ سن مورد تایید

  (min/ml) کراتینین

سال و  2بزرگتر از  انتکاویر 

 کیلوگرم  10بالای 

 

 میلی گرم روزانه 0.15کیلوگرم:  11تا  10

 میلی گرم روزانه 0.2کیلوگرم:  14تا  11

 میلی گرم روزانه 0.25کیلوگرم:  17تا  14

 میلی گرم روزانه 0.3کیلوگرم:  20تا  17

 میلی گرم روزانه 0.35کیلوگرم:  23تا  20

 میلی گرم روزانه 0.4کیلوگرم:  26تا  23

 میلی گرم روزانه 0.45کیلوگرم:  30تا  26

 میلی گرم روزانه 0.5کیلوگرم:  30بیشتر از 

 میوودین و سابقه استفاده از لا در صورت* 

، تمام دوزینگ دارویی مطرح بودن مقاومت

برابر می شود و فرکانس تجویز  های فوق دو

 .ثابت می ماند

 : نیاز به تنظیم دوز وجود ندارد.50بیشتر از 

: نصف دوز روزانه یا دوز کامل هر 30-49

 ساعت 48

: یک سوم دوز روزانه یا دوز کامل 10-29

 ساعت 72هر 

دوز روزانه یا دوز  : یک دهم10کمتر از 

 کامل به صورت هفتگی

همودیالیز: یک دهم دوز روزانه یا دوز کامل 

 به صورت هفتگی

 

تنوفوویر 

دیزوپروکسیل 

 فومارات

سال و  2بزرگتر از 

 کیلوگرم  10بالای 

 

mg/kg 8  300روزی یکبار با حداکثر دوز 

 میلی گرم در روز

 : نیاز به تنظیم دوز وجود ندارد.50بیشتر از 

 ساعت 48: دوز کامل هر 30-49

 ساعت 96تا  72: دوز کامل هر  10-29

 : توصیه نمی شود.10کمتر از 

همودیالیز: دوز کامل به صورت هفتگی، 

 پس از جلسه همودیالیز 
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 آنفلوانزاپیشگیری و درمان عفونت 

 .(28) ارائه شده است 26به الگوریتم شماره  آنفلوانزاجزئیات پیشگیری و درمان عفونت 

 پیشگیری

کموپروفیلاکسی پس از مواجهه ممکن و  پیشگیری به سه صورت واکسیناسیون، کموپروفیلاکسی قبل از مواجهه آنفلوانزابرای ویروس 

 است انجام شود.

واکسیناسیون سالیانه انجام شود.  بایستی  بعد از پیوند کبد ، سن ماه 6در تمام کودکان بالای  آنفلوانزاجهت پیشگیری از  :واکسیناسیون ▪

دریافت کنند. جهت اطلاع از   آنفلوانزابه صورت سالیانه واکسن کنند نیز باید همچنین خانواده و افرادی که با این بیماران زندگی می

 مراجعه شود.  5جزئیات، به فصل 

 کودکانبعد از پیوند کبد  آنفلوانزاهت پروفیلاکسی به طور کلی استفاده از داروهای ضدویروس ج کموپروفیلاکسی قبل از مواجهه: ▪

باشد )مثلا درمان  لبودن واکسن نا محتم شکنترا اندیکاسیونی برای دریافت واکسن داشته باشد یا اثر بخکه  در شرایطی شود.توصیه نمی

باشد قرار داشته باشد(، پروفیلاکسی با دریافت کرده باشد، در دوره ابتدایی پس از پیوند که بیمار شدیداً ایمونوساپرس می  رد پیوند

  .(41) تواند در نظر گرفته شود ماه می 3بزرگتر از  کودکان برای  ،آنفلوانزافصل شیوع  از زمان شروعهفته  12به مدت اسلتامیویر 

، )به تماس نزدیک داشته و بدون علامت باشند آنفلوانزامبتلا به  فردماه که با  3بالای  کودکانبرای  ه: کموپروفیلاکسی پس از مواجه ▪

روز  7-10به مدت  ریویبا اسلتام یلاکسیکموپروف، (بیمارانی که به شدت ایمونوساپرس هستندو در  ی بیمارستانیآنفلوانزاموارد در ویژه 

 .(41) شود یم هیتوص

 آورده شده است.  18در جدول شماره  پروفیلاکسی اسلتامیویردوز 

 درمان

، بایستی سریعاً تحت درمان با داروی ضد ویروس مناسب آنفلوانزابا هر شدتی از بیماری، در صورت شک یا تایید عفونت  کودکانتمامی 

با این حال درمان دارویی برای  با پیامدهای بهتری همراه بوده است. ،علائم بروزساعت ابتدایی از  48قرار گیرند. شروع سریع درمان طی 

، Bو  A آنفلوانزادر ایران تنها داروی ضد ویروس برای درمان  تمامی بیماران بدون توجه به زمان شروع علائم باید در نظر گرفته شود.

موجود است. دوز درمانی اسلتامیویر را در جدول شماره  میلی گرمی 75اسلتامیویر می باشد. این دارو در ایران به صورت کپسول های 

دوره های طولانی تری از درمان  ممکن است ،در صورت تداوم علائم بالینی . روز است 5طول دوره درمان حداقل  آورده شده است. 18

در بازار دارویی ایران در زمان تدوین  تجاری سوسپانسیون اسلتامیویر به صورت  فرآوردهبا اسلتامیویر لازم باشد. با توجه به عدم وجود 

موقتی به فرم سوسپانسیون از کپسول  فرآوردهتوان  می کودکاناین پروتکل، جهت انعطاف پذیری در استفاده از دوزهای مختلف در 

 مراجعه شود(. 9های آن تهیه کرد )به فصل 

شوند، با هر شدتی از بیماری باید  آنفلوانزادر صورتی که سایر اعضای خانواده و افرادی که با گیرنده پیوند زندگی می کنند مبتلا به 

 درمان ضدویروس را دریافت کنند.
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 آنفلوانزابرای درمان و پروفیلاکسی  کودکاندوزینگ اسلتامیویر در  -18جدول شماره 

 پروفیلاکسی دوز دوز درمانی سن بیمار

 میلی گرم یکبار در روز 12 میلی گرم دو بار در روز 12 ماه 3کمتر از شیرخواران 

 میلی گرم یکبار در روز 20 میلی گرم دو بار در روز 20 ماه 6تا  3 شیر خواران

 میلی گرم یکبار در روز 25 میلی گرم دو بار در روز 25 ماه 11تا  6 شیرخواران

 میلی گرم یکبار در روز 30 میلی گرم دو بار در روز 30 کیلوگرم 15کمتر از  کودکان

 میلی گرم یکبار در روز 45 میلی گرم دو بار در روز 45 کیلوگرم 23تا  15 کودکان

 میلی گرم یکبار در روز  60 میلی گرم دو بار در روز  60 کیلوگرم 40تا  23 کودکان

 میلی گرم یکبار در روز 75 میلی گرم دو بار در روز 75 کیلوگرم 40بالای  کودکان
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 واکسیناسیون پیشگیری 

کموپروفیلاکسی 

 قبل از مواجهه

 

شرایط زیر می تواند مد نظر قرار کموپروفیلاکسی 

 گیرد:

بیمار کنترا اندیکاسیونی برای دریافت واکسن  •

 .داشته باشد

باشد )مثلا درمان  لبودن واکسن نا محتم شاثر بخ •

ریجکشن دریافت کرده باشد، در دوره ابتدایی پس 

باشد قرار ی شدیداً ایمونوساپرس م از پیوند که بیمار

داشته باشد، احتمال شروع پاسخ ایمنی تا قبل از اتمام 

 محتمل نباشد( آنفلوانزافصل شیوع 

 

 درمان

با هر شدتی از بیماری، در صورت شک یا  کودکانتمامی 

داروی ضد ، بایستی سریعاً تحت درمان با آنفلوانزاتایید عفونت 

ساعت  48ویروس مناسب قرار بگیرند. شروع سریع درمان طی 

 .ابتدایی از شروع علائم با پیامدهای بهتری همراه بوده است

ت آنفلوانزا
ی و درمان عفون

پیشگیر
 

کموپروفیلاکسی 

 مواجههاز پس 

 

با دوز  اسلتامیویر

 12به مدت  پروفیلاکسی 

هفته از زمان آغاز شیوع 

 کودکاندر فصل آنفلوانزا، 

 ماه 3بزرگتر از 

در شرایطی که کودک پیوند شده  ی لاکسیکموپروف

داشته و بدون  کیتماس نزد آنفلوانزابا فرد مبتلا به 

 یآنفلوانزادر موارد  ژهیعلامت باشد، )به و

 مونوساپرسیکه به شدت ا یمارانیو در ب یمارستانیب

 ، در نظر گرفته شود.هستند(

با دوز  ریویاسلتام

ترجیحاً طی   یلاکسیپروف

ساعت ابتدایی پس از  48

 روز، 7-10مواجه، به مدت 

 ماه 3بزرگتر از  کودکاندر 

 روز  5درمان با اسلتامیویر به مدت حداقل • 

درمان با  در صورت پایدار بودن علائم بالینی، •

 اسلتامیویر به مدت طولانی تری ادامه داده شود.

 سال 9زیر 

 سال 9بالای 

دو دوز از واکسن با 

 هفته   4فاصله حداقل 

واکسن   ≤ 1سابقه دریافت 

 طی سال های گذشته

واکسن  > 1سابقه دریافت 

 طی سال های گذشته

   دریافت یک دوز واکسن

   دریافت یک دوز واکسن

 آنفلوانزاپیشگیری و درمان عفونت -26الگوریتم شماره 
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  19-پیشگیری و درمان عفونت کووید

نیستند  SARS-CoV-2 عفونتدهد که کودکان پیوند شده، در معرض خطر بالاتر  عوارض شدید ناشی از  شواهد کنونی نشان می

و علائم مشابه و سیر بیماری خفیف مشابه جمعیت عمومی کودکان را تجربه می کنند. بنابراین در این جمعیت به نظر نمی رسد رژیم 

 گردد.  19-ایمونوساپرشن نگهدارنده منجر به بروز نوع شدید بیماری کووید

 پیشگیری

واکسینه  SARS-CoV2واکسیناسیون: کودکان با نارسایی پیشرفته کبدی منتظر در لیست پیوند و کودکان پیوندی بایستی در برابر 

شوند. در صورت امکان واکسیناسیون پیش از پیوند و پیش از دریافت داروهای ایمونوساپرسیو انجام شود. انجام واکسیناسیون حداقل 

گیرد. پس از پیوند در صورت دریافت تایموگلوبولین یا ریتوکسیمب انجام واکسیناسیون حداقل با  هفته پیش از پیوند صورت 2

 هفته پس از انجام جراحی صورت گیرد.  6-4ماه و در صورت عدم دریافت این داروها حداقل  3فاصله 

سال دارای مجوز تزریق می باشند. بر  5بالای  کودکان در هر زمان باید به واکسن های موجود در ایران دقت کرد که کدامیک در

ماه از  4اساس توصیه وزارت بهداشت، دوز سوم در بیماران با شرایط خاص از جمله کودکان دریافت کننده ارگان پیوندی با فاصله 

 دوز دوم در نظر گرفته شود. 

 درمان

و شامل درمان حمایتی، استفاده از داروهای به طور کلی رویکرد درمانی در بیماران پیوندی مشابه جمعیت عمومی کودکان است 

ضد ویروس، داروهای ضد التهاب و تعدیل کننده های سیستم ایمنی است. با توجه به شیوع سویه های جدید و به روز شدن اطلاعات 

 گایدلاین کشوری مراجعه شود.ویرایش  در خصوص درمان این عفونت، جهت کسب اطلاعات کامل به آخرین 

 ویمونوساپرسیا میرژ لیتعد

قطع کردن  ایمتوسط کم کردن  ای فیخف 19-دیشده با عفونت کوو وندیمتوسط: به طور معمول در کودکان پ ای فیخف یماریب •

 .شود ینم هیتوص ویمونوساپرسیا یداروها

 میدر مورد رژ یریگ میممکن است تصم دیمتوسط تا شد 19-دیشده با عفونت کوو وندی: در کودکان پدیمتوسط تا شد یماریب •

 رد پیونددر برابر خطر  دیبا ماریب مونوساپرشنیا میکاهش رژ یبرا میلازم باشد. در همه موارد، تصم یبه صورت فرد مونوساپرشنیا

 مارانیدر ب مونوساپرشنیا میرژ لیتعد یبرا نهیبه کردیقرار دارند. رو وندیرد پ یکه در خطر بالا یمارانیدر ب ژهیشود، به و دهیسنج

به  هیتوص دیمتوسط تا شد 19-دیمبتلا به کوو یوندیپ مارانیاز مقالات، در ب یبر اساس برخ .قرار نگرفته است یمورد بررس یوندیپ

کمتر  تی)تعداد لنفوس یمبتلا به لنفوپن مارانیب یبرا ژهیبه و ماریب تیمتابول یتقدم، آن نیشود. در اول یم مونوساپرشنیا میکاهش رژ

 نیتوکیاس نیکنند و ا یرا مهار م IL-1و  IL-6دسته  نیا رایادامه داده شود ز CNIمتوقف شود.  ای( کاهش تریل یلیسلول در م 700از 

شود،  یم دهید دیشد 19-دیمبتلا به کوو مارانیاز ب یبرخ رکه د یکنترل شده ا ریو غ دیشد یمنیپاسخ ا جادیها ممکن است به ا

رسد که  یبه نظر م ینامطلوب  همراه نبوده است و حت یها امدیدر بزرگسالان با پ mTOR یکمک کنند. استفاده از مهار کننده ها

 باشند. SARS-CoV-2 روسیو هیعل یکیولوژیب تیفعال یداروها دارا نیا
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 عفونت های قارچی

  مهاجم کاندیداعفونت پیشگیری و درمان 

 پیشگیری

گیرندگان پیوند کبد توصیه نمی شود. یک رویکرد منطقی تر، در حال حاضر، پیشگیری همگانی در برابر عفونت های کاندیدا در  

عفونتهای کاندیدیایی . (42) دبرای عفونت های قارچی هستن لااست که در معرض خطر با نیپیشگیری هدفمند برای گیرندگا

مختلف متفاوت  ان پیوندی غیر از پیوند ریه است ولی ریسک بروز کاندیدا در بیمارانشایعترین عفونت تهاجمی قارچی در بیمار

در کودکان پس از پیوند ارگان، گایدلاین یا توصیه مشخصی برای پروفیلاکسی با داروهای ضد قارچ بر اساس ریسک است. 

اندیدا آورده شده است که بعضی از این ریسک فاکتورهای احتمالی برای عفونت ک 19فاکتورها وجود ندارد. در جدول شماره 

ریسک فاکتورها بین عفونت کاندیدا و آسپرژیلوس مشترک است. در صورت وجود این ریسک فاکتورهای مشترک، از ضد قارچ 

با پوشش مناسب علیه آسپرژیلوس جهت پروفیلاکسی باید استفاده کرد. در صورت وجود سایر ریسک فاکتورهای غیر مشترک، 

 . (27را برای بیمار در نظر گرفت )الگوریتم شماره  فلوکونازول خوراکی روفیلاکسی بامی توان پ

 

 گیرنده پیوند کبد کودکانریسک فاکتورهای  عفونت آسپرژیلوس و کاندیدا مهاجم در  - 19جدول شماره 

مشترک ریسک فاکتورهای  ریسک فاکتورهای عفونت کاندیدا مهاجم

عفونت آسپرژیلوس و کاندیدا 

 مهاجم 

سایر ریسک فاکتورهای  

 عفونت آسپرژیلوس مهاجم

  ساعت( 10مدت زمان جراحی طولانی )بیش از 

  آناستوموز کولدوکوژژنوستومی 

  پیوند کبد از اهدا کننده زنده 

   های خونی در طی پیوند به صورت  فرآوردهدریافت

 متعدد

  وجود طولانی مدت کاتتر وریدی 

   استفاده طولانی مدت از آنتی بیوتیک وسیع الطیف

 وریدی 

  عوارض جراحی )خونریزی شکمی، لیک صفراوی و

 ترومبوز عروقی(

  هفته بستری بودن در  2بیش ازICU قبل از پیوند 

  بیش از یک هفته بستری درICU  

 کلونیزه شدن قبل و بعد از پیوند 

 رسایی کلیوینا 

 بیماری تنفسی 

  ساعت 48اینتوبه بودن بیش از 

 پیوند مجدد  

 جراحی مجدد 

  نارسایی کلیوی نیازمند همودیالیز در

 روز پیوند 7حین پیوند یا طی 

  MELD score  30بیشتر از 

 
 

  به عفونت ابتلا

 سایتومگالوویروس

  پیوند کبد در زمینه نارسایی حاد

 کبد
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 درمان

گردد. طول دوره درمان در پیشنهاد می در صورت شک به عفونت کاندیدا، کسپوفانژین یا آمفوتریسین بی به عنوان درمان اولیه 

صورتی که بیمار نوتروپنیک باشد، در صورت عدم وجود شواهد مبنی بر کاندیدیازیس مهاجم، تا زمان برطرف شدن نوتروپنی ادامه 

درمان ، یعفونت قارچ یکننده برا تیشواهد حما و عدم وجود ینیدر صورت عدم پاسخ بالداده شود. در بیماران بدون نوتروپنی، 

، ولی در صورت ایجاد پاسخ بالینی، طول دوره درمان بر اساس سورس احتمالی عفونت در نظر روز درمان قطع شود 5تا  4از پس 

 گرفته شود.

، نکات مربوط به درمان عفونت های کاندیدیایی بر اساس سورس عفونت و نکات مربوط به آن ارائه شده 28در الگوریتم شماره 

 .(43) است

مقایسه  21دوزینگ ضد قارچ های مختلف در درمان عفونت های قارچی، در جدول شماره  20در انتهای این بخش در جدول شماره 

 یب نیسیکولات با آمفوتر یدئوکس یب نیسیآمفوتر سهمقای 22و در جدول شماره  ضد قارچ های مختلف از جهت نفوذ و اثر بخشی

 انبی ارائه شده است. از جهت اثر بخشی و عوارض ج پوزومالیل

 پیشگیری از عفونت های قارچی 

 ریسک پایین برای عفونت قارچی

بیماران دارای ریسک فاکتور 

 برای کاندیدا مهاجم

 mg/kg 6فلوکونازول: 

  روزانه

تا  2طول مدت پروفیلاکسی: 

تا زمان رفع ریسک  هفته و یا 4

 فاکتورها

عدم نیاز به پروفیلاکسی با ضد قارچ  •

 های سیستمیک

 100000استفاده از قطره نیستاتین  •

 ساعت 6واحد ) یک سی سی( هر 

بیماران دارای ریسک فاکتور برای 

 مهاجمآسپرژیلوس 

بیماران دارای ریسک فاکتور 

 و آسپرژیلوسبرای کاندیدا مشترک 

 :انتخاب یکی از داروهای زیر

ساعت به صورت تزریقی یا  12هر  mg/kg 4 سال(: 2در کودکان بالای ) ٭∆وریکونازول •

میلی  100کیلوگرم یا   40بالای  کودکانساعت به صورت خوراکی در  12میلی گرم هر  200

 کیلوگرم 40زیر  کودکانساعت به صورت خوراکی در  12گرم هر 
 روزانه 2mg/m 50 سپس  2mg/m 70روز اول  (:ماه 3بالای  کودکان) کسپوفانژین •

 میلی گرم( 70)ماکزیمم: 

 mg/kg/dose 5/2یک روز در میان یا   mg/kg/dose 1 آمفوتریسین بی لیپوزومال: •

 دو بار در هفته

  تا زمان رفع ریسک فاکتورها هفته و یا 4تا  3: برای مدت پروفیلاکسی

 

ریسک فاکتورها، این  در صورت وجود

پوشش علیه آسپرژیلوس  باپروفیلاکسی 

 در نظر گرفته شود.می تواند 

 

در صورت وجود یکی از ریسک فاکتورها، 

پوشش علیه آسپرژیلوس  باپروفیلاکسی 

  . شروع گردد

 (19 )جدول شماره برای عفونت قارچی بالاریسک 

 کودکان پیوند کبد پس ازپیشگیری از عفونت های قارچی  -27ه الگوریتم شمار

 

 نیز استفاده کرد. 20شماره  توان از روش ذکر شده در جدول جهت دوزینگ وریکونازول، می ∆

 در نظر گرفته شود 6تا  μg/ml 2 * مانیتورینگ غلظت سرمی انجام شود. سطح هدف تراف بین 
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 کسپوفانژیندرمان ارجح: 

آمفوتریسین بی، فلوکونازول )در مواردی که در بیمار  درمان جایگزین:

Critically ill  .)نباشد و گونه های مقاوم به فلوکونازول محتمل نباشد 

برای گونه های حساس از فلوکونازول و  step-down therapyبرای  -

از  Candida glabrataو  Candida kruseiبرای گونه های 

 وریکونازول استفاده می شود.

 خارج گردد. CV lineدر صورت امکان  -

 dilatedپس از شروع درمان ضد قارچ در تمامی بیماران تحت  -

funduscopic examination .قرار گیرند 

روز پس از اولین کشت خون منفی و برطرف شدن  14 طول دوره درمان:

علائم و نشانه ها و در بیماران نوتروپنیک درمان تا زمان ریکاور شدن شمارش 

 نوتروفیل ها ادامه پیدا کند.

 

 کاندیدمی

 فلوسیتوزین  ±آمفوتریسین بی درمان ارجح: 

آمفوتریسین بی ایجاد شد، از پس از آنکه پاسخ درمانی به  -

 می توان استفاده کرد. step-down therapyفلوکونازول برای 

 خارج کردن دیوایس های داخل مغزی توصیه می شود.  -

معمولا چندین هفته، تا زمانی که علائم و نشانه  طول دوره درمان:

 و تصاویر رادیولوژیک بر طرف گردد. CSFها و موارد غیر طبیعی در 

 کاندیدیازیس سیستم اعصاب مرکزی

 درمان ترکیبی از جراحی و داروی ضد قارچ است.

 فلوسیتوزین  ±آمفوتریسین بی درمان ارجح: 

 : کسپوفانژیندرمان جایگزین

 از زمان جراحی دریچه هفته  6حداقل  طول دوره درمان:

 یها چهیدر یمدت با فلوکونازول برا یسرکوب کننده طولان درمان-

 شود. یم هیتوص یا بیمارانی که قادر به انجام جراحی نیستند، یمصنوع

 اندووسکولارکاندیدیازیس 

 دهان، حلق و مریکاندیدیازیس 

 حلقی -کاندیدیازیس دهانی

 بار در روز غرغره و بلعیده شود.  4میلی لیتر  6تا  4قطره نیستاتین  خفیف:

 فلوکونازول خوراکی  متوسط تا شدید:

مقاوم به فلوکونازول از وریکونازول یا محلول ایتراکونازول در موارد 

از آمفوتریسین بی دئوکسی  ،استفاده شود. در صورت شکست درمان

بار در روز می توان استفاده  4میلی لیتر  1کولات به صورت خوراکی 

 کرد.

استفاده از آمفوتریسین بی یا کسپوفانژین وریدی به عنوان آخرین گزینه  -

 پایدار بودن بیماری باید در نظر گرفته شود. در موارد

 روز 14تا  7 طول دوره درمان:

 کاندیدیازیس مری

 خط اول: فلوکونازول خوراکی

در موارد مقاوم به فلوکونازول می توان از وریکونازول، ایتراکونازول  -

 یا کسپوفانژین استفاده شود.

 روز 21تا  14 طول دوره درمان:

 لامت: کاندیدوری بدون ع 

 عدم نیاز به درمان، معمولا خارج کردن کاتتر کافی است. 

 کاندیدوری علامت دار یا پیلونفریت کاندیدیایی: 

درمان با فلوکونازول یا آمفوتریسین بی دئوکسی کولات در موارد مقاوم به 

 فلوکونازول

های در عفونت  لاز کسپوفانژین، وریکونازول و آمفوتریسین بی لیپوزوما -

 ری استفاده نگردد. ادرا

 هفته 2طول دوره درمان: 

در سیستیت ناشی از کاندیدای مقاوم به فلوکونازول، شستشوی روزانه مثانه  -

 روز می تواند مد نظر قرار گیرد.  5با آمفوتریسین بی دئوکسی کولات به مدت 

اقدامات جراحی در صورت وجود میستوما در سیستم ادراری در کنار  -

 در نظر گرفته شود.دارودرمانی 

 

 دستگاه ادراریکاندیدیازیس 

 :در صورت برقراری همه موارد زیر درمان امپریک آغاز شود

 وجود ریسک فاکتور برای کاندیدای مهاجم  •

 عفونت شکمی  علائم •

 24ی وجود کشت کاندیدا از بافت استریل شکمی یا از درنی که ط •

 .شده است جایگذاریساعت اخیر 

 درمان:

 + ضد قارچکنترل منبع عفونت توسط درناژ یا دبریدمان  - 

 ین وریدی انژکسپوف خط اول:

بیمارانی که برای  فلوکونازول وریدی یا خوراکی: درمان جایگزین

ضد قارچ آزول دریافت نکرده اند و  نبوده، اخیراً لبد حابسیار 

 . کلونیزاسیون با گونه مقاوم به آزول ندارند

 موارد ذکر شده: آمفوتریسین بی یا امکان تجویزمل در صورت عدم تح -

بالینی و کنترل منبع عفونت  علائمبر حسب بهبود : طول دوره درمان

هفته بعد از  2حداقل  کاندیدیاییدر مورد پریتونیت  د.تصمیم گیری شو

 . کلیرانس مایع پریتوئن یا خون از میکروارگانیسم ادامه یابد

 داخل شکمی کاندیدیازیس 

 درمان عفونت کاندیدا

  پیوند کبد پس از کاندیدا عفونت  درمان -28الگوریتم شماره 
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  عفونت آسپرژیلوس مهاجمپیشگیری و درمان 

  پیشگیری

 کودکانشیوع آن در  بیماران پیوند کبد است.این میکروارگانیسم، شایعترین عفونت قارچی مهاجم در بیماران پیوند ریه و بعد از آن 

مشابه عفونت کاندیدا، ریسک بروز آسپرژیلوس در بیماران مختلف پیوند کبد متفاوت  درصد می باشد. 0.5دریافت کننده پیوند کبد 

. ریسک فاکتورهای ، بیماران باید از نظر ریسک فاکتورهای بروز این عفونت بررسی شوندپروفیلاکسیاست و جهت دریافت رژیم 

، جراحی پیوند مجددننده پیوند کبد شامل  برای بیماران دریافت ک ASTو گایدلاین   ESCMID-ECMMاصلی مطابق گایدلاین 

. این (45، 44) می باشد 30بیشتر از MELD score  و  روز پیوند 7نارسایی کلیوی نیازمند همودیالیز در حین پیوند یا طی مجدد، 

از  (. در صورت وجود یک یا بیش19ریسک فاکتورها بین آسپرژیلوس و عفونت کاندیدای مهاجم مشترک است )جدول شماره 

و  روسیتومگالووسای عفونت به یک ریسک فاکتور اصلی، بیمار باید پروفیلاکسی با پوشش ضد آسپرژیلوس دریافت کند. ابتلا

نیز به عنوان ریسک فاکتورهای عفونت آسپرژیلوس پس از پیوند کبد به شمار می روند و در  حاد کبد یینارسا نهیکبد در زم وندیپ

(. جهت انتخاب 27لاکسی با پوشش ضد آسپرژیلوس را برای بیمار در نظر گرفت )الگوریتم شماره این موارد نیز می توان پروفی

 داروی ضد قارچ، اتفاق نظری وجود ندارد و انتخاب دارو براساس شرایط بیمار و نظر تیم معالج بایستی انجام شود. 

به آسپرژیلوس کمک  لابا دارو، رعایت نکات بهداشتی زیر در تمام بیماران می تواند به کاهش ریسک ابت پروفیلاکسیبر  علاوه

 (:44) نماید

دهد، خودداری  باغبانی در پاییز که آنها را در معرض آسپرژیلوس قرار می خاک بازی و تا حد امکان از کارهایی مانند کودکان -

 د.نماین

خاک، کود و خزه از تجهیزات محافظت شخصی از جمله چکمه، شلوار بلند، پیراهن آستین بلند و از در صورت نیاز به تماس با  -

 .همه مهم تر ماسک و دستکش استفاده نمایند

تا حد امکان در محیطهای ساخت و ساز و حفاری حضور نداشته باشند و یا برای جلوگیری از استنشاق گرد و غبار، همیشه در  -

 .استفاده کنند N95 تنفسی این مناطق از ماسک

 . پس از تماس با گرد و خاک حتما دست ها به خوبی شسته شود -

 درمان 

به الگوریتم مهاجم  لوسیدرمان عفونت آسپرژ اتیمطالعه جزئ یها است. برا تیجمع ریارگان، غالباً مشابه سا وندیبا پ کودکاندر 

 21در جدول شماره  ،یقارچ یمختلف در درمان عفونت ها یضد قارچ ها نگیدوز 20در جدول شماره مراجعه شود.  29شماره 

 یب نیسیآمفوتر سهیمقا 22و در جدول شماره  یو اثر بخشفتها و مایعات بدن ابه بمختلف از جهت نفوذ  یضد قارچ ها سهیمقا

 ارائه شده است. یو عوارض جانب یاز جهت اثر بخش پوزومالیل یب نیسیکولات با آمفوتر یدئوکس
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 سایر درمان ها درمان ضد قارچ

 ضد قارچ سریعاً شروع گردد: درمان 

 سال 2در کودکان بالای   *لوریکونازو درمان انتخابی: •

جایگزین وریکونازول  ،شدیدنارسایی کبدی  بیماران با آمفوتریسین بی در -  

 .شود

بالینی، رادیولوژیک  لائمهفته و تا زمان برطرف شدن ع 12 حداقل دوره درمان: •

 .و همچنین منفی شدن بیومارکرها و کشت قارچی می باشد

 ،مقاومتتعیین حساسیت دارویی به جز در موارد شکست درمان یا احتمال •

 .توصیه نمی شود

 یآبسه ها مانند  یدر موارد :دمانیدبر ای یجراح •

  ،یاستخوان ،یمفصل ،یقلب ،یمغز و بزرگ  زهیلوکال

 نوسیس گوارش، گوش، دستگاه  ،یپوست ،یچشم

ممکن است براساس شرایط بیمار و ویژگی  پارانازال

 های ضایعه امکان پذیر باشد.

 نیاست ا بهتر :ویمونوساپرسیا میکاهش رژ •

 شروع شود. دکورتیکواستیروئیکاهش از 

GCSF• :دیشد یدر موارد نوتروپن 

 دو رویکرد قابل اتخاذ است: 

 تغییر دارو -1

 لاتآمفوتریسین بی لیپوزومال یا دئوکسی کوت، وریکونازول به در صورتی که بیمار تحت درمان با وریکونازول قرار داشته اسبه عنوان مثال 

 تغییر داده شود

 کاربرد دارد. salvage therapyپساکونازول در 

 استفاده از ترکیب داروهای مختلف  -2

 لاتآمفوتریسین بی لیپوزومال یا دئوکسی کواضافه کردن کسپوفانژین به وریکونازول یا ترکیب ارجح:  -

 (CNS) به علت عدم نفوذ کسپوفانژین به  لاتوریکونازول + آمفوتریسین بی لیپوزومال یا دئوکسی کو : ترکیبCNSدر موارد درگیری  -

 .شود ین فقط به صورت ترکیبی با آزول ها یا آمفوتریسین کاربرد دارد و مصرف تنها در درمان آسپرژیلوس توصیه نمیژناکسپوف• 

تقویت کردن رژیم ایمونوساپرشن بیمار )مثلا استفاده از تایموگلوبولین یا دوزهای بالا از استروئید( و طی اپیزود  در مواردی همچون

 روز( باید در نظر گرفته شود. 7برای بیش از  > 3mmcell/ 500ANCهای نوتروپنی )

 موارد مقاوم یا پیشرونده

 پروفیلاکسی ثانویه

 

در نظر  6تا  μg/ml 2 * مانیتورینگ غلظت سرمی انجام شود. سطح تراف دارو با اثربخشی و ایمنی وریکونازول در ارتباط است. سطح هدف تراف بین 

 گرفته شود

 

 پس از پیوند کبد کودکاندر  درمان عفونت آسپرژیلوس مهاجم -29الگوریتم شماره 

  درمان عفونت آسپرژیلوس مهاجم
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 دوزینگ داروهای ضد قارچ در درمان عفونت های کاندیدا و آسپرژیلوس -20جدول شماره 

 دوز کبدی تنظیم تنظیم دوز کلیوی دوز نام دارو

به صورت یکبار در روز به  mg/kg 6-12 فلوکونازول

 800صورت خوراکی یا تزریقی )ماکزیمم 

 میلی گرم در هر دوز( 

CrCl ≥50 mL/minعدم نیاز به تنظیم دوز : 

:CrCl <50 mL/min 50 درصد دوز روزانه 

درصد دوز در روزهای دیالیز، پس از جلسه  100دیالیز: برای این بیماران 

 دیالیز تجویز شود.

توصیه ای مبنی بر تنظیم دوز 

 ارائه نشده است.

سال )با  14-12سال و  12>تا  2 کودکان - وریکونازول

 کیلوگرم(:  50وزن کمتر از 

ساعت در  12هر  mg/kg/dose 9تزریقی: 

 12هر   mg/kg/dose  8 روز اول سپس

 ساعت

 ساعت 12هر  mg/kg/dose 9سوسپانسیون: 

 50از  بیشترسال )با وزن  14-12 کودکان -

 :سال 15و بالای  (کیلوگرم

ساعت در  12هر  mg/kg/dose 6تزریقی: 

 12هر  mg/kg/dose4  روز اول سپس

 ساعت

ساعت یا   12میلیگرم هر  300-200خوراکی: 

mg/kg/dose 3-4   ساعت 12هر 

 خوراکی:

وجود  کودکاننارسایی خفیف تا شدید: توصیه ای اختصاصی در رابطه با 

 ندارد. مطابق مطالعات بزرگسالان احتمالا نیازی به تعدیل دوز نیست.

دیالیز: برای بیماران تحت دیالیز روتین و دیالیز صفاقی نیازمند تعدیل دوز 

 یا دوز مکمل نیست.

 :تزریقی

CrCl ≥50 mL/minعدم نیاز به تنظیم دوز : 

CrCl <50 mL/min : وجود  کودکانتنظیم دوز مختص جمعیت

در صورت امکان، به دلیل ندارد. مطابق توصیه ها در جمعیت بزرگسال، 

بهتر است شکل خوراکی  سولفوبوتینیل اتر سیکلودکسترین لالتجمع ح

وریکونازول تجویز شود. در صورتی که طبق ارزیابی خطر و سود، 

مصرف وریکونازول تزریقی مدنظر قرار گیرد، بهتر است بیمار از نظر 

سرم و سطح دارویی به دقت مورد بررسی قرار گیرد. در صورت  کراتینین

افزایش کراتینین سرمی، تغییر به وریکونازول خوراکی یا داروی دیگر 

 .مد نظر قرار گیرد

نارسایی خفیف تا متوسط: 

 کودکانمطالعات اختصاصی در 

موجود نیست. مطابق مطالعات 

بزرگسالان احتمالا نیاز به کاهش 

 دوز است.

یی شدید: مطالعات در نارسا

دسترس نیست. با در نظر گرفتن 

منافع و مضرات احتمالی با 

احتیاط و مانیتورینگ دقیق 

 تجویز شود. 

بی  نآمفوتریسی

 دئوکسی کولات 

 mg/kg 5/1-1 در صورت بروز اختلال کلیوی ناشی از دارو، دوز روزانه نصف گردد یا  به صورت تک دوز روزانه

 ک روز در میان تجویز شود.به صورت یدوز روتین 

نیازمند تعدیل دوز یا  CRRTدیالیز: برای بیماران تحت دیالیز روتین و 

 دوز مکمل نیست.

توصیه ای مبنی بر تنظیم دوز 

 ارائه نشده است.

بی  نآمفوتریسی

 لیپوزومال 

mg/kg 3-5 مبنی بر تنظیم دوز توصیه ای  توصیه ای مبنی بر تنظیم دوز ارائه نشده است.  به صورت روزانه

 ارائه نشده است.

 ماه  3بالای  کودکان کسپوفانژین 

 روزانه 2mg/m 70لودینگ: 

 روزانه 2mg/m 50نگهدارنده: 

 میلی گرم 70ماکزیمم:  

 با نارسایی کلیوی نیاز به تنظیم دوز ندارد. کودکاندر 

نیازمند  CRRTبرای بیماران تحت دیالیز روتین، دیالیز صفاقی و 

 دوز یا دوز مکمل نیست. تعدیل

 

توصیه ای مبنی بر تنظیم دوز در 

ارائه نشده است. مطابق  کودکان

مطالعات بزرگسالان احتمالا نیاز 

 به کاهش دوز است.

 سال: 13بزرگتر از  کودکان  پساکونازول 

  میلی گرم برای دو دوز سپس 300تزریقی: 

 میلی گرم روزانه 300

 خوراکی: 

میلی گرم برای دو  300قرص آهسته رهش: -

 میلی گرم روزانه 300  دوز سپس

میلی گرم  200سوسپانسیون فوری رهش:  -

 ساعت 12میلی گرم هر  400ساعت یا  8هر 

 :تزریقی
2m 1.73mL/min/ 50≥CrCl  :عدم نیاز به تنظیم دوز 
2m 1.73mL/min/ 50CrCl <:  با در نظر گرفتن 

 لالح آن تصمیم گیری شود.منافع و مضرات احتمالی برای استفاده از 

به سرم  . کراتینینممکن تجمع یابد سولفوبوتینیل اتر سیکلودکسترین

دقت مورد بررسی قرار گیرد. در صورت افزایش کراتینین سرمی، تغییر 

 .خوراکی مد نظر قرار گیرد شکلبه 

 خوراکی: 
2m 1.73mL/min/ 20≥CrCl عدم نیاز به تنظیم دوز : 
2m 1.73mL/min/ 20CrCl <:  تنظیم دوز نیاز نیست، به جهت

متغیر بودن مقادیر دارو در بدن، بیماران از جهت شکست درمان و 

 پیشرفت عفونت مانیتور شوند.  

نارسایی کبدی قبل از  

تنظیم دوز نیاز شروع درمان: 

 نیست.

سمیت کبدی در طول 

توصیه ای مبنی بر   درمان:

تنظیم دوز توسط سازنده ارائه 

شده است. در صورت بروز ن

علائم و نشانه های سمیت 

کبدی که احتمال برود با دارو 

در ارتباط است، درمان را قطع 

 کنید.
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 ضد قارچ های مختلف از جهت نفوذ و اثر بخشی مقایسه -21شماره جدول 

 عفونت ادراری عفونت چشمی CNSعفونت  

    آمفوتریسین بی دئوکسی کولات

    لیپوزومال آمفوتریسین بی

    کسپوفانژین

    وریکونازول

    فلوکونازول

 

 

 *لآمفوتریسین بی دئوکسی کولات با آمفوتریسین بی لیپوزوما مقایسه -22شماره جدول 

 لآمفوتریسین بی لیپوزوما آمفوتریسین بی دئوکسی کولات 

 مقایسه اثربخشی

 ارجح می باشد. CNSبه علت نفوذ بهتر به  CNSنفوذ کمتر به  CNSعفونت 

انتخابی در عفونت های قارچی ادراری به علت نفوذ  عفونت ادراری

 بهتر به پارانشیم کلیه و ترشح بهتر در ادرار

به علت عدم دستیابی به غلظت های کافی در پارانشیم 

 کلیه و ادرار، استفاده نشود.

 مقایسه عوارض 

ریسک سمیت کلیوی بیشتر به ویژه در مصرف  نفروتوکسیسیته

 همزمان با سایر داروهای نفروتوکسیک 

ریسک بروز و شدت سمیت کلیوی با این فرمولاسیون 

 کمتر است و در بیماران پس از پیوند انتخابی است.

( پیش از تجویز آمفوتریسین بی، اجتناب از تجویز ml/kg 10-15 مدیریت عارضه: استفاده از نرمال سالین )

 داروهای نفروتوکسیک، استفاده از فرم لیپوزومال

 هایپوکالمی بیشتر اختلال الکترولیتی

 هایپومنیزیمی احتمالا بیشتر

 هایپوکالمی کمتر

 هایپومنیزیمی احتمالا کمتر

و   mEq/L 4پتاسیم سرمی بیشتر از مدیریت عارضه: استفاده از مکمل های پتاسیم و منیزیوم به منظور حفظ 

  mg/dl 2منیزیوم سرمی بیشتر از 

 کمتر بیشتر عوارض حین تزریق

 مدیریت عارضه: تزریق آهسته وریدی، استفاده از پره مدیکیشن

 

 

 

 انتخابی است.و افزایش خطر نفروتوکسیسیته ناشی از آمفوتریسین بی، فرمولاسیون  CNIدر کودکان پس از پیوند به علت مصرف * 
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 (23PCP) کارینی پنموسیستیسیا ( 22PJP)جیرووسی  پنموسیستیسعفونت پیشگیری و درمان 

 پیشگیری

ی حیات در بیماران با سیستم ایمنی سرکوب  کننده های تهدید تواند سبب بروز پنومونی طلب که می های فرصت کی از عفونتی

تواند از  کارینی است. این عفونت می پنموسیستیسجیرووسی یا  پنموسیستیسگردد، عفونت با  (بیماران پیوندی خصوصاً)شده 

پروفیلاکسی  . برای تمامی بیماران پس از پیوند،طریق ذرات هوا انتقال یابد و یا ناشی از فعال شدن مجدد پس از عفونت قبلی باشد

PCP  که به محض تحمل ماه توصیه می شود. داروی انتخابی جهت پروفیلاکسی کوتریموکسازول می باشد  6-12حداقل به مدت

تنظیم  و به صورت رژیم های دوبار در هفته، سه بار در هفته و روزانه قابل استفاده است. شروع می شودخوراکی بیمار بعد از پیوند 

داروهای خط دوم شامل آتوواکوان، داپسون و پنتامیدین استنشاقی است  آورده شده است. 23دارو در جدول شماره  نیا کلیویدوز 

در ایران موجود نمی باشند. پس از اتمام دوره پروفیلاکسی، در صورت بروز شرایط مستعد آتوواکوان و پنتامیدین که در حال حاضر 

با  وندپی حاد رد فیلاکسی بایستی مجدداً شروع گردد. این شرایط شامل درمانکننده ابتلا به این عفونت فرصت طلب، پرو

 زیتجو، بیبورتزوم ایو  مبیتوکسیبا ر یباد یدرمان رد حاد وابسته به آنت، دیکواستروئیپالس کورت ای نیموگلوبولیتا

، CMVابتلا به عفونت  ،هفته( 2از  شیب یبرا mg/kg/day  2ایگرم در روز  یلیم 20از  شتریبالا )ب یبا دوزها دیکواستروئیکورت

به  PCP. جهت اطلاع از جزئیات رژیم های پروفیلاکسی (46) است یمنیخودا یماریشعله ور شدن ب و دهیطول کش ینوتروپن

 مراجعه شود. 30الگوریتم شماره 

 درصد احتمالاً 10آنزیمی بیش از  ، با استفاده از کوتریموکسازول در کودکان با فعالیت24PDD6Gبرای بیماران  PCPپروفیلاکسی 

. پیشنهاد می شود در این بیماران از روش های دوزینگ دو بار یا سه بار در هفته استفاده شود و حد پایینی محدوده (47) ایمن باشد

کلینیکی همولیز دوز، در نظر گرفته شود. همچنین طی روزهای ابتدایی شروع دارو، بیمار از جهت علائم و نشانه های کلینیکی و پارا

 به دقت پایش شود.

 درمان

درمان بایستی شروع گردد. برای درمان نیز کوتریموکسازول به عنوان  ،و یا برای موارد تایید شده PCPدر صورت شک به عفونت 

خط اول در نظر گرفته می شود. داروهای خط دوم شامل آتوواکوان خوراکی و پنتامیدین وریدی است که آتوواکوان در موارد 

ه ها در خصوص سایر رژیم های مورد . داد(46) خفیف تا متوسط بیماری و پنتامیدین در موارد شدید بیماری قابلیت استفاده دارند

بسیار محدود است. شروع زودهنگام  کودکاناستفاده در بزرگسالان شامل داپسون+ تری متوپریم، کلیندامایسین+ پریماکین و ... در 

رمان . جهت اطلاع از جزئیات د(39) ساعت اول( در فرم های متوسط تا شدید بیماری توصیه می شود 72)طی  اکورتیکواستروئیده

  مراجعه شود. 31به الگوریتم شماره  PCPعفونت 

 

 

 

                                                           
22Pneumocystis jiroveci pneumonia  
23Pneumocystis carinii pneumonia  
24 PDD)6phosphate dehydrogenase deficiency (G-6-Glucose 
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 در نارسایی کلیویکوتریموکسازول تنظیم دوز : 23جدول شماره 

 کلیرانس کراتینین

 (ml/ min) 

 دوز درمانی دوز پیشگیری

 نیاز ندارد. نیاز ندارد. > 30

 درصد دوز روزانه در دو یا سه دوز منقسم 50تجویز  درصد دوز روزانه در یک یا دو دوز منقسم 50تجویز  15-30

درصد دوز روزانه در یک یا دو دوز  25-50تجویز  < 15

 منقسم

 دوز منقسم دویا  یکدرصد دوز روزانه در  25-50تجویز 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 کودکانبعد از پیوند کبد  PCP پیشگیری از عفونت

 

 شروع مجدد پروفیلاکسی هر زمان بعد از پیوند پروفیلاکسی  بلافاصله پس از پیوند

شروع  در صورت بروز هر کدام از شرایط زیر پروفیلاکسی مجدداً 

 گردد: 

 درمان رد حاد پیوند با تایموگلوبولین یا پالس کورتیکواستروئید •

 حاد وابسته به آنتی بادی با ریتوکسیمب یا بورتزومیبدرمان رد  •

میلی گرم در  20)بیشتر از  های بالاتجویز کورتیکواستروئید با دوز •

 هفته( 2برای بیش از  mg/kg/day 2روز یا 

  CMV به عفونت ابتلا •

 نوتروپنی طول کشیده  •

 شعله ور شدن بیماری خودایمنی  •

درمان رد حاد با استروئید برای  :مجدد طول مدت پیشگیری

و یا  ماه، درمان رد حاد با تایموگلوبولین یا ریتوکسیمب 3حداقل 

پروفیلاکسی انجام شود. در سایر موارد  ماه 6حداقل  CMVابتلا به 

ت یا برطرف شدن لاحداقل در طی دوره درمان مشک پروفیلاکسی

 .شودریسک مربوطه پیشنهاد می

زول خوراکی مطابق یکی از روش های زیر بر کوتریموکسا رژیم انتخابی:

 متوپریم تنظیم دوز شود:اساس جزء تری

• mg/kg 5-10 یکبار در روز، هفت روز هفته 

• mg/kg 2.5-5  دوبار در روز، سه روز در هفته، به صورت پیاپی یا یک روز در

 میان

• mg/kg 2.5-5  دوبار در روز، دو روز در هفته، به صورت پیاپی یا یک روز در

 میان

 متوپریم( تری میلی گرم براساس جزء 320ماکزیمم دوز روزانه برای هر سه رژیم: 

 ماه 12تا  6 طول دوره پروفیلاکسی:

 * در حال حاضر در ایران موجود نیست.

 داروهای خط دوم:

 ماکزیممخوراکی )روزانه  mg/kg 2با دوز : ماه( 1بزرگتر از  کودکان) داپسون •

 گرم( میلی 200یکبار در هفته خوراکی )ماکزیمم  mg/kg 4گرم( یا میلی  100

 به صورت خوراکی یکبار در روز با دوز: *آتوواکوان •

 (میلی گرم 1500مم )ماکزی mg/kg 30سال:  12سال تا  2ماه و  3تا  1 -

 (میلی گرم 1500)ماکزیمم  mg/kg 45ماه:  24تا  4 -

 گرم میلی  1500سال:  12بالای  -

 هفته 4تا  3گرم به صورت استنشاقی از طریق نبولایزر هر  میلی 300: *پنتامیدین •

 

 در موارد زیر پیشنهاد می شود پروفیلاکسی مادام العمر باشد:

 PCPابتلا به 

 مزمن CMVعفونت 

 

 کودکانبعد از پیوند کبد  PJP /PCPپیشگیری از عفونت  -30الگوریتم شماره 

 



72 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 PCP/ PJPدرمان عفونت 

ساعت اول پس از بروز علائم  72طی  دشروع کورتیکواستروئی

 در صورت وجود هایپوکسی )داشتن یکی از شرایط زیر(:

  فشار شریانی اکسیژن< mmHg70 

 شریانی -گرادیان اکسیژن آلوئولی≥ mmHg 35  

 دوزینگ:

  سال: 13کمتر از -

mg/kg 1  روز،  5پردنیزولون خوراکی دوبار در روز برای

 mg/kgروز، سپس  5دو بار در روز برای  mg/kg 0.5سپس 

 روز 11روزانه برای  0.5

 سال: 13بزرگتر از  -

mg 40  روز، سپس  5پردنیزولون خوراکی دوبار در روز برای

mg 40  روز، سپس  5روزانه برایmg 20  روز 11روزانه برای 

سه متوپریم براساس تری mg/kg/dose 5 دوزبا  وریدی کوتریموکسازول :درمان انتخابی

 ماه 2بزرگتر از  کودکاندر بار در روز چهار تا 

صورت عدم وجود اسهال و سوء جذب و برای  درمان خوراکی برای فرم خفیف بیماری در* 

 بیمارانی که به درمان اولیه تزریقی پاسخ بالینی مناسب داده باشند، می تواند در نظر گرفته شود.

 روز  21 طول دوره درمان:

 ایران موجود نیست.* در حال حاضر در 

 :درمان های جایگزین

با نوع شدید  کودکان)در صورت عدم تحمل کوتریموکسازول یا در تزریقی  ٭پنتامیدین • 

 :روز درمان وریدی کوتریموکسازول پاسخ  نداده اند( 7تا  5بیماری که به 

 mg/kg روزانه وریدی و سپس در صورت نیاز کاهش به دوز mg/kg  4 شروع با دوز -

2-3  

موارد خفیف تا )در صورت عدم تحمل کوتریموکسازول در  خوراکی ٭آتوواکوان •

 :بیماری( متوسط

( روزانه میلی گرم 1500)ماکزیمم  mg/kg 30-40سال:  12سال تا  2ماه و  3تا  1 -

 یا منقسم در دو دوز

 ( روزانه یا منقسم در دو دوزمیلی گرم 1500)ماکزیمم  mg/kg 45ماه:  24تا  4 -

 گرم روزانه یا منقسم در دو دوزمیلی  1500سال:  12بالای  -

 

 کودکانبعد از پیوند کبد  PJP /PCPدرمان عفونت  -31الگوریتم شماره 
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 عفونت های باکتریایی

 عفونت های محل جراحیپیشگیری از 

 استگزارش شده %  20و  9.3پیوند کبد حدود   کودکان پسدر  (25SSI) جراحی محل شیوع عفونت هایدر مطالعات مختلف 

بیان شده است. میکروارگانیسم هایی که در عفونت محل جراحی  24شماره  جدولفاکتورهای بروز این نوع عفونت در . ریسک (48)

ها است زیرا بیماران پیوندی در حال مصرف داروهای سرکوب  های ناشی از سایر جراحی تر از عفونت پیوند دخیل هستند گسترده

 مارستان و دریافت آنتی بیوتیکهای حیاتی، بستری در بی ی نارسایی ارگان ی ایمنی هستند و ریسک فاکتورهایی مانند سابقه کننده

شامل انتروباکتر، )های متفاوت دارند. شایع ترین پاتوژن های عفونت محل جراحی در پیوند کبد عبارتند از: باکتری های گرم منفی 

 کاندیداز منفی، استافیلوکوک اورئوس و لا، انتروکوک، استافیلوکوک های کوآگو(آسینتوباکتر و به صورت نادر سودوموناس

به عفونت هایی با میکروارگانیسم های مقاوم  ابتلابرای  بالاتریکبد در معرض خطر  پیوندگیرنده شایان ذکر است که بیماران (. 49)

 و مقاوم به کارباپنم هستند.  ESBLتولید کننده  باکتریاسهانتروبه چند دارو مثل 

  ریسک فاکتورهای عفونت های محل جراحی: 24شماره جدول 

 فاکتورهای مربوط به گیرنده پیوندریسک 

  ICU مدت در بیمارستان یا طولانیبستری 

 جراحی هپاتوبیلیاری قبلی 

 پیوند مجدد کبد یا سابقه پیوند کلیه قبلی 

افزایش ریسک عفونت های داخل شکمی با میکروارگانیسم های )ماه اخیر  4-3مصرف مکرر آنتی بیوتیک طی 

 (مقاوم

 MELD score قبل پیوندی لابا 

 وجود آسیت 

 چاقی 

 دیابت  

 هموکروماتوزیس

 دیالیز بعد از پیوند 

 ریسک فاکتورهای مربوط به دهنده پیوند یا ارگان پیوندی

 وجود عفونت در دهنده 

 رد پیوند حاد

 ریسک فاکتورهای مربوط به جراحی

 (ساعت 8بیش از )جراحی طول کشیده 

 Roux en Y بیلیاری آناستوموز

 لیک آناستوموز  

 واحد خون 4ترنسفیوژن بیش از  

 آلودگی میکروبی به دلیل ورود به دستگاه گوارش

                                                           
25 Surgical site infection 
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 پیشگیری

خون بیمار قبل جراحی،  و دارویی است. کنترل دمای بدن و قند غیر داروییهای  پیشگیری از عفونت محل جراحی شامل روش 

های خونی تا حد ممکن از  فرآورده ترنسفیوژنهای استریل برای جراحی، کاهش زمان جراحی و کاهش میزان  استفاده از روش

بعد پیوند کبد در  محل جراحی از عفونت های قارچی و باکتریایی دارویی دارویی هستند. نحوه پیشگیری های غیر جمله روش

های گرم منفی  برای پیشگیری از عفونت محل جراحی باید میکروارگانیسمبیوتیک انتخابی  آنتی.بیان شده است 32الگوریتم شماره 

 هباشد کزمان شروع اثر دارو و زمان موردنیاز جهت انفوزیون دارو و گرم مثبت را پوشش دهد. زمان تجویز دارو باید متناسب با 

رجح است، زیرا سریعتر به سطح ساعت قبل از شروع جراحی است. روش تجویز وریدی نسبت به روش خوراکی ا 1-2 معمولاً

ی عمر دارو طول  جراحی بیش از دو نیمهتر است. در صورتی که مدت زمان  بینی خونی هدف رسیده و اثرگذاری آن قابل پیش

دوز و  25در جدول شماره  (50) بیوتیک باید تکرار شود از دست دهد، آنتی خود را خون یک سوم حجمبکشد یا بیمار بیش از 

 آنتیادامه اند  نشان داده. مطالعات ی ارائه شده استاز عفونت محل جراح یریشگیدر پ الیکروبیم یآنت یدوز داروها دیفواصل تجد

منجر به کاهش ریسک عفونت پس از جراحی  ساعت 24در مقایسه با تجویز آنتی بیوتیک تا  ساعت بعد از جراحی 72ها تا  بیوتیک

همچنین در صورت وجود  (.49)ساعت توصیه می کند  48درمان را برای حداکثر  ASTبنابراین گایدلاین (. 52، 51) نمی شود

بیوتیک برای پیشگیری  ریسک فاکتورهای بیماری های قارچی در بیمار تجویز فلوکونازول قبل از عمل و پس از آن در کنار آنتی

کمبود آن در بازار دارویی ایران، با توجه به  شود. برای فلوکونازول هم روش وریدی انتخابی است ولی با توجه به پیشنهاد می

توان از کپسول خوراکی به عنوان جایگزین استفاده کرد. در برخی مطالعات نشان داده  فراهمی زیستی مناسب اشکال خوراکی، می

 بروز عفونتی بستری تاثیر قابل توجهی در کاهش میزان  %در طی دوره 2شده است که استحمام روزانه با محلول کلرهگزیدین 

باشد، تجویز پماد موپیروسین  بالااستافیلوکوک اورئوس  های محل جراحی داشته است. همچنین در مراکزی که ریسک کلونیزاسیون

 .به صورت داخل بینی سبب کاهش بروز عفونتهای محل جراحی شده است

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



75 
 

 میکروبیال در پیشگیری از عفونت محل جراحیدوز و فواصل تجدید دوز داروهای آنتی  -25جدول شماره 

تجدید دوز حین  دوز دارو پیش از جراحی 

 جراحی

دوز دارو برای ادامه پس از 

 جراحی

آمپی سیلین/ 

 سولباکتام

mg/kg/dose 50  2با ماکزیمم دوز 

 گرم بر اساس آمپی سیلین

ساعت بر  6هر  mg/kg/dose 25-50  ساعت 2هر 

 اساس آمپی سیلین

پیپراسیلین/ 

 تازوباکتام

 mg/kg/dose 100  با ماکزیمم دوز

 گرم براساس پیپراسیلین 4

 4با ماکزیمم دوز  mg/kg/dose 100 ساعت 2هر 

 ساعت 6گرم براساس پیپراسیلین، هر 

 2با ماکزیمم دوز  mg/kg/dose 50 آمپی سیلین

 گرم

 2با ماکزیمم دوز  mg/kg/dose 50  ساعت 2هر 

 ساعت 6گرم، هر 

 500با ماکزیمم  mg/kg/dose 15 ونکومایسین

میلی گرم، طی یک ساعت 

 انفوزیون گردد.  

میلی  500با ماکزیمم  mg/kg/dose 15  نیاز ندارد.

 ساعت 6گرم، هر 

 روزانه mg/kg 50-70 نیاز ندارد. گرم 2، با ماکزیمم mg/kg 50-70 سفتریاکسون

 1با ماکزیمم  mg/kg/dose 50 سفوتاکسیم

 گرم

 ساعت 8، هر mg/kg/dose 50  ساعت 3هر 

 

 ساعت 8، هر mg/kg 2.5 نیاز ندارد. mg/kg 2.5 جنتامایسین

میلی  400با ماکزیمم  mg/kg 10 سیپروفلوکساسین

 گرم

ساعت با ماکزیمم  12هر  mg/kg 10 نیاز ندارد.

 میلی گرم در هر دوز   400

میلی  500با ماکزیمم  mg/kg 10  لووفلوکساسین

 گرم

دوبار در  mg/kg 8-10سال:  5زیر - نیاز ندارد.

 روز 

، یکبار در mg/kg 10سال: :  5بالای -

 میلی گرم در روز 750روز با ماکزیمم 

میلی  400با ماکزیمم  mg/kg 6 فلوکونازول

 گرم

 روزانه  mg/kg 3-6 نیاز ندارد.
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 پیشگیری از عفونت محل جراحی

 یکی از ریسک فاکتورهای زیر، در صورت وجود

جراحی فلوکونازول وریدی یا دقیقه پیش از  60

 خوراکی تجویز گردد:

 پیوند مجدد یا جراحی مجدد •

 آناستوموز کولدوکوژژنوستومی • 

 نارسایی کلیوی نیازمند همودیالیز •

 با کاندیدا کلونیزه شدن  •
ونکومایسین+ کلیندامایسین یا 

 جنتامایسین یا فلوروکینولون

 سابقه  آلرژی به پنی سیلین

 MRSAونیزاسیون یا عفونت قبلی با لک

 فانگال باکتریال

 بله

 خیر بله

 خیر

 یاز عمل و برا شیپ قهیدق 60اکثر داروها  یبرا یلاکسیپروف میرژ

 .گردد زیاز عمل تجو شیپ قهیدق 120ها   نولونیو فلوروک نیسیونکوما

 ساعت پس از جراحی 48ادامه رژیم پروفیلاکسی تا حداکثر 

 عدم نیاز به تجدید دوز حین عمل

ادامه و انتخاب رژیم پروفیلاکسی براساس ریسک 

 شماره جدول و 27 شماره تمی)الگور ماریبفاکتورهای 

 تجدید دوز شوند. ساعت 3هر  میسفوتاکسساعت و  2هر سولباکتام  /نیلیس یآمپ ن،یلیس یآمپتازوباکتام،  /نیلیپراسیپ عمل  نیح (19

 نیازی به تجدید دوز حین عمل ندارند. نیسیها و ونکوما نولونیفلوروک ن،یسیجنتاما اکسون،یسفتر

 آمپی سیلین/+ ونکومایسین

پیپراسیلین/  یا سولباکتام

 تازوباکتام

 

 های زیر:انتخاب یکی از رژیم 

 آمپی سیلین/ سولباکتام  •

 سفالوسپورین نسل سوم+ آمپی سیلین  •

  ٭پیپراسیلین/ تازوباکتام •

 انتریک(  پیپراسیلین/ تازوباکتام انتخابی است. -دارای ریسک فاکتور )پیوند مجدد، دیالیز قبل از پیوند و آناستوموز بیلیاری کودکان* در 

 

 کاندید دریافت کبدکودکان پیشگیری از عفونت محل جراحی در  -32الگوریتم شماره 
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 (26TB) عفونت سل

 غربالگری قبل از پیوند

تمامی افراد کاندید دریافت ارگان و دهندگان زنده  خطر ابتلا به سل در گیرندگان پیوند، چندین برابر بیشتر از جمعیت نرمال است.

 و انجام رادیوگرافی قفسه سینه ارزیابی شوند. 28IGRAsیا  27TSTبایستی قبل از انجام پیوند برای عفونت سل، توسط تست 

• TST مطابق گایدلاین :AST  باشد، نتیجه  میلیمتر 5 ≤ ساعت از تزریق توبرکولین 48-72ایندوراسیون بعد از  قطر در صورتی که

. این تست هفته بعد مجددا تست تکرار گردد 2آن مثبت در نظر گرفته می شود. در صورت منفی بودن تست، در صورت شک بالا، 

 (.53د )ی که سابقه دریافت واکسن دارند به صورت کاذب مثبت شوکودکانبا واکسن ب.ث.ژ تداخل دارد و ممکن است در 

• IGRAs به دلیل عدم وجود آنتی ژن های مورد استفاده در :IGRAs  در واکسن ب.ث.ژ، نتایج مثبت کاذب در افرادی که سابقه

کاهش می یابد. همچنین در بیمارانی که نارسایی پیشرفته کلیوی یا کبدی دارند، انجام  با این تست دریافت واکسن ب.ث.ژ را دارند

  (.53) توصیه می شود IGRAsتست 

 دیمذکور، با یعلاوه بر تست ها وندیفعال رد گردد. جهت رد سل فعال، قبل از پ TB دی، باتست ها نیصورت مثبت شدن ا در -

 . ردیقرار گ نهیقفسه س اسکن 30CT یو در موارد 29CXRتحت انجام  ماریب

، مهر کدامذکور درخواست شود و در صورت مثبت بودن  یتست ها وند،یپ یها رندهیمانند گ دیهم با وندیزنده پ یدر دهنده ها -

 .باشد یعضو م یسل فعال در دهنده، منع جهت اهدارد گردد.  دیسل فعال با

 درمان سل نهفته

 :جهت پیشگیری از فعال شدن سل، در شرایط زیر گیرنده پیوند بایستی تحت درمان پیشگیرانه قرار گیرد

  ت.که وجود سل فعال در آن رد شده اس TSTو یا  IGRAs تست مثبتگیرنده پیوند با الف( 

 یشواهد نهیقفسه س یوگرافیدر راد ایمبتلا به سل فعال داشته باشد و/  ماریبا ب یو طولان کیتماس نزد یسابقه که  ه پیوند رندیب( گ

 (.IGRAsو TSTبودن  یدر صورت منف یداشته باشد )حت یبه عفونت سل بدون درمان کاف یاز ابتلا قبل

   باشد. سل فعال در آن رد شده ومثبت داشته اند  TST ای IGRAsتست  راًیاخ ه پیوندج( دهند

از  یشواهد نهیقفسه س یوگرافیدر راد ایمبتلا به سل فعال داشته باشد و/  ماریبا ب یو طولان کیتماس نزد یسابقه دهنده پیوند د( 

 (.IGRAsو TSTبودن  یدر صورت منف یداشته باشد )حت یبه عفونت سل بدون درمان کاف یابتلا قبل

های مختلفی برای درمان سل  رژیم ارائه شده است. 33الگوریتم شماره  در کودکان پس از پیوند کبد در رمان عفونت سل نهفتهد

 (: 26نهفته وجود دارند )جدول شماره 

 ماه 9یا  6ایزونیازید به صورت مونوتراپی برای طول دوره  •

                                                           
26 uberculosisT 
27 Tuberculin skin test 
28 gamma release assays-Interferon 
29 Chest radiography 
30 Computed tomography 
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ماه در این  9استفاده از ایزونیازید به مدت این رژیم کمترین تداخل را با داروهای بعد از پیوند دارد و رژیم انتخابی و ارجح است. 

ی جراحی و بعد جراحی  . در صورت شروع ایزونیازید قبل از پیوند، دارو طی دورهیت داردماهه ارجح 6ی  بیماران نسبت به دوره

 و بعد از پایدار شدن عملکرد کبدی بیمار و ایجاد تحمل خوراکی بیمار، مجددا دارو شروع شود.گردد  قطع اًتواند موقت می

 ماه درمان با ریفامپین به علاوه ایزونیازید  3 •

 ماه درمان با ریفامپین به صورت مونوتراپی 4 •

 سال تایید شده است. 2بالای  کودکاناین رژیم در  ماه درمان با ریفاپنتین به علاوه ایزونیازید به صورت هفتگی: 3 •

 در حال حاضر داروی ریفاپنتین در بازار دارویی ایران موجود نیست.

در این سه رژیم اخیر به دلیل کوتاه تر بودن طول دوره مصرف دارو، میزان تکمیل دوره درمانی بیشتر است. استفاده از این رژیم ها 

دارویی ریفامپین، محدود است. در صورت امکان تکمیل دوره درمانی قبل از انجام پیوند، این رژیم پس از پیوند به دلیل تداخلات 

 ها می توانند با نظر پزشک معالج در شرایط خاص   مورد استفاده قرار گیرند.

سوء تغذیه، با  کودکانمانند نوروپاتی  برای لاخصوص در بیماران با ریسک با بهناشی از ایزونیازید  پیشگیری از نوروپاتیجهت  -

 روزانه در نوجوانان گرم یمیل 25-50 میلی گرم( و 50روزانه در نوزادان و کودکان )حداکثر دوز  mg/kg 1-2با دوز  پیریدوکسین

 گردد. تجویز می

شروع کرد، اگرچه ، می توان درمان را قبل از پیوند (Compensated cirrhosis)برای بیماران سیروتیک با عملکرد جبران شده  -

از شروع درمان پس از پیوند و پایدار شدن عملکرد کبد سود  (Decompensated cirrhosis)ه کبد بیماران با عملکرد جبران نشد

 می برند.

های  توان با مشورت با متخصص بیماری های دارویی مذکور استفاده کرد، می در موارد مقاومت یا شرایطی که نمیتوان از رژیم -

 .هایی مانند ترکیب اتامبوتول با لووفلوکساسین یا موکسی فلوکساسین استفاده کرد ، از درمانکودکان یعفون

 

 های مورد استفاده در درمان سل نهفته  رژیم -26 شمارهجدول 

 طول درمان دوزینگ رژیم 

 (Max: 300 mgروزانه ) mg/kg 10  دیازیزونیا

 یا

mg/kg 20-30 ( دو بار در هفتهMax: 900 mg) 

 ماه 9تا  6

 ماه 4 (Max: 600 mgروزانه ) mg/kg 15-20 ریفامپین 

 دیازیزونیا+ نیفامپری 
 

 ریفامپین: •

mg/kg 15 ( روزانهMax: 600 mg) 

 ایزونیازید: •

mg/kg 10 ( روزانهMax: 300 mg) 

 ماه 3
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 درمان سل فعال

با نارسایی کبدی قبل از پیوند به علت هپاتوتوکسیک بودن داروها با چالش هایی همراه است. در  درمان سل فعال در بیماران

پاف و یا عملکرد جبران شده یا نشده کبد، رژیم انتخابی ممکن -بزرگسالان بر اساس شدت نارسایی کبدی براساس معیار چایلد

کودکان مطالعه یا گایدلاینی برای انتخاب رژیم دارویی در این شرایط وجود ندارد و براساس راهنماهای . در (54) متفاوت باشداست 

(. پس 34و  33بزرگسالان و نظر متخصصین عفونی و گوارش کودکان تصمیم گیری بایستی انجام شود )مراجعه به الگوریتم شماره 

داروی ایزونیازید، ریفامپین، اتامبوتول  4مانند سایر بیماران شامل ترکیب ی رژیم درمان ددر صورت پایدار بودن عملکرد کبپیوند از 

ماه به  4ماه به عنوان فاز القایی و سپس رژیم دو دارویی با استفاده از داروهای ایزونیازید و ریفامپین به مدت  2و پیرازینامید به مدت 

مراجعه شود. در صورتی که سل ریوی  27به جدول شماره کودکان  درعنوان فاز نگهدارنده است. برای انتخاب دوز مناسب داروها 

تواند از رژیم دارویی بیمار حذف گردد. استفاده از  بیمار به سه داروی ایزونیازید، ریفامپین و پیرازینامید حساس باشد، اتامبوتول می

ی  ی بیماران دریافت کننده گردد. به همهی نمبار در هفته پیشنهاد  2-3های  شود و رژیم این داروها به صورت روزانه توصیه می

 یمیل 25-50 میلی گرم( و 50روزانه در نوزادان و کودکان )حداکثر دوز  mg/kg 1-2با دوز  ایزونیازید، استفاده از پیریدوکسین

 گردد. می وصیهجهت کاهش ریسک نوروپاتی ت روزانه در نوجوانان گرم

رسیدن به غلظت درمانی  mTORو مهار کننده های  CNI ریفامپین در بیماران تحت درمان باهای حاوی  در صورت استفاده از رژیم

شود و  ی این داروها می های متابولیزه کننده این داروها چالش برانگیز و سخت است زیرا ریفامپین سبب القای شدید ایزوآنزیم

جهت رسیدن به غلظت هدف باشد. به همین دلیل  CNIو/یا  mTORی مهار کننده داروها دوز کردن برابر 5تا  2 ممکن است نیاز به

، توصیه به مشورت با متخصص و همچنین داروهای ضد قارچدر صورت نیاز به استفاده از ریفامپین در کنار رژیم ایمونوساپرسیو 

درمان سل فعال بعد  های جایگزین در ت و همچنین انتخاب رژیملافارماکوتراپی تیم پیوند و متخصص عفونی جهت مدیریت تداخ

 های رادیوگرافی قفسه سینه، اسمیر و پس از گذشت فاز القایی درمان، بیمار باید از نظر عفونت سل با انجام تست. شود از پیوند می

ی قفسه سینه شواهد وجود حفره  کشت خلط بررسی شود. در صورتی که اسمیر و کشت خلط منفی باشد و در رادیوگرافی اولیه

شود. در صورتی که در رادیوگرافی اولیه قفسه سینه شواهد وجود حفره باشد یا بعد  ماه شروع می 4نگهدارنده به مدت  نباشد، فاز

ماه، کماکان کشت و اسمیر مثبت باشد یا به هر دلیلی پیرازینامید از رژیم دارویی فاز القایی حذف شده باشد، فاز نگهدارنده به  2از 

 .یابد ادامه می( ماه 9ره درمان در مجموع طول دو)ماه  7مدت 

خصوص در  درمان سل به است در مورد متفاوت است. به همین دلیل بهتر های دستورالعمل های ایران در بعضی از موارد وصیهت

ی ترک درمان دارند و یا شک به مقاومت دارویی وجود دارد، با  کشت خلط مثبت دارند، بیمارانی که سابقه بیمارانی که اسمیر و

در صورت وجود مننژیت سلی، در صورت حساس بودن باسیل سل به داروها، رژیم درمانی شود. متخصص عفونی مشورت صورت 

ماه به عنوان فاز  7-10ی ایزونیازید و ریفامپین به مدت دارویی به عنوان فاز القایی و سپس ادامه 4ماه ترکیب  2استاندارد شامل 

اسب اتامبوتول به سیستم اعصاب مرکزی، بر اساس برخی منابع می توان آن را با به علت عدم نفوذ من نگهدارنده است.

استفاده از آمینوگلیکوزیدها در کودکان را توصیه نکرده و  WHOگایدلاین اخیر اگرچه  ،(39د )آمینوگلیکوزیدها جایگزین کر

به درمان  دکورتیکواستروئیدر مننژیت سلی، اضافه کردن  .(55) دارویی در فاز القا پیشنهاد شده است 4استفاده از رژیم استاندارد 

توان از پردنیزولون  در این شرایط میگردد.  زیرا باعث کاهش مورتالیتی و عوارض نورولوژیک طولانی مدت می شود پیشنهاد می
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موارد سل مانند  در سایر (.39د )سپس قطع آهسته استفاده کرهفته و  6تا  4 به مدت میلی گرم( 60)حداکثر  در روز mg/kg 2با دوز 

ماه کافی  6-9طول مدت درمان  معمولاً ، در صورت استفاده از درمان استاندارد، یا سل منتشر شدید درگیری استخوان و مفاصل

کند، به دلیل  داروهای خط اول درمان را تحمل نمی دچار عفونت سل مقاوم است، در موارد خاص مانند زمانی که بیمار. است

است یا بیمار طی درمان دچار عوارضی مانند هپاتوتوکسیسیته شده  های دارویی دیگر ت دارویی تمایل به استفاده از رژیملاتداخ

ت و عوارض داروها با متخصص عفونی و فارماکوتراپی مشورت لااست، برای انتخاب رژیم دارویی جایگزین و مدیریت تداخ

 .صورت گیرد

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 رمان عفونت سل نهفته و فعالد

 گیرنده پیوند دهنده پیوند

 سل نهفته

 منع انجام پیوند

 

 

 سل فعال سل نهفته سل فعال

سل  بعد از پیوند،

نهفته در گیرنده 

مطابق موارد ذکر شده 

 .درمان شود

 رژیم ارجح:

 ماه 9استفاده از ایزونیازید ترجیحاً به مدت  •
پیوند، دارو طی دوره  در صورت شروع ایزونیازید قبل از

و بعد از قطع گردد  اًتواند موقت جراحی و بعد جراحی می

پایدار شدن عملکرد کبدی بیمار و ایجاد تحمل خوراکی 

 .دارو شروع شود بیمار، مجدداً

 سایر رژیم ها:

 ماه 4ریفامپین مونوتراپی به مدت  •

 ماه 3ریفامپین+ ایزونیازید به مدت  •
ریفامپین با داروهای ایمونوساپرسیو، برای به دلیل تداخل 

 پس از پیوند انتخاب مناسبی نیستند.

 

  ایزونیازید، )ماه  2دارو به مدت  4درمان القایی با

  ل(ریفامپین، پیرازینامید، اتامبوتو

  ایزونیازید )ماه  4دارو به مدت  2درمان نگهدارنده با

 ( و ریفامپین
 .استلازم تکمیل درمان سل فعال قبل از پیوند *

سل به خصوص ریفامپین با سایر  ت داروهای ضدتداخلا* 

 ی بیمار توجه شود.داروها

نیاز به  پیرازینامید و اتامبوتول براساس عملکرد کلیه بیمار* 

 (27جدول شماره ) تنظیم دوز دارند.

پایش  بیمار از نظر عوارض دارویی مانند عوارض کبدی *

 (35ماره )الگوریتم ش شود.

 در کودکان پس از پیوند کبد عفونت سل نهفته و فعالرمان د -33 الگوریتم شماره
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 با نارسایی کبدی منتظر در لیست پیوند  بیماران درمان سل دررویکرد به 

 سل فعال سل نهفته

پاف  -چایلد

 7 ≥اسکور 

 

سیروز جبران نشده یا 

 11 ≤ پاف اسکور -چایلد

پاف  -چایلد

  8-10ر اسکو

 

در صورتی که بیمار کاندید 

پیوند اورژانسی نباشد، درمان 

سل در نظر گرفته شود. در این 

بیماران استفاده از داروهای 

از هپاتوتوکسیک مجاز نیست و 

به  liver-sparingرژیم های 

استفاده صورت موقت بایستی 

 . شود

 

رژیم درمانی می تواند 

داروی  یک شامل

ترجیحاً هپاتوتوکسیک )

ریفامپین( در کنار 

و از سایر  اتامبوتول باشد

داروهای خط دوم بدون 

عارضه سمیت کبدی 

 اده شود.استف

 

رژیم درمانی می تواند 

شامل دو داروی 

هپاتوتوکسیک 

)ریفامپین، ایزونیازید( 

. در کنار اتامبوتول باشد

ماه  7درمان نگهدارنده 

 ادامه داده شود.

 

 

 نشدهبران سیروز ج شدهسیروز جبران 

شروع درمان قبل از 

 پیوند

شروع درمان پس 

از پیوند و پایدار 

شدن عملکرد 

 کبدی بیمار

 در بیماران با نارسایی کبدی منتظر در لیست پیوند رمان عفونت سل نهفته و فعالرویکرد به د -34الگوریتم شماره 
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 داروهای خط اول درمان سل فعال دوزینگ -27جدول شماره 

 

 

حداکثر دوز  اشکال دارویی ٭دوزینگ

 روزانه

 تنظیم دوز کلیوی عوارض جانبی

، mg/kg 15-20 ریفامپین

 روزانه

و  150کپسول های 

 میلی گرم  300

mg 600   ،سمیت کبدی، راش، سایتوپنی

نفریت بینابینی، تغییر رنگ 

 ترشحات بدن به نارنجی

 نیاز ندارد.

، mg/kg 10-15 ایزونیازید

 روزانه

 300و  100قرص های 

 میلی گرم

mg 300  ،سمیت کبدی، نوروپاتی

 سایتوپنی

 نیاز ندارد.

، mg/kg 30-40 پیرازینامید

 روزانه

سمیت کبدی، نفریت بینابینی،  mg 2000 میلی گرم 500قرص 

 سایتوپنی، هایپراوریسمی

پیشنهاد خاصی مطرح نیست و بر  کودکاندر 

اساس تجربه بزرگسالان، تنظیم دوز پیشنهاد 

ر کلیرانس می گردد. در بزرگسالان د

بیماران و  min/ml 30 کراتینین کمتر از

بار در  3  دوز روزانه به صورت همودیالیزی،

 تجویز می شود.هفته 

 .در روزهای دیالیز بعد از دیالیز تجویز شود-

 mg/kg 15 اتامبوتول

 روزانه

سمیت بینایی به صورت نوریت  mg 1000 میلی گرم 400قرص 

 اپتیک و از دست رفتن میدان دید

پیشنهاد خاصی مطرح نیست و بر  کودکاندر 

اساس تجربه بزرگسالان، تنظیم دوز پیشنهاد 

ر کلیرانس می گردد. در بزرگسالان د

و بیماران  min/ml30 کراتینین کمتر از

بار در  3 دوز روزانه به صورت همودیالیزی،

 تجویز می شود. هفته

 .در روزهای دیالیز بعد از دیالیز تجویز شود-

 

 

 سلمدیریت عوارض داروهای ضد  پایش و

ناشی از ریفامپین، ایزونیازید، پیرازینامید و سایر داروهاست. بیماری  تهیکی از چالش های درمان با داروهای ضد سل، هپاتوتوکسیسی

این نکته حائز اهمیت می باشد   زمینه ای کبدی و مصرف همزمان داروهای هپاتوتوکسیک، ریسک این عارضه را افزایش می دهند.

وارض ایجاد شده در سیستم صفراوی پس که سایر علل برای افزایش آنزیم های کبدی نظیر ریجکشن ارگان، عفونت های وایرال، ع

 ناشی از سایر داروها و دیگر عوامل احتمالی مد نظر قرار گیرد.  تهاز پیوند، هپاتوتوکسیسی

ماه بررسی شود. با توجه ر اول درمان و سپس هماه  2طی هفته  2باید هر  ALT های کبدی خصوصا برای پایش سمیت کبدی، آنزیم

های کبدی توصیه  ن فسفاتاز در کنار آنزیمالاست، چک بیلی روبین و آلک  دارویی ریفامپین بیشتر به صورت کلستاز عارضهبه اینکه 

ودمراجعه ش 35 شود. برای مدیریت بیماران در صورت وقوع عوارض داروهای سل به الگوریتم شماره می

 در رژیم های ترکیبی جهت کاهش عوارض بهتر است از حد پایینی بازه دوز استفاده شود. ٭
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، ALTمانیتورینگ علائم بالینی و تست های عملکردی کبد شامل 

AST  وBill هفته به مدت دو ماه و سپس ماهیانه 2 هر 

 وجود یکی از موارد زیر:

 mg/dl 3 >توتال  نبیلی روبی •

  ULNبرابر  5 < یکبد یها میآنز •

 به همراه علائم سمیت کبدی ULNبرابر  3 < یکبد یها میآنز •

 :یکی از موارد زیر بدون علائم سمیت کبدیوجود 

  mg/dl 2-3 بینتوتال  نبیلی روبی •

 ULNبرابر  3-5 یکبد یها میآنز •

 

 قطع تمام داروهای هپاتوتوکسیک 

 روز بعد 3-4ادامه رژیم دارویی و تکرار تست های کبدی 

، mg/dl 3 >توتال  نبیلی روبی عدم وجود 

و یا  ULNبرابر  5 < یکبد یها میآنز

 علائم سمیت کبدی

 هفتگیادامه رژیم دارویی و تکرار تست های کبدی 

 

چک تست های عملکرد کبدی به صورت هفتگی 

و  mg/dl 2 به کمتر از  نبیلی روبیتا زمانی که 

 برسد. ULNبرابر  2به کمتر از  یکبد یها میآنز

 

 بیلی روبین )الگوی هپاتوسلولار( ± یکبد یها میآنزبالا بودن  بالا بودن بیلی روبین به تنهایی )الگوی کلستاتیک(

ابتدا سایر داروهای خط اول ضد سل به جز ریفامپین شروع  •

شود و در صورت پایدار بودن تستهای کبدی، بعد از کاهش 

 .ریفامپین هم شروع شود ،mg/dl 2 روبین به کمتر از بیلی

می توان  ،mg/dl 2 روبین به کمتر از تا زمان کاهش بیلی •

 .از فلوروکینولون ها به جای ریفامپین استفاده شود

در ابتدا اتامبوتول و ریفامپین شروع شود و در صورت عدم  •

 . هفته، ایزونیازید شروع شود 1-2ها بعد از  افزایش آنزیم

در صورت نیاز به شروع پیرازینامید، شروع آن یک هفته بعد از  •

 .های کبدی باشد صورت عدم افزایش آنزیمشروع ایزونیازید در 

از  پیرازینامیددر صورت ادامه رژیم سه دارویی و عدم استفاده  •

 .ماه افزایش یابد 7طول مدت فاز نگهدارنده به 

به  mg/dl 2-3 بینتوتال  نبیلی روبی •

 همراه علائم سمیت کبدی

 

 به توتال نبیلی روبی عدم کاهش

 هفته 2پس از  mg/dl  2 کمتر

روع مجدد ش

به توتال  نبیلی روبی کاهش

 mg/dl 2 کمتر

 شروع مجدد ریفامپین

ادامه درمان سه دارویی 

 فلوروکینولون ±

 ریفامپین محتمل ترین علت  برای آسیب کبدی

 قطع ریفامپین •

 ادامه دادن ایزونیازید، پیرازینامید و اتامبوتول •

 

 یا

 رویکرد به هپاتوتوکسیسیته ناشی از داروهای خط اول درمان سل -35الگوریتم شماره 
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در کودکان قبل و بعد  فصل پنجم: واکسیناسیون

 از پیوند کبد 
 

 .اند شدهارائه  30 و جدول  38و  37 شمارههای  تمیالگور در شود، یم صحبت آنها زیتجو مورد در فصل نیا در که ییها واکسن انواع

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 پنتاوالان

 واکسن های غیرفعال

  سه گانه اطفال

 هپاتیت ب

 آنفلوانزا

 پاپیلوما ویروس انسانی

 پنموکوک

 ب.ث.ژ

 فلج اطفال

MMR 

 آبله مرغان

 زندهواکسن های 

  ها واکسنانواع 

 که پروتکل آنها در این فصل ارائه می شود. واکسن هاییفهرست  -36الگوریتم شماره 
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گیرندگان پیوند در معرض ریسک افزایش یافته عوارض ناشی از ابتلا به عفونت ها می باشند. تمام تلاش ها به منظور تکمیل واکسیناسیون 

در بیماران و خانواده های آنان پیش از انجام پیوند باید صورت گیرد، اگرچه فاکتورهایی نظیر سن بیماران، انجام پیوند به صورت 

برنامه روتین کشوری  28بیماری و ...  می تواند در تکمیل برنامه واکسیناسیون بیماران تاثیر گذار باشد. جدول شماره اورژانسی، شدت 

بیماران منتظر در  نقبل و بعد از پیوند، تسریع واکسیناسیو نواکسیناسیون را نشان می دهد. در این فصل نکاتی در مورد انجام واکسیناسیو

 پس از پیوند توضیح داده شده است. نا تکمیل واکسیناسیولیست پیوند و شروع و ی

 کودکانجدول واکسیناسیون روتین کشوری  -28جدول شماره 

 برنامه واکسن

 بدو تولد ب ث ژ، هپاتیت ب، فلج اطفال خوراکی

نفلوانزا(، آپنج گانه )سه گانه + هپاتیت ب + هموفیلوس 

 فلج اطفال خوراکی

 ماهگی 6و  4، 2

MMR 12 ماهگی 

 ماهگی MMR 18اول سه گانه، یادآور فلج اطفال خوراکی،  یادآور

 سالگی 6 یادآور دوم سه گانه، یادآور فلج اطفال خوراکی

 

   واکسن های غیر فعال

 واکسن های روتین باید در صورت امکان قبل از پیوند تزریق شوند.  •

 آخرین دوز آنها حتی الامکان حداقل دو هفته پیش از انجام پیوند دریافت شود. •

پروتکل های تسریع شده برای برخی واکسن ها امکان پذیر است )برای حداقل سن دریافت واکسن و فاصله بین دوزهای مختلف به  •

 مراجعه کنید(.  30جدول شماره 

از پیوند و/یا زمانی که سرکوب سیستم ایمنی در سطح پایین قرار دارد، شروع مجدد  ماه پس 6تا  3واکسن های روتین باید حدود  •

 (. 56ا یک ماه پس از پیوند وجود دارد )شوند. امکان تجویز فرم غیر فعال واکسن فصلی آنفلوانز

 خواهر و برادر و اعضای خانواده باید طبق دستورالعمل های معمول واکسینه شوند.•

 واکسن های زنده

 واکسن های زنده باید در صورت امکان قبل از پیوند تزریق شوند. •

 هفته پیش از انجام پیوند دریافت شود.  4آخرین دوز آنها بایستی حداقل  •

پروتکل های تسریع شده برای برخی واکسن ها امکان پذیر می باشد )برای حداقل سن دریافت واکسن و فاصله بین دوزهای مختلف  •

 مراجعه کنید(.  30 به جدول شماره

واکسن استفاده از  در مورد یگایدلایناخیراً واکسن های زنده بر اساس گایدلاین های فعلی پس از پیوند منع مصرف دارند، با این حال •

مراجعه شود(. بیماران باید تک  29های زنده پس از پیوند توسط گروهی از کارشناسان بین المللی پیشنهاد شده است )به جدول شماره 

به تک برای استفاده از واکسن های زنده پس از پیوند با در نظر گرفتن منافع/ خطرات احتمالی بررسی شوند. شرایطی مانند شدت سرکوب 
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شرایط سیستم ایمنی بیمار، خطرات ناشی از ایجاد بیماری پس از تزریق واکسن، احتمال پاسخ دهی ناکافی به واکسیناسیون و 

بیماری های عفونی، فارماکوتراپی کودکان شامل متخصص اپیدمیولوژیک جامعه باید مد نظر قرار گیرد و با راهنمایی متخصصین پیوند 

 (.57گردد )و ایمونولوژی تصمیم نهایی اتخاذ 

خواهر و برادر و اعضای خانواده باید طبق دستورالعمل های معمول واکسینه شوند. دریافت واکسن های زنده به جز فلج اطفال خوراکی  •

 .بی خطر است ارگان توسط خواهر و برادر یا اعضای خانواده برای گیرندگان پیوند 

 (55کلیه )پس از پیوند کبد یا  کودکانملاحظات و بررسی های لازم جهت تجویز واکسن های زنده در  -29جدول شماره 

: به تعویق 1گروه 

انداختن 

 واکسیناسیون

 بیمار از نظر بالینی خوب نباشد. •

 پیوند قلب، ریه و یا چند ارگانی •

 سرکوب سیستم ایمنی شدید •

 فعلی د پیوندبیماران با ر •

 استفاده از : •

 سال قبل 1تایموگلوبولین طی  -  

 سال قبل 2آلمتوزوماب طی  -  

 سال قبل 1طی  ریتوکسیمب  -  

 استفاده از داروهای بیولوژیک نوین )غیر از موارد فوق( •

: ادامه دادن 2گروه 

 واکسیناسیون

 از نظر بالینی خوب باشد. بیمار •

 معیار زیر را دارد: 3را ندارد و هر  3یا  1معیارهای گروه  •

 . معیارهای جدول زمانی:1  

 یک سال پس از پیوند و-     

 د پیوندماه پس از اپیزود ر 2 -     

 و

 . معیارهای شدت سرکوب سیستم ایمنی:2  

 میلی گرم 20کمتر از در روز یا دوز روزانه  mg/kg 2استروئیدها )معادل پردنیزون( کمتر از  -     

 برای دو آزمایش متوالی  ng/dl 8تاکرولیموس یا سیرولیموس کمتر از  سطح تراف خونی -     

 برای دو آزمایش متوالی  ng/ml 100سیکلوسپورین کمتر از  سطح تراف خونی -     

 و

 . حداقل معیارهای ایمنی:3  

    - ALC 
 سال( 6ر )کودکان کوچکتر و مساوی سلول در میکرولیت 1500بیشتر از  •       

 سال( 6سلول در میکرولیتر )کودکان بزرگتر از  1000بیشتر از  •       

    - CD4 
 سال( 6سلول در میکرولیتر )کودکان کوچکتر و مساوی  700بیشتر از  •       

 سال( 6سلول در میکرولیتر )کودکان بزرگتر از  500بیشتر از  •       

   - IgG توتال سرمی نرمال برای سن 
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: 3گروه 

واکسیناسیون با 

 احتیاط

 بیمارانی که مایکوفنولات موفتیل/ سدیم مصرف می کنند. •

 سلول دریافت کرده اند: Tبیمارانی که داروهای کاهش دهنده  •

 قبل بیش از یک سال –تایموگلوبولین  -  

 قبل بیش از دو سال –آلمتوزومب  -  

 قبل بیش از یک سال -دریافت کرده اند  ریتوکسیمب بیمارانی که  •

 بالا و پایدار EBVبیماران با وایرال لود  •

گیرندگان پیوند کبد که تحت کاهش داروهای ایمونوساپرسیو با هدف قطع قرار می گیرند یا کسانی که به نظر می  •

 هستند.« تحمل عملکردی»رسد دارای 

 

 واکسن پنتاوالان

 دیساکار یپلو  ب تیهپات یژن سطح یآنت ،سرفه اهیس رفعالیسلول کامل غ ی،فترید دیتوکسوئ کزاز، دتوکسوئیاین واکسن شامل 

واکسیناسیون با سه دوز از واکسن پنتاوالان  ،به صورت همزمان است. مطابق پروتکل روتین کشورینوع ب  آنفلوانزا لوسیهموفی کپسول

می توان حداقل سن  ،منتظر در لیست پیوند نیازمند تسریع واکسیناسیون باشند کودکانصورت می گیرد. چنانچه  6و  4، 2در ماه های 

ی که سابقه کودکانپیوند،  هفته را بین سه دوز در نظر گرفت. قبل از پیوند و بعد از 4شش هفتگی را برای اولین دوز و حداقل فاصله 

سالگی باشد، واکسیناسیون آنها با واکسن ثلاث و هپاتیت ب انجام شود  5ماهگی تا  12دریافت واکسن پنتاوالان را ندارند و سن آنان بین 

دوز واکسن ، یک آنفلوانزانیز تزریق گردد و یا در صورت عدم دسترسی به واکسن هموفیلوس  آنفلوانزاو  یک دوز واکسن هموفیلوس 

 6پنتاوالان جایگزین یکی از دوزهای واکسن ثلاث در دوره واکسیناسیون بیمار شود. برای تجویز این واکسن پس از پیوند، باید حداقل 

 سال نیازی به دریافت واکسن پنتاوالان ندارند. 5بزرگتر از  کودکانماه از پیوند گذشته باشد. 

   )31DTP( واکسن سه گانه اطفال

به صورت همزمان است. با توجه به اینکه در حال  سرفه اهیس رفعالیسلول کامل غ ی وفترید دیتوکسوئ ،کزاز دیتوکسوئاین واکسن شامل 

 اهیس ی وفترید ،کزازبه صورت کلی سه دوز ابتدایی از واکسن  کودکانحاضر در پروتکل روتین کشوری واکسن پنتاوالان وجود دارد، 

 6ماهگی و  18دریافت کرده و برای دوز چهارم و پنجم )یادآور اول و دوم( به ترتیب در   6و  4، 2را با واکسن پنتاوالان در ماه  سرفه

تزریق می شود. در صورتی که بنا به هر دلیلی واکسن پنتاوالان در دسترس نباشد یا منع مصرفی برای دریافت آن  DTPسالگی واکسن 

در صورت نیاز به تکمیل واکسیناسیون با استفاده کرد. DTP سالگی از واکسن  6ماهگی و  18،  6، 4، 2توان در  وجود داشته باشد، می

هفته بین دوزهای اول، دوم و سوم در نظر  4، می توان حداقل سن شش هفتگی را برای اولین دوز و حداقل پروتکل های تسریع شده

ماه پس از دوز سوم باید تزریق شود. حداقل سن تجویز  4ماهگی است و حداقل  12ل( گرفت. حداقل سن تجویز دوز چهارم )یادآور او

  ماه پس از دوز چهارم تزریق شود. 4سالگی است و حداقل  4دوز پنجم )یادآور دوم( 

                                                           
31 Pertussis-Tetanus-Diphtheria 



88 
 

واکسیناسیون قبلی  اشده ی شروعواکسیناسیون وند یماه پس از پ 6، ناکامل ونیناسیواکس ای ونیناسیدر صورت عدم واکسپس از پیوند نیز 

ماه پس از پیوند  6در صورتی که واکسیناسیون قبل از پیوند انجام نشده باشد، یک سری کامل واکسیناسیون حداقل  ادامه داده می شود.

ود و در ماه پس از پیوند ادامه داده ش 6انجام شود. اگر واکسیناسیون قبل از پیوند به صورت ناقص انجام شده باشد، واکسیناسیون حداقل 

صورتی که واکسیناسیون قبل از پیوند تکمیل شده باشد، اگر بیش از ده سال از آخرین دوز واکسن گذشته باشد، دوز دوگانه بزرگسالان 

  .دریافت کند

 نکات تکمیلی:

روز ابتدایی پس از تزریق  7ی که کنترا اندیکاسیونی برای دریافت واکسن سیاه سرفه دارند )مانند انسفالوپاتی ایجاد شده طی کودکاندر  -

 )توکسوئید کزاز+ توکسوئید دیفتری( استفاده شود. (TD)دوز قبلی واکسن(، از واکسن دو گانه اطفال 

 .ندارد لزومیدوم  یادآور باشد، یا بیشتر اول سه گانه، چهار سال یادآور تزریقهنگام  کسن کود که ر صورتیتوجه شود د -

سال باشد، واکسیناسیون با واکسن دو گانه  7در صورتی که هنگام شروع واکسیناسیون قبل یا بعد از پیوند، سن کودک بیشتر از  -

ماه  12تا  6هفته و بین دوز سوم و چهارم  4 اول، دوم و سوم یدوزها نیبفاصله حداقل  انجام داده شود. در این صورت (Td)بزرگسالان 

 است.

ادامه  (Td)سال شد، واکسیناسیون با واکسن دو گانه بزرگسالان  7ین تکمیل دوره واکسیناسیون، سن کودک بیشتر از در صورتی که ح -

 داده شود.

 .تکرار شود پس از آخرین نوبت واکسن سه گانه بایستی واکسن دو گانه ویژه بزرگسالان هر ده سال یک بار -

 واکسن هپاتیت ب

مطابق پروتکل کشوری اولین دوز واکسن هپاتیت ب بدو تولد دریافت می شود و در صورت ادامه واکسیناسیون با واکسن پنتاوالان سه 

ماهگی دریافت می شود. در صورت عدم دسترسی به واکسن پنتاوالان یا منع مصرف، دو دوز واکسن هپاتیت ب  6و  4، 2دوز دیگر در 

دوزی )روز  3فت شود. در صورت نیاز به تکمیل واکسیناسیون با پروتکل های تسریع شده، می توان از روش ماهگی باید دریا 6و  2در 

قبل از پیوند تیتر آنتی ماه بعد( استفاده کرد. برای همه بیماران  12تا  6و دوز بوستر  21، 7، 0دوزی )روزهای  4( یا  روش 2و ماه  1، ماه 0

در صورت فاصله زمانی کافی تا پیوند، یک سری  اشد،ب U/mL 10کمتر از  anti-HBsAb که یگیری شود و در صورت بادی اندازه

 .انجام شود قبل از پیوند واکسیناسیونکامل 

بعد از پیوند در صورت عدم واکسیناسیون پیش از پیوند، سری کامل واکسیناسیون هپاتیت ب شش ماه بعد از پیوند انجام شود. در صورت 

ناسیون پیش از پیوند، ادامه واکسیناسیون شش ماه بعد از پیوند از سر گرفته شود. در صورت تکمیل واکسیناسیون پیش ناقص بودن واکسی

پیوند  یک سال بعد از واکسیناسیونیک سری کامل  اشد،بکمتر  U/mL10 چک شود و در صورتی که از  anti-HBsAbاز پیوند، 

چک شود و در صورت عدم پاسخ دهی می  anti-HBsAb هفته پس از تکمیل سری واکسیناسیون  تیتر  6در تمامی موارد .انجام شود

 برابر تکرار کرد. 2توان واکسیناسیون را با دوز 
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 نزااولواکسن آنف

 نیکه با ا یخانواده و افراد نیانجام شود. همچن دیبا نزااولآنف انهیسال ونیناسیکبد واکس وندیبعد از پ ،ماه 6 یبالابا سن در تمام کودکان 

 ،یمنیا ستمیشده به علت سرکوب س وندیپ مارانیکنند. در ب افتینزا  دراولواکسن آنف انهیبه صورت سال دیبا زین کنندیم یزندگ مارانیب

 یواکسن ها نید. همچنگرد یموجود است( خوددار ایدر دن نترانازالیا )که به فرم اانزولشده آنف فیزنده ضع یواکسن ها یریاز به کارگ

مورد استفاده  دیندارند و نبا هیدییسال تا 18 ریز کودکانموجود است( در  رانیا ییحال حاضر در بازار دارو در کهنزا )اولآنف بینوترک

موجود  یتیو چهار ظرف یتیاستفاده دارند و به صورت سه ظرف تیقابل مارانیگروه از ب نیفعال در ا رینزا غاولآنف ی. واکسن هاردیقرار گ

 کی قیتزرسال  9 یبالا کودکاناستفاده شود. در  یتیچهار ظرف یشود از واکسن ها یم هیتوص ،یهستند. در صورت امکان  و دسترس

نکرده  افتینزا دراولتاکنون واکسن آنف که یسال 9ماه تا  6 کودکان یاست. برا یکاف یتیچهارظرف ای یتینزا سه ظرفاولدوز از واکسن آنف

 4کرده باشند، دو دوز از واکسن با فاصله حداقل  افتی)اواسط مرداد ماه( در هیژوئ کمیاز  شینزا را تا پاولدوز  واکسن آنف 1فقط  ایاند 

)بر اساس  یس یس 0.5تا  25/0ماه،  36تا  6 کودکان یواکسن و برا یس یس 5/0ماه،  36بزرگتر از  کودکان یشود. برا قیهفته تزر

 گردد.  قیکارخانه سازنده( تزر هیتوص

 (32HPVواکسن پاپیلوما ویروس انسانی )

بر اهمیت تکمیل دوره  ASTریسک ابتلا به بدخیمی های مرتبط با پاپیلوما ویروس انسانی در گیرندگان پیوند افزایش می یابد. گایدلاین 

ماه پس از  6تا  3پیوند تاکید دارد و در صورت عدم انجام یا تکمیل واکسیناسیون پیش از پیوند، می توان واکسیناسیون پیش از جراحی 

ایدلاین سالگی است، اگر چه طبق گ 9 ا(. پایین ترین سن شروع واکسن طبق اکثر راهنما ه56پیوند واکسیناسیون را آغاز یا تکمیل کرد )

سالگی نیز می توان آن را تزریق کرد. جهت انجام واکسیناسیون مطابق پروتکل زیر دو یا سه دوز برای بیماران در نظر گرفته  7کانادا در 

 (:39می شود)

در ماه  در این صورت دو دوز واکسن بایستی تجویز شود. دوز اولسالگی شروع کنند:  15بیمارانی که دوره واکسیناسیون را قبل از  •

هفته  12ماه از دوز اول تزریق شد، یک دوز دیگر  حداقل  5کمتر از  هتزریق گردد. اگر دوز دوم با فاصل 12تا  6صفر و دوز دوم طی ماه 

 ماه پس از دوز اول تجویز گردد. 5پس از دوز  دوم و حداقل 

صورت سه دوز واکسن بایستی تجویز گردد. دوز اول در ماه در این سالگی شروع کنند:  15بیمارانی که دوره واکسیناسیون را پس از  •

هفته و بین  12هفته، بین دوز دوم و سوم  4تزریق گردد. حداقل فاصله بین دوز اول و دوم  6و دوز سوم ماه  2تا  1صفر، دوز دوم بین ماه 

 ماه است. 5دوز اول و سوم 

این بیماران نیز باید سه دوز واکسن مطابق روش ذکر شده در بند بالا پیوند:  پس ازبیماران با هر سنی با سیستم ایمنی سرکوب شده یا  •

 ماه پس از پیوند باید شروع گردد. 6تا  3واکسیناسیون حداقل  دریافت کنند. در صورتی که بیمار پیوند انجام داده باشد،

 

 

                                                           
32 Human papillomavirus 
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 واکسن پنموکوک

ریسک بیماری تهاجمی پنموکوک در بیماران دریافت کننده ارگان پیوندی از جمعیت نرمال بیشتر است. بیماران با نارسایی کبدی و 

قبل از پیوند، آخرین دوز همچنین بیماران پس از انجام پیوند کاندید دریافت واکسن پنموکوک می باشند. در صورت دریافت واکسن 

صورت  ماه پس از انجام جراحی 6تا  3حداقل  بعد از پیوند هفته پیش از جراحی پیوند باشد. ادامه یا شروع واکسیناسیون 2باید حداقل 

 گیرد. پروتکل دریافت واکسن پنموکوک قبل و بعد از پیوند براساس سن به صورت زیر است:

دوز از واکسن پنموکوک  4سال مطابق برنامه روتین واکسیناسیون،  2کمتر از  کودکانسال )قبل یا بعد از پیوند(:  2بیماران کمتر از 

 6و  4، 2( دریافت کنند. پروتکل روتین بدین صورت می باشد که دوز اول، دوم و سوم به ترتیب 3313PCVظرفیتی ) 13کانژوگه 

منتظر در لیست پیوند  کودکانهفته از دوز سوم تزریق می گردد. چنانچه  8ماهگی با فاصله حداقل  15تا  12ماهگی و دوز چهارم طی 

هفته را بین سه دوز اول در نظر  4نیازمند تسریع واکسیناسیون باشند می توان حداقل سن شش هفتگی را برای اولین دوز و حداقل فاصله 

 (. 37هفته از دوز سوم است )مراجعه به الگوریتم شماره  8و حداقل فاصله  ماهگی 12گرفت. حداقل سن تجویز دوز چهارم، 

سالگی دریافت کرده  2را تا پیش از  PCV13در این گروه بسته به اینکه بیمار چند دوز واکسن سال )قبل یا بعد از پیوند(:  6تا  2بیماران  

 (:37است رویکرد متفاوت خواهد بود )مراجعه به الگوریتم شماره 

 دریافت شود. PCV13هفته از آخرین دوز  8هفته از یکدیگر و حداقل  8با فاصله حداقل  PCV13دوز: دو دوز واکسن  3کمتر از 

 دریافت شود.  PCV13هفته از آخرین دوز  8با فاصله حداقل  PCV13دوز: یک دوز واکسن  3

 نیست.  PCV13دوز: واکسیناسیون کامل بوده است و نیازی به دریافت مجدد واکسن  4

( بعد از 3423PPSVظرفیتی ) 23، در صورتی که بیمار سابقه دریافت واکسن پنموکوک پلی ساکاریدی 13PCVپس از تکمیل دوره 

 دریافت کند.  PCV13هفته از آخرین دوز  8با فاصله حداقل  PPSV23دو سالگی را نداشته باشد، باید یک دوز واکسن 

ماه از پیوند  6با فاصله پنج سال از دوز اول و به شرط گذشتن حداقل  PPSV23برای بیماران با نقص ایمنی یا پس از پیوند کبد دوز دوم 

 تجویز شود.

 سال: 18تا  6بیماران  

قبل از پیوند: تمامی کودکان  با نارسایی کبدی منتظر در لیست پیوند باید واکسن پنموکوک را دریافت کنند. بدون توجه به سابقه  •

. در دتجویز گردPPSV23  دریافت نکرده باشند، یک دوز واکسن PPSV23 ، در صورتی که تا کنون واکسنPCV13دریافت  

ل واکسیناسیون بعد از پیوند، جهت نیاز یا عدم نیاز به دریافت واکسن تصمیم گیری شود )مراجعه صورت انجام پیوند، مطابق دستور العم

 (.38به الگوریتم شماره 

ماه  6تا  3حداقل  PPSV23و  PCV13پس از پیوند: پس از انجام جراحی پیوند، واکسیناسیون پنموکوک بر اساس سابقه دریافت  •

 (:38الگوریتم شماره پس از پیوند انجام شود)مراجعه به 

                                                           
33 13Pneumococcal conjugate vaccine  
34 23Pneumococcal polysaccharide vaccine  
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 8حداقل  PPSV23یک دوز واکسن  + PCV13سابقه دریافت واکسن پنموکوک از هیچ نوعی ندارد: یک دوز واکسن  -

 سال از دوز اول آن 5با فاصله  PPSV23یک دوز +  PCV13هفته پس از دریافت 

یک  + PPSV23هفته پس از دریافت  8حداقل  PCV13دارد: یک دوز واکسن  PPSV23تنها سابقه دریافت یک دوز   -

 سال از دوز اول آن 5با فاصله  PPSV23دوز 

هفته پس از  8حداقل  PCV13ندارد: یک دوز واکسن  PCV13دریافت کرده است و سابقه دریافت  PPSV23دوز  2 -

 PPSV23دریافت آخرین دوز 

هفته پس از  8حداقل  PPSV23ندارد: یک دوز واکسن  PPSV23دریافت کرده است و سابقه دریافت  PCV13دوز  ≥ 1 -

 سال از دوز اول آن 5با فاصله  PPSV23یک دوز  + PCV13دریافت آخرین دوز 

سال از  5با فاصله  PPSV23دارد: دومین دوز  PPSV23دریافت کرده است و سابقه دریافت یک دوز  PCV13دوز  ≥ 1 -

 دوز اول آن

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

سال با ریسک  6کودکان کوچکتر ازنحوه تجویز واکسن پنموکوک در 

   پس از سن دو سالگی را داد؟ PPSV23واکسن  سابقه دریافت بیمار 

 بله

 سال 6تا  2 سال 2کمتر از 

با  PPSV23یک دوز واکسن 

هفته از آخرین  8فاصله حداقل 

 .دریافت شود PCV13دوز 

 

یک دوز واکسن  دوز: 3

PCV13  8با فاصله حداقل 

هفته از آخرین دوز 

PCV13 .دریافت شود  

 

 

واکسیناسیون  دوز: 4

و نیازی به  کامل بوده است

دریافت مجدد واکسن 

PCV13 نیست . 

 

دوز از  4 مطابق برنامه روتین واکسیناسیون،

 دریافت کنند:  PCV13واکسن 

 دو ماهگی :دوز اول •

 چهار ماهگی :دوز دوم •

 شش ماهگی :دوز سوم •

 8ماهگی با فاصله حداقل  15تا  12 :دوز چهارم •

 هفته از دوز سوم

 *در صورت نیاز به تسریع واکسیناسیون:

حداقل سن برای اولین دوز، شش هفتگی است و  

هفته است. حداقل  4حداقل فاصله بین سه دوز اول 

ه ماهگی و حداقل فاصل 12سن تجویز دوز چهارم، 

 هفته از دوز سوم است.  8

 

 سالگی دریافت کرده است: 2که قبل از  PCV13چند دوز واکسن 

دوز  دو دوز: 3کمتر از 

با فاصله  PCV13واکسن 

 از یکدیگر و هفته 8حداقل 

از آخرین  هفته 8حداقل 

  دریافت شود. PCV13دوز 

 

در بیماران با نقص ایمنی یا پس از 

با فاصله  PPSV23پیوند کبد دوز دوم 

پنج سال از دوز اول و به شرط گذشتن 

 ماه از پیوند تجویز شود.   6حداقل 

 2پس از تکمیل دوره، در کودکان با حداقل سن 

با فاصله حداقل  PPSV23یک دوز واکسن سال، 

 .دریافت شود PCV13هفته از آخرین دوز  8

 

 خیر

 سال با ریسک بالا 6کوچکتر از کودکاننحوه تجویز واکسن پنموکوک در  -37الگوریتم شماره 
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 واکسن ب.ث.ژ

و سایر عفونت های  ساست که برای پیشگیری از توبرکولوزی 35مایکوباکتریوم بوویس یک سویه زنده ازباسیل ژرین کالمت 

بدو تولد واکسن ب.ث.ژ را دریافت می کنند. در  کودکانمایکوباکتریوم استفاده می شود. مطابق پروتکل کشوری واکسیناسیون، تمامی 

صورتی که بیمار در زمان نوزادی واکسن ب.ث.ژ را دریافت کرده باشد، نیاز به دوز اضافه تری قبل از پیوند نیست. در صورتی که 

جام پیوند حداقل سه ماه کودک به هر دلیلی واکسن ب.ث.ژ را دریافت نکرده باشد، در صورتی که کمتر از یک سال داشته باشد و تا ان

فاصله زمانی وجود داشته باشد تجویز واکسن با در نظر گرفتن منافع و مضرات آن می تواند در نظر گرفته شود. تجویز واکسن بعد از 

 پیوند به علت ریسک ابتلا به عفونت نباید انجام شود.

                                                           
23 Mycobacterium bovis 

 18تا  6کودکان نحوه تجویز واکسن پنموکوک در 

 سال

 بیماران ایمونوساپرس ) بعد از پیوند( پیوند(بیماران با نارسایی کبدی ) قبل از 

بدون توجه به سابقه دریافت  

PCV13 در صورتی که تا کنون ،

دریافت نکرده  PPSV23 واکسن

  PPSV23 باشند، یک دوز واکسن

 دریافت کنند.

ماه  6تا  3از طرفی از سر گیری یا شروع واکسیناسیون حداقل  و پیش از جراحی پیوند هفته 2در صورت دریافت واکسن قبل از پیوند، آخرین دوز باید حداقل توجه داشته باشید -

 .پس از انجام جراحی پیوند صورت گیرد

 دریافت کند PPSV23هفته بعد  8

 دارد؟ PCV13بیمار سابقه دریافت 

 دریافت کند PCV13یک دوز 
 دریافت کرده است؟ PPSV23، واکسن PCV13هفته از  8به فاصله 

 خیر بله

 کند. PPSV23، دوز مجدد PPSV23سال پس از  5

 دریافت کند PCV23یک دوز 

 بله خیر

 سال 18تا  6 کودکاننحوه تجویز واکسن پنموکوک در  -38الگوریتم شماره 
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 (36MMRواکسن سرخک، سرخجه و اوریون )

شامل ویروس های زنده ضعیف شده سرخک، سرخجه و اوریون است. مطابق پروتکل روتین کشوری واکسیناسیون،  MMRواکسن 

کاندید پیوند حتی الامکان بایستی واکسن  کودکانماهگی تزریق می شود. تمامی  18اولین دوز این واکسن در یک سالگی و دوز دوم 

MMR  ماهگی  6از پروتکل های تسریع شده استفاده کنند. حداقل سن دریافت اولین دوز را قبل از پیوند دریافت کنند و در صورت نیاز

است اگرچه در این زمان کارایی واکسن به علت آنتی بادی های مادری تحت تاثیر قرار می گیرد؛ در این صورت اگر بیمار به سن یک 

هفته بین دو  4با دو دوز دیگر با حداقل فاصله   MMRیون سالگی رسید و همچنان پیوند کبد برای ایشان انجام نگرفته بود، واکسیناس

 هفته فاصله زمانی وجود داشته باشد.  4دوز، تکمیل شود به شرط آنکه بین انجام جراحی پیوند و آخرین دوز واکسن حداقل 

و انجام پیوند فاصله باشد، در صورتی که ارگان پیوندی برای  MMRهفته بین تجویز واکسن  4با توجه به اینکه پیشنهاد می شود حداقل 

هفته و یا انجام  4کودک یافت شد بایستی به صورت موردی در خصوص ماندگاری کودک در لیست انتظار پیوند تا سپری شدن این 

سالی که واکسن  18تا  4کودکان تصمیم گیری شود. تمامی  IVIGپیوند و پس از آن دریافت درمان مناسب و یا ایمونوگلوبولین مانند 

MMR  را طبق جدول واکسیناسیون دوران طفولیت خود دریافت نکرده اند، باید پیش از پیوند دوره دو دوزی واکسیناسیونMMR  را

 هفته تکمیل نمایند. 4با حداقل فاصله 

ریق این واکسن حداقل یک سال پس از پیوند را داشته باشد، تز 29پس از پیوند در صورتی که بیمار شرایط ذکر شده در جدول شماره 

اگر سابقه هفته بایستی دریافت کند.  4اگر قبل از پیوند واکسن دریافت نکرده باشد، دو دوز واکسن با فاصله حداقل . قابل انجام است

شود.  اگر چک  یهفته بعد سرولوژ 6و  ردیدوز واکسن بگ کی وندیسال پس از پ کیدارد،   وندیقبل از پ MMRدوز  کی افتیدر

 شود. افتیبود دوز سوم در یمنف یسرولوژ

بود  یمنف یچک کرد و اگر سرولوژ ی، سرولوژمی توان یدارد در صورت دسترس وندیدو دوز واکسن قبل از پ افتیدرسابقه  ماربی اگر

 (.58، 57) دوز بوستر را نظر گرفت

 واکسن فلج اطفال

منتظر  کودکانبایستی واکسن فلج اطفال را مطابق پروتکل روتین کشوری دریافت کنند و در صورت نیاز،  کودکانقبل از پیوند تمامی 

در لیست پیوند از روش های تسریع شده جهت تکمیل دوره واکسیناسیون پیش از پیوند استفاده کنند. واکسن فلج اطفال به صورت 

( در ایران موجود است. در حال حاضر پروتکل کشوری شامل استفاده )غیرفعال 38IPV)زنده ضعیف شده( و تزریقی  37OPVخوراکی 

 4سالگی است. حداقل فاصله بین چهار دوز اول  6ماهگی و  18ماهگی، به علاوه دو دوز یادآور در  6و  4، 2در زمان تولد،  OPVاز 

 هفته است. 

                                                           
36 Measles, Mumps, Rubella 
37 Oral poliovirus vaccine 
38 Inactivated Poliovirus Vaccine 
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 IPVت تکمیل واکسیناسیون پیش از پیوند، یک دوز بوستر استفاده کرد. در صور IPVپس از پیوند باید از فرم غیر فعال واکسن یعنی 

 5پس از پیوند تجویز شود. در صورت ناقص بودن واکسیناسیون پیش از پیوند، ادامه دوره واکسیناسیون مطابق برنامه روتین کشوری )

با رعایت فاصله بین دوزها  IPVدوزی از واکسن  4تکمیل گردد و در صورت عدم واکسیناسیون پیش از پیوند، سری  IPVدوزی( با 

پس از پیوند به هیچ عنوان مجاز نیست و افرادی که با این بیماران زندگی می کنند نیز باید از واکسن غیر  OPVاز  تجویز شود. استفاده 

یک با بیمار برای اعضای خانواده، رعایت بهداشت دست ها و اجتناب از تماس نزد OPVفعال استفاده کنند و در صورت تجویز نادرست 

 هفته باید صورت گیرد.  4-6حداقل برای 

  واکسن آبله مرغان

چک گردد. در صورت منفی بودن، دو دوز واکسن برای بیماران در نظر گرفته شود. به  VZVقبل از پیوند برای همه بیماران سرولوژی 

واکسن بالای یکسال تزریق شود؛ اگر  ترجیحاً، علت وجود آنتی بادی های مادری قبل از یک سال و در نتیجه کاهش اثربخشی واکسن

هفته پس از آخرین دوز،  4ماه می باشد. دوز دوم حداقل با فاصله چهار هفته از دوز اول تزریق گردد.  6چه حداقل سن تزریق واکسن 

زنده ضعیف شده می سرولوژی چک شود و در صورت منفی بودن، دوز سوم تزریق گردد. با توجه به اینکه واکسن واریسلا، ویروس 

هفته، پیوند اورژانسی برای بیمار  4هفته قبل از پیوند باید آخرین دوز آن دریافت گردد و اگر پیش از سپری شدن این  4باشد، حداقل 

 یر خوراکی پس از پیوند انجام گردد.ویر تزریقی یا وال آسیکلووصورت گیرد، پروفیلاکسی با آسیکلو

را داشته باشد، تزریق این واکسن حداقل یک سال پس از پیوند  29که بیمار شرایط ذکر شده در جدول شماره  پس از پیوند در صورتی 

هفته دریافت کند. اگر قبل از پیوند یک دوز  4قابل انجام است. اگر قبل از پیوند واکسن دریافت نکرده باشد، دو دوز واکسن با فاصله 

د سرولوژی چک شود و در صورت سرونگاتیو هفته بع 4واکسن دریافت کرده باشد، یک دوز واکسن یکسال پس از پیوند دریافت کند، 

بودن، یک دوز دیگر در نظر گرفته شود. اگر قبل از پیوند دو دوز واکسن دریافت کرده باشد، در صورت سرونگاتیو بودن یک سال پس 

(.59، 57)ود شاز پیوند، یک دوز بوستر در نظر گرفته 
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 ل و زنده قبل و بعد از پیوند نکات و ملاحظات تجویز واکسن های غیرفعا -30جدول شماره 

حداقل سن برای  نام واکسن

 تزریق اولین دوز

 احداقل فاصله زمانی بین تزریق دوزه

 در صورت نیاز به تسریع واکسیناسیون

 تجویز بعد از پیوند تجویز قبل از پیوند

 هفتگی 6 پنتاوالان

 

هفته بین دوزهای اول، دوم و  4حداقل 

 سوم

واکسیناسیون با واکسن پنتاوالان قبل از الف( در صورتی که  

 یک سالگی به طور کامل انجام شده است: اقدامی نیاز نیست.

ی که سابقه دریافت واکسن پنتاوالان را ندارند و کودکانب( 

سالگی باشد: واکسیناسیون آنها  5ماهگی تا  12سن آنان بین 

با واکسن ثلاث و هپاتیت ب انجام شود و یک دوز واکسن 

یلوس نیز تزریق گردد یا در صورت عدم دسترسی به هموف

واکسن هموفیلوس، یک دوز واکسن پنتاوالان جایگزین 

یکی از دوزهای واکسن ثلاث در دوره واکسیناسیون بیمار 

 شود.

سال: نیازی به دریافت واکسن  5بزرگتر از  کودکانج( 

 پنتاوالان ندارند.

 ماه پس از پیوند: 6به شرط گذشتن حداقل 

ی که سابقه دریافت واکسن پنتاوالان را ندارند و سن کودکان( الف

سالگی باشد، واکسیناسیون آنها با واکسن  5ماهگی تا  12آنان بین 

ثلاث و هپاتیت ب انجام شود و  یک دوز واکسن هموفیلوس نیز 

تزریق گردد یا در صورت عدم دسترسی به واکسن هموفیلوس، یک 

یکی از دوزهای واکسن ثلاث در پنتاوالان جایگزین دوز واکسن 

 دوره واکسیناسیون بیمار شود.

ب( بیمارانی که واکسیناسیون پنتاوالان را مطابق پروتکل روتین 

کشوری قبل از پیوند دریافت کردند، نیازمند دوز بیشتری از واکسن 

 پنتاوالان نمی باشند.

سال نیازی به دریافت واکسن پنتاوالان  5بزرگتر از  کودکانج( 

 ندارند.

 سه گانه اطفال

(DTP) 

هفته بین دوزهای اول، دوم و  4حداقل  - هفتگی 6

 سوم

 12حداقل سن تجویز دوز چهارم  -

 ماه پس از دوز سوم  4ماهگی و حداقل 

سالگی  4حداقل سن تجویز دوز پنجم   -

 ماه پس از دوز چهارم 4و حداقل 

ی که واکسن پنتاوالان کودکاندر  *

دریافت کرده اند، مطابق این نکات 

دریافت DTP دوزهای چهارم و پنجم 

 کنند.

الف( واکسیناسیون به طور کامل انجام شده است:  اقدامی 

 نیاز نیست.

ب( واکسیناسیون انجام نشده باشد یا به صورت ناقص 

العمل صورت گرفته باشد: با رعایت فواصل زمانی دستور 

 تسریع شده، واکسیناسیون آغاز یا تکمیل گردد.

 

 ماه پس از پیوند: 6به شرط گذشتن حداقل 

الف( واکسیناسیون قبل از پیوند انجام نشده باشد: یک سری کامل 

 ماه پس از پیوند 6واکسیناسیون حداقل 

ب( واکسیناسیون قبل از پیوند به صورت ناقص انجام شده باشد: 

 ماه پس از پیوند 6ن حداقل ادامه واکسیناسیو

 ج( واکسیناسیون قبل از پیوند تکمیل شده باشد:

اگر بیش از ده سال از آخرین دوز واکسن گذشته باشد، دوز دوگانه 

 بزرگسالان دریافت کند.
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 دوزی:  3الف( روش  بدو تولد هپاتیت ب

 2و ماه  1، ماه 0روز 

 دوزی: 4ب( روش 

ماه  12تا  6و دوز بوستر  21، 7، 0روزهای 

 بعد

 

 گیری شود و در صورتی قبل از پیوند تیتر آنتی بادی اندازه

در صورت  اشد،ب U/mL 10کمتر از  anti-HBsAb که

 واکسیناسیونفاصله زمانی کافی تا پیوند، یک سری کامل 

 .انجام شود قبل از پیوند

الف( در صورت عدم واکسیناسیون پیش از پیوند: سری کامل 

 هپاتیت ب شش ماه بعد از پیوند انجام شود.واکسیناسیون 

ب( در صورت ناقص بودن واکسیناسیون پیش از پیوند: ادامه 

 واکسیناسیون شش ماه بعد از پیوند از سر گرفته شود.

 anti-HBsAbج( در صورت تکمیل واکسیناسیون پیش از پیوند: 

یک سری  اشد،بکمتر  U/ml 10چک شود و در صورتی که از 

 .انجام شود یک سال بعد از ناسیونواکسیکامل 

هفته پس از تکمیل سری واکسیناسیون  تیتر  6توجه: در تمامی موارد 

anti-HBsAb  چک شود و در صورت عدم پاسخ دهی می توان

 برابر تکرار کرد. 2واکسیناسیون را با دوز 

نزا )نوع اولآنف

غیر فعال سه یا 

 چهار ظرفیتی(

سال: در صورتی که بیمار سابقه دریافت یک  9 ماه تا 6الف(  هفته 4 ماهگی 6

 4یا کمتر از یک واکسن را داشته باشد، دو واکسن با فاصله 

 هفته دریافت کند.

 سال: تزریق یک دوز واکسن کافی است. 9ب( بالای 

 

واکسیناسیون حداقل یک ماه پس از پیوند در صورت وجود این 

 شرایط انجام شود: 

 نزااولشیوع آنف*

 نزااولبلافاصله قبل از فصل شیوع آنفپیوند *

 واکسیناسیون به صورت سالیانه ادامه داده شود. 

تعداد دوزهای دریافتی مانند قبل از پیوند، براساس سن بیمار و سابقه 

 واکسیناسیون قبلی خواهد بود.

پاپیلوما ویروس 

 انسانی

 7سالگی ) 9

سالگی طبق 

گایدلاین 

 کانادایی(

بین دوز اول و دوم  برای برنامه سه دوزی:

هفته، بین دوز دوم و سوم حداقل  4حداقل 

 5هفته و بین دوز اول و سوم حداقل  12

 ماه

سالگی: تجویز دو دوز  15الف( شروع واکسیناسیون قبل از 

( 12تا  6واکسن )دوز اول در ماه صفر و دوز دوم طی ماه 

ول ماه از دوز ا 5کمتر از  هتزریق گردد. اگر دوز دوم با فاصل

هفته پس از دوز  دوم  12تزریق شد، یک دوز دیگر  حداقل 

 ماه پس از دوز اول تجویز گردد. 5و حداقل 

سالگی: تجویز سه دوز  15ب( شروع واکسیناسیون پس از 

و دوز سوم  2تا  1واکسن )دوز اول در ماه صفر، دوز دوم ماه 

  .(تزریق گردد 6ماه 

عد از  پیوند شروع یا ادامه ماه ب 6تا  3واکسیناسیون حداقل پس از 

 داده شود: 

الف( در صورت عدم واکسیناسیون پیش از پیوند: بدون توجه به سن 

 در نظر گرفته شود. 6و  ماه  2تا  1سه دوز واکسن در ماه صفر،  ماه 

ب( در صورت واکسیناسیون ناقص پیش از پیوند: واکسیناسیون 

اقل فواصل زمانی جهت تکمیل دوره سه دوزی با در نظر گرفتن حد

 ادامه داده شود.
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پنموکوک 

 کانژوگه 

(PCV13) 

برای بیماران با نارسایی کبدی قبل از پیوند مطابق الگوریتم  هفته   8تا  4حداقل   هفتگی 6

 واکسیناسیون انجام شود. 37و  36شماره 

ماه پس از پیوند بر اساس سن   3-6شروع یا  ادامه واکسیناسیون 

  38و  37مطابق الگوریتم های  شماره 

پنموکوک پلی 

 ساکاریدی 

(PPSV23) 

هفته پس از آخرین دوز  8تا  6حداقل  سالگی 2

 واکسن کانژوگه

 کودکاندر صورت عدم دریافت واکسن در بدو تولد، در  - بدو تولد ب.ث.ژ 

کمتر از یک سال  تجویز واکسن با در نظر گرفتن منافع و 

مضرات آن می تواند در نظر گرفته شود، به شرط آنکه تا 

 انجام پیوند حداقل سه ماه فاصله زمانی وجود داشته باشد.

 استفاده از این واکسن بعد از پیوند ممنوع است.

MMR 6 ماهگی 

 

در صورت تجویز واکسن قبل از یکسالگی: دوره  • هفته  4

هفته  4واکسیناسیون را با دو دوز دیگر با حداقل فاصله 

تکمیل نماید به شرط آنکه بین انجام جراحی پیوند و آخرین 

 هفته زمان وجود داشته باشد. 4دوز واکسن حداقل 

در صورتی که مدت زمان زیادی از تکمیل واکسیناسیون  •

یشنهاد می شود قبل از پیوند سرولوژی گذشته باشد: پ

MMR   چک شود و در صورت منفی بودن به شرط داشتن

هفته زمان تا انجام پیوند، دوره واکسیناسیون تکمیل  4حداقل 

 گردد.

 

شرایط دریافت واکسن  29در صورتی که بیمار مطابق جدول شماره 

 زنده پس از پیوند را داشته باشد:

اکسن دریافت نکرده باشد: دو دوز واکسن الف( اگر قبل از پیوند و

 هفته دریافت کند. 4با فاصله 

 ک: یدارد وندیقبل از پ MMRدوز  کی افتیاگر سابقه در ب( 

 یشود. اگر سرولوژچک  یهفته بعد سرولوژ 6و  ردیدوز واکسن بگ

 شود. افتیبود دوز سوم در یمنف

در  :دارد وندیدو دوز واکسن قبل از پ افتیسابقه در ماربی ج( اگر

 یچک کرد و اگر سرولوژ ی، سرولوژمی توان یصورت دسترس

 .نظر گرفتدر بود دوز بوستر را  یمنف

 

فلج اطفال 

خوراکی 

(OPV) 

هفته پیش از انجام پیوند  4آخرین دوز واکسن باید حداقل  دوز ابتدایی 4هفته بین  4حداقل  بدو تولد

 دریافت شود. 

 در صورت نیاز از  پیوند ممنوع است. استفاده از این واکسن بعد از

IPV .استفاده شود 
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فلج اطفال 

 (IPVتزریقی  )

 هفته 4بین دوز اول و دوم حداقل  هفتگی 6

 هفته 4بین دوز دوم و سوم حداقل

 ماه 6بین دوز  سوم و چهارم حداقل 

هفته پیش از انجام پیوند  2آخرین دوز واکسن باید حداقل 

 دریافت شود.

 پس از پیوند:ماه  6تا  3

الف( در صورت تکمیل واکسیناسیون پیش از پیوند یک دوز بوستر 

IPV .تجویز شود 

ب( در صورت ناقص بودن واکسیناسیون پیش از پیوند: دوره 

تکمیل  IPVدوزی( با  5واکسیناسیون مطابق برنامه روتین کشوری )

 گردد.

 دوزی از 4ج( در صورت عدم واکسیناسیون پیش از پیوند: سری 

 با رعایت فاصله بین دوزها تجویز شود. IPVواکسن 

آبله مرغان 

 )واریسلا(

 ماهگی 6

 

چک  VZVبرای همه بیماران قبل از پیوند سرولوژی  • هفته  4

گردد. در صورت منفی بودن، دو دوز واکسن برای بیماران 

 در نظر گرفته شود.

در صورت تجویز واکسن قبل از یکسالگی، دوره  •

هفته  4واکسیناسیون را با دو دوز دیگر با حداقل فاصله 

تکمیل نماید به شرط آنکه بین انجام جراحی پیوند و آخرین 

 هفته زمان وجود داشته باشد. 4دوز واکسن حداقل 

 

شرایط دریافت واکسن  29در صورتی که بیمار مطابق جدول شماره 

 پس از پیوند را داشته باشد:زنده 

الف( اگر قبل از پیوند واکسن دریافت نکرده باشد: دو دوز واکسن 

 هفته دریافت کند. 4با فاصله 

ب( اگر قبل از پیوند یک دوز واکسن دریافت کرده باشد: یک دوز 

هفته بعد سرولوژی چک شود و در صورت  4واکسن دریافت کند. 

 ر نظر گرفته شود.سرونگاتیو بودن، یک دوز دیگر د

ج( اگر قبل از پیوند دو دوز واکسن دریافت کرده باشد: در صورت 

 سرونگاتیو بودن، یک دوز بوستر در نظر گرفته شود.
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 تداخلات واکسن ها و داروهای مهم مورد استفاده پس از پیوند

 ریتوکسیمب

 دهد. سه ماه پس از تزریق دارو، سلولی را در برابر واکسیناسیون کاهش میهومورال و هم پاسخ ایمنی ایمنی ریتوکسیمب هم پاسخ  

ماه یا بیشتر طول بکشد تا به طور کامل به شرایط عادی  12شروع به ریکاوری می کنند، اما ممکن است   Bلنفوسیت سلول های

 برگردد.

دریافت این واکسن ها را ندارند، حداقل باید یک ماه واکسن های زنده در بیمارانی که ایمونوساپرس نیستند و منع مصرفی برای  -

 پیش از انفوزیون ریتوکسیمب دریافت شده باشند.

ماه بعد از دریافت آخرین دوز ریتوکسیمب از صورت گیرد.  6حداقل  ی غیرفعالپس از دریافت ریتوکسیمب، تجویز واکسن ها -

ماه بعد از دریافت آخرین دوز ریتوکسیمب امکان تجویز   12تا  9ل برای واکسن های زنده، در صورت نبود منع مصرف دیگر، حداق

 آنها وجود دارد.

به علت کاهش پاسخ ایمنی به واکسن کزاز خصوصا طی شش ماه اول پس از تزریق ریتوکسیمب، در صورت ایجاد زخم آلوده،  -

 تجویز ایمونوگلوبولین برای بیمار انجام شود.

ریتوکسیمب، در برابر شرایط بیمار، پاسخ ایمنی ضعیف  دریافتدر نهایت باید مزایای بالقوه واکسیناسیون در اسرع وقت پس از  -

 بروز عفونت در نظر گرفته شود و برای واکسیناسیون بیمار تصمیم گیری شود.بالقوه به  واکسن، عوارض جانبی احتمالی و خطر 

 تایموگلوبولین

 باید حداقل شش هفته پیش از دریافت تایموگلوبولین دریافت شده باشند. یا غیر فعال نده ضعیف شده واکسن های ز -

صورت  تایموگلوبولینماه بعد از دریافت آخرین دوز  3تا  2حداقل  ی غیرفعال، تجویز واکسن هاتایموگلوبولینپس از دریافت  -

 گیرد.

س از دریافت آخرین دوز تایموگلوبولین تجویز شوند و پس از گذشت واکسن های زنده ضعیف شده باید حداقل یک سال پ -

 یک سال نیز تجویز این واکسن ها با احتیاط صورت گیرد. 

 (IVIG)ایمونوگلبولین وریدی 

ممکن است پاسخ میزبان را به واکسن های زنده  بلاک کند. بنابراین بایستی حداقل فاصله ای بین دریافت واکسن  IVIGدریافت 

تزریق  IVIGروز پیش از دریافت  14و دریافت ایمونوگلوبولین وریدی رعایت شود. این واکسن ها حداقل باید  MMRواریسلا و 

به وجود آمد، یک دوز دیگر از واکسن با رعایت حداقل  IVIGرای تزریق روز الزامی ب 14شوند. چنانچه پیش از گذشت این 

  .(60) تزریق شود 31ماره فواصل ذکر شده در جدول ش

 

 

 

 

 



100 
 

 

و واریسلا پس از  MMRفاصله پیشنهاد شده برای تزریق واکسن های  -31جدول شماره 

   IVIGدریافت 

 مدت زمان) بر اساس ماه( اندیکاسیون ایمونوگلوبولین

 mg/kg 300-400 8جایگزین کردن با دوز 

 mg/kg 400با دوز  ITPدرمان 

 mg/kg 1000با دوز  ITPدرمان 

8 

10 

 mg/kg 1600-2000 11یا سندروم کاوازاکی با دوز  ITPدرمان 

 8 پروفیلاکسی سرخک

 8 پروفیلاکسی واریسلا

 6 استفاده از ایمونوگلوبولین سایتومگالوویروس

 

 های خونی  فرآورده

ممکن است پاسخ میزبان را به واکسن های زنده بلاک کند. بنابراین بایستی حداقل فاصله ای بین  های خونی فرآوردهدریافت 

روز پیش از دریافت  14رعایت شود. این واکسن ها حداقل باید  یخون یها فرآوردهو دریافت  MMRدریافت واکسن واریسلا و 

ی به وجود آمد، یک خون یها فرآوردهروز الزامی برای تزریق  14ی تزریق شوند. چنانچه پیش از گذشت این خون یها فرآورده

  .(60) تزریق شود 32شماره دوز دیگر از واکسن با رعایت حداقل فواصل ذکر شده در جدول 

 

 

فاصله پیشنهاد شده برای تزریق واکسن های  -32جدول شماره 

MMR  های خونی  فرآوردهو واریسلا پس از دریافت   

مدت زمان) بر اساس  فرآوردهنوع 

 ماه(

RBC 0 شسته شده 

 RBC 5پک 

RBC 3 سالین اضافه شده(-)آدنین 

 6 خون کامل

 7 های پلاکت  فرآوردهپلاسما یا 
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مشکلات و عوارض پس از مدیریت : ششمفصل 

 کبد کودکان پیوند
 

 شده اند.ارائه   45تا  40شماره  های هایی که در این فصل ارائه می گردند، در الگوریتمپروتکل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ونیمیاتوا تیعود هپات

 De novo ونیمیاتوا تیهپات

 ویفراتیاختلالات لنفوپرول

 تشنج

 اختلال در رشد و بلوغ

 کیعوارض متابول

 یگوارش یزخم ها

 تیاختلالات آب و الکترول

 سلامت استخوان

 مشکلات خونی پس از پیوند

مشکلات و عوارض 

 وندیپس از پ

 نوتروپنی

 آنمی

 ترومبوسیتوپنی

 دیابت

 چاقی

 هایپرتنشن

 دیس لیپیدمی

 مطالبی که در خصوص عوارض پس از پیوند در این فصل بحث می شوند.فهرست  -39الگوریتم شماره 



102 
 

 نعود هپاتیت اتوایمیو

پیوند در زمینه هپاتیت اتوایمیون در کودکان با پیامد های خوبی همراه است، اگرچه ممکن است عود بیماری زمینه ای در برخی از 

پیوند کبد وجود ندارد،  عود هپاتیت اتوایمیون پس از بیماران اتفاق بیفتد. علی رغم آنکه هیچ ریسک فاکتور ثابتی برای ایجاد

 (:6ت )مختلف بیان شده اسچندین فاکتور مرتبط با عود در مطالعات 

توسط گیرنده ریسک عود را  )4DR( 4یا آنتی ژن  )3DR( 3مربوط به آنتی ژن  )D–)39HLA داشتن آنتی ژن لکوسیت انسانی -

 افزایش می دهد.

 با عود هپاتیت اتوایمیون همراه است در بیماران نشان داده است کهکورتیکواستروئیدها قطع  -

 مرتبط است. با خطر عود پیوند، شدت فعالیت نکروالتهابی در کبد غیر پیوندی در زمان -

در بیمارانی که به دلیل نارسایی حاد کبد پیوند شده اند در مقایسه با بیمارانی که تظاهرات مزمن دارند،  نعود هپاتیت اتوایمیو -

 کمتر است.

درمان عود هپاتیت اتوایمیون مشابه زمان قبل از پیوند است. به محض تشخیص عود هپاتیت اتوایمیون، پردنیزولون شروع   به طور کلی

 (.61د )یا افزایش دوز داده شده و آزاتیوپرین یا مایکوفنولات موفتیل )یا مایکوفنولات سدیم( برای بیمار در نظر گرفته می شو

 ارائه شده است.  40پس از پیوند در الگوریتم شماره  ونیمیاتوا تیدرمان عود  هپات جزئیات

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
39 Human leukocyte antigens 

 

 مدیریت عود هپاتیت اتوایمیون به طور کلی مشابه زمان قبل از پیوند است.  ●

یا  (mg/kg 1-2) *آزاتیوپرینمیلی گرم روزانه( +  30) شروع یا افزایش دوز پردنیزولون ●

 به محض اینکه برای بیمار تشخیص گذاشته شد.( دو بار در روز mg/kg 20) موفتیل مایکوفنولات

 

 جایگزین کردن آزاتیوپرین با مایکوفنولات

 جایگزین کردن تاکرولیموس با سیکلوسپورین

 )به mTOR مهارکننده های با CNIجایگزین کردن 

 مراجعه شود(. 7الگوریتم شماره  فصل اول 

 

 عود  هپاتیت اتوایمیون پس از پیوند درمان

 در صورت شکست درمان می توان از راهکارهای زیر استفاده کرد: ●

 در کودکان پس از پیوند کبد ونیمیاتوا تیهپات عود مدیریت -40 الگوریتم شماره

 

 بیمار افزایش دوز داده شود. CBCشروع شود و با چک های کمتر با دوز آزاتیوپرین ، TPMT تست در صورت عدم دسترسی به انجام *
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  De novoهپاتیت اتوایمیون 

به شرایطی اطلاق می گردد که هپاتیت اتوایمیون پس از پیوند در بیمارانی که به دلایلی غیر از هپاتیت  De novoهپاتیت اتوایمیون 

شامل شروع یا افزایش دوز پردنیزولون بیمار و شروع  De novoپیوند شده اند، بروز کند. درمان هپاتیت اتوایمیون  ناتوایمیو

پس از پیوند در  De novoدرمان هپاتیت اتوایمیون  موفتیل )یا مایکوفنولات سدیم( است. جزئیات تآزاتیوپرین یا مایکوفنولا

 ارائه شده است.  41الگوریتم شماره 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 درمان اختلالات لنفوپرولیفراتیو پس از پیوند کودکان

شایعترین بدخیمی پس از پیوند ارگان در بزرگسالان و کودکان است. میزان بروز  )40PTLD(بیماری لنفوپرولیفراتیو پس از پیوند 

می تواند به صورت زودرس )طی دو سال اول پس از PTLD درصد گزارش شده است.  5تا  1پیوند کبد کودکان بین آن پس از 

 EBVعموماً به صورت زودرس و مرتبط با عفونت  PTLDسال پس از پیوند( بروز کند.  10تا  5پیوند( یا به صورت تاخیری )طی 

)گیرنده منفی/ دهنده مثبت( و شدت سرکوب سیستم ایمنی دو ریسک فاکتور مهم  EBVسرولوژی وضعیت (. 62) شودایجاد می 

 42انجام داد در الگوریتم شماره   PTLDمحسوب می شوند. جزئیات اقداماتی که می توان برای مدیریت  PTLDبرای ابتلا به 

 آورده شده است. این اقدامات شامل:

 رژیم ایمونوساپرسیوتعدیل  *

درصد  50بیمار  CNIپیشنهاد می شود که دوز است.  PTLD برای همه انواع سنگ بنای مدیریترژیم ایمونوساپرسیو بیمار تعدیل 

و  CNIکاهش داده شود و آنتی متابولیت بیمار در صورت استفاده قطع گردد. بر اساس کیس سری ها و کیس ریپورت ها، قطع 

                                                           
40transplant lymphoproliferative disorders-Post  

شروع یا افزایش دوز پردنیزولون 

با حداکثر  mg/kg/day 1-2بیمار به 

 میلی گرم روزانه  60دوز 

با  *شروع یا افزایش دوز آزاتیوپرین

یا  mg/kg/day 1-2دوز 
  mg/kgمایکوفنولات موفتیل با دوز 

 دو بار در روز 20

تیپر هفته پردنیزولون بیمار  4-8طی 

  5-10ه شود و با دوز نگهدارند

 میلی گرم ادامه داده شود.

در صورت عدم پاسخ دهی بیمار، 

می توان آزاتیوپرین بیمار را به 

 مایکوفنولات تغییر داد.

 پس از پیوند De novoدرمان هپاتیت اتوایمیون 

 کودکان پس از پیوند کبد در De novo ونیمیاتوا تیهپات مدیریت -41شمارهالگوریتم 

 

 بیمار افزایش دوز داده شود. CBCشروع شود و با چک های کمتر با دوز آزاتیوپرین ، TPMT تست در صورت عدم دسترسی به انجام *
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(.  جهت 7الگوریتم شماره  -است )مراجعه به فصل اول PTLDنیز یک استراتژی قابل اتخاذ در بیماران  mTORشروع مهار کننده 

هفته زمان مورد نیاز است. در بیمارانی که شواهدی از پیشرفت بیماری ندارند نهایت می توان  2-4ارزیابی پاسخ دهی به این مداخله 

. به علت ریسک ریجکشن با کاهش داروهای ایمونوساپرسیو، عملکرد کبد بیمار هفته برای ارزیابی پاسخ درمانی منتظر ماند 6تا 

 بایستی به دقت پایش شود. 

 ریتوکسیمب*

دارند و به تعدیل رژیم ایمونوساپرسیو پاسخ کافی نداده اند یا کاهش رژیم را  +PTLD CD20ریتوکسیمب برای بیمارانی که 

تحمل نمی کنند، می تواند مورد استفاده قرار گیرد. استفاده از ریتوکسیمب به تنهایی یا در کنار رژیم کموتراپی بر اساس شرایط 

به   PTLD ،2mg/m 375اده از ریتوکسیمب برای درمان بالینی و هیستولوژی ضایعه ممکن است در نظر گرفته شود. دوز مورد استف

 (. 32) هفته است 4صورت هفتگی به مدت 

 کموتراپی*

)سیکلوفسفامید با دوز پایین و کورتیکواستروئید( در صورت عدم پاسخ دهی به تعدیل رژیم  استفاده از کموتراپی با دوز پایین

در ایمونوساپرسیو و ریتوکسیمب، و یا در بعضی از شرایط از همان ابتدا در کنار سایر اقدامات ممکن است در نظر گرفته شود. 

لنفوم ، NK/T cellنرسیده اند، یا در بیمارانی که هیستولوژی آنها بیمارانی که با شیمی درمانی با دوز پایین، به پاسخ درمانی کافی 

  (. 63د )منفی دارند، استفاده از شیمی درمانی با دوز استاندارد توصیه می شو  EBVبا PTLD هوچکین، لنفوم بورکیت یا

 سایر اقدامات

عنوان ادجوانت در کنار تعدیل رژیم ایمونوساپرسیو  رادیوتراپی موضعی و جراحی به منظور برداشتن کامل یا پارشیال ضایعه، به  -

و یا سایر درمان ها ممکن است مورد استفاده قرار گیرد. جراحی در شرایطی که بیمار دچار عوارضی نظیر پرفوراسیون یا خونریزی 

 دستگاه گوارش شده باشد، نیز کاربرد دارد.

سایر درمان ها اضافه شوند، اگر چه اطلاعات در خصوص اثربخشی به به عنوان یک انتخاب  IVIG یاو/داروهای ضد ویروس  -

 (.32) آنها کافی نیست
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 ضایعات اولیه 

ت لنفوپرولیفراتیو بعد از پیوند
درمان اختلالا

 

پلی مورفیک 

PTLD 

 +سیو ساپرنورژیم ایمو کاهش ●

  ریتوکسیمب ●

مونومورفیک 
PTLD 

PTLD شبه هوچکین 

 تحت نظر قرار دادن بیمار

PTLD  لنفوسیتT 

 -CD20یا 

 PTLD  باCD20+ 

+ 

 +سیوساپرنورژیم ایمویا قطع کاهش  ●

کموتراپی با دوز استاندارد مطابق  ●

نظر سرویس انکولوژی براساس نوع 

 بدخیمی

 عدم پاسخ دهی 

به سایر درمان به عنوان یک انتخاب   IVIG یاو/داروهای ضد ویروس  ●

 ها اضافه شوند، اگر چه اطلاعات در خصوص اثربخشی آنها کافی نیست.

جراحی و/یا رادیوتراپی در برخی از بیماران به عنوان یکی از راهکارهای  ●

 درمانی قابل انجام است.

 +نوساپرسیو رژیم ایمو یا قطع کاهش ●

 ±ریتوکسیمب ●

در لنفوم با دوز پایین )کموتراپی  ●

 بورکیت کموتراپی از همان ابتدا شروع شود(

 سایر اقدامات

 +ایمونوساپرسیو  رژیم کاهش ●

 با دوز پایین کموتراپی  ●

 

CD20+ 

CD20- 

ضایعه  برداشتن کامل

 با جراحی یا بیوپسی

 بله

 خیر سیوساپرنوکاهش رژیم ایمو 

 اضافه کردن کموتراپی

 استانداردبا دوز 

شروع کموتراپی یا 

کموتراپی با استفاده از 

 دوز استاندارد
 عدم پاسخ دهی 

کموتراپی با استفاده از 

 دوز استاندارد

 عدم پاسخ دهی 

 اضافه کردن ریتوکسیمب

با  اضافه کردن کموتراپی

 دوز پایین

 عدم پاسخ دهی 

CD20+ 

CD20- 

 در کودکان پس از پیوند کبد PTLD مدیریت -42 الگوریتم شماره
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 تشنج

درصد گزارش شده است. علل تشنج پس از پیوند  25تا  5پیوند واقعه نا شایعی نیست. بروز تشنج پس از پیوند کبد از تشنج بعد از 

 (:64ت )زیر اسشامل موارد 

 مانند هایپومنیزیومی، هایپوناترمی، هایپرناترمی، هایپوکلسمی، هایپوفسفاتمی، هایپوگلیسمی  و متابولیکی اختلالات الکترولیتی •

 هایپرتنشن •

 سمیت ناشی از مهارکننده های کلسی نورین •

• Posterior reversible encephalopathy syndrome (PRES) 

 وقایع سربروسکولار  •

 وجود همزمان اختلالات تشنج •

 عفونت ها •

 مدیریت و درمان

 آورده شده است. این اقدامات شامل 43جزئیات اقداماتی که می توان برای مدیریت تشنج پس از پیوند انجام داد در الگوریتم شماره 

 :(64) موارد زیر است

o  اگر سطح خونیCNI  ،بالا استCNI سه دوز استفاده نشود و پس از آن سطح خونی چک شود. جهت شروع  حداکثر  برای

مجدد، دارو با دوز پایین تر تجویز گردد. در بیمارانی که علی رغم دریافت داروی ضد تشنج دچار تشنج های مکرر می شوند، 

 ود.در نظر گرفته ش mTOR مهار کننده و شروع CNIجایگزین کردن تاکرولیموس با سیکلوسپورین یا قطع 

o .اختلالات الکترولیتی بیمار اصلاح گردد 

o در تصویربرداری مغزی یا 41برای تشنج های مکرر یا یک تشنج با کانون بالقوه تشنج زا EEGبا داروهای ضد صرع ، درمان 

بیمار   EEG ماه بدون ریسک قابل توجه عود تشنج، قطع شود مشروط بر اینکه 3تا  1باید شروع شود. درمان می تواند بعد از 

 با داروهای ضد صرع نرمال گزارش شود. با این حال، بیماران مبتلا به ضایعات مغزی بالقوه تشنج زا ممکن است از ادامه درمان

 بهره ببرند. 

o  دقیقه طول می کشند باید به  5نیازی به درمان ندارند. تشنج هایی که بیش از  معمولاً تشنج های مختصر خود محدود شونده

 ستاتوس در نظر گرفته شوند.عنوان صرع ا

o فنی توئین، فنوباربیتال و کاربامازپین همگی تداخل قابل توجهی با داروهای ایمونوساپرسیو دارند و متابولیسم CNI  و

 .کبدی افزایش می دهند P450 را از طریق القای آنزیم های سیتوکرومکورتیکواستروئیدها 

o  متابولیسم کبدی دارد و می تواند باعث نارسایی کبد شود.استفاده از والپروات توصیه نمی شود، زیرا 

o  لوتیراستام داروی انتخابی برای درمان تشنج بعد از پیوند کبد است زیرا متابولیسم کبدی قابل توجهی ندارد و با سایر داروهای

تواند آن ی تشنج دارد و می ای در طیف وسیعی از ساب تایپ هابعد از پیوند تداخل مهمی ندارد. این دارو اثربخشی گسترده 

 (.65د )تجویز کر کودکانرا در نوزادان و 

                                                           
41 Epileptogenic 
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o سال و پرگابالین برای  3می تواند در کودکان به عنوان درمان کمکی برای کنترل تشنج های پارشیال در بیماران بالای  گاباپنتین

 .سال استفاده شود 12بیماران بالای 

 :مارانیبدر  PRES تیریمد یاقدامات قابل اتخاذ برا

o .داروی کاهنده فشار خون برای بیماران با فشار خون بالا شروع گردد 

o  در بیماران با سطح بالایCNI.کاهش دوز دارو به تسهیل روند بهبودی کمک می کند ، 

o  درمان با لوتیراستام با دوزmg/kg/day 15-60 در نظر گرفته شود. منقسم در دو دوز 

o جایگزین کردن تاکرولیموس با  اروی ضد تشنج همچنان علامت دار هستند،در بیمارانی که علی رغم دریافت د

 می تواند در نظر گرفته شود. mTOR مهار کننده و شروع CNIسیکلوسپورین یا قطع 

o  در بیمارانی که علی رغم دریافت داروی ضد تشنج همچنان علامت دار هستند، قطعCNI باید در نظر گرفته شود
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PRES    سطحبالا بودن CNI  کانون صرع زا متابولیکیاختلالات  عفونت 

 اندازه گیری الکترولیت های خونی

 چک قند خون

 CNIاندازه گیری سطح خونی 

 کشت خون و ادرار در صورت شک به عفونت 
EEG 

 MRIبررسی های تصویربرداری شامل 

 

 مدیریت تشنج پس از پیوند

 برای تشنج بیمار مطرح است؟علت زمینه ای 

 خیر بله

 تعداد اپیزود های رخ داده

 اپیزود 1 اپیزود 1بیش از 
داروی کاهنده با فشار خون بالا درمان  •

 فشار خون 

در حد ممکن بر اساس  CNIکاهش دوز  •

 سطح هدف مرکز

شروع درمان با لوتیراستام با دوز  •

mg/kg/day 15-60 

جایگزین کردن تاکرولیموس با  •

 و شروع CNIسیکلوسپورین یا قطع 

در صورت عدم بهبودی  mTOR مهارکننده

 علی رغم دریافت داروی ضد تشنج

   CNIکاهش دوز  •

 هتاکرولیموس ب تغییر •

در  سیکلوسپورین

 صورت عدم پاسخ

 درمان عفونت 
درمان هایپوناترمی، 

سمی، هایپومنیزیمی، هایپوکل

 هایپوفسفاتمی و هایپوگلیسمی 

شروع درمان با  عدم نیاز به درمان

لوتیراستام با دوز 

mg/kg/day 15-60 بروز مجدد تشنج پس از رفع عامل زمینه ای 

 در کودکان پس از پیوند کبد تشنجمدیریت  -43 رهالگوریتم شما
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 رشد و بلوغاختلال در 

، سوء مواد غذایی کاهش مصرف لیکبد به دل وندیهستند، قبل از پ کیکلستات یماریکه مبتلا به ب ییآنها ژهیاز کودکان، به و یاریبس

 نیبا ا ابد،ی یبهبود م وندیکودکان پس از پ یرشد خط یدر رشد دارند. به طور کل ریبه هورمون رشد، تاخ یجذب و مقاومت نسب

سال پس  کیکه قد کودکان  داده استمطالعه نشان  کیاست.  وندیقبل و بعد از پ واملع ریثجهش رشد به شدت تحت تأ نیحال، ا

 یتر از حد انتظار است. عوامل مرتبط با قد کوتاه تر عبارتند از: اختلال رشد خط کوتاه نیوالد یقد نیانگیبر اساس م وند،یاز انجام پ

 (.19) وندیپپس از کورتیکواستروئیدها مجدد و استفاده از  وندیپ ت،شده اس وندیکه منجر به انجام پ یکیمتابول یماریب وند،یقبل از پ

 mg/kgاز  شیبالا )ب یسال( و دوزها کیاز  شیمدت )ب یدر مصرف طولان شتریبکورتیکواستروئیدها رشد در مصرف اختلال 

 بیشده است. استفاده از هورمون رشد نوترک ارشکبد گز وندیدر کودکان پس از پ زیدر بلوغ ن ریتاخ. (5، 4) ( گزارش شده است0.2

 طیهمراه است و استفاده از آن ممکن است در شرا یاجتماع-یروان یستیبر بهز نیو همچن یمثبت بر رشد خط ریبا تأث وندیپس از پ

 (.66) خاص در نظر گرفته شود

 عوارض متابولیک

 چاقی

 یم یمنجر به اضافه وزن و چاق ممکن است است که یو چرب یانرژ بیش از حد افتیدر وندیپ گانرندیدر گ مهم تمشکلایکی از 

می  یتحرک یو بکورتیکواستروئیدها اشتها توسط تحریک  پس از پیوند دخیل است. وزن  شیافزا. چندین فاکتور در بروز شود

 بالا بودن وزن پیش از پیوند یک ریسک فاکتور مهم در بروز چاقی پس از پیوند است. . (4) ندتواند از علل ایجاد افزایش وزن باش

احتمالی و خطرات  وندیپس از پ یآنها در مورد چاق یو خانواده ها مارانیببرای مدیریت اضافه وزن و چاقی در مرحله اول بایستی 

 یهواز یهمراه با ورزش ها  جاتیو سبز بریشده و سرشار از فاشباع  ی هایچرب محتوی مقادیر کم از ییغذا می. رژنندیآن آموزش بب

 دارند.  وندیپس از پ یوزن و کاهش سطح چرب شیاز افزا یریدر جلوگ ینقش مهم مقاومتیمنظم و 

 دیابت

 14.1تا  8پس از پیوند کبد بین  کودکاندر ( 43PTMDیا )( 42NODATدر مطالعات مختلف بروز دیابت ایجاد شده پس از پیوند )

 درصد گزارش شده است.  

، نکروز PSCسال، سیستیک فیبروزیس،   5پس از پیوند کبد شامل سن بیشتر از  کودکاندر  PTMDریسک فاکتورهای بروز  •

کورتیکواستروئیدها  داروهای ایمونوساپرسیو مانند و ریجکشن ، نژاد آمریکایی/آفریقایی، نژاد هیسپانیک،HCVحاد کبدی، سیروز، 

 (. 67، 4) دمی باشن CNI و 

چک شود و  12و  6، 3به منظور غربالگری، قند خون ناشتا در ماه اول پس از پیوند حداقل به صورت هفتگی و سپس در ماه های  •

 پس از آن سالانه اندازه گیری شود.

 (. 67ت )شامل ترکیب اصلاح سبک زندگی و استفاده از انسولین اس کودکانمدیریت دیابت ایجاد شده پس از پیوند در  •

                                                           
42 onset diabetes mellitus after liver transplant-New 
43 diabetes mellitusPost transplantation  
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-offدارند و ممکن است به صورت  FDAتاییدیه  2سال برای کنترل دیابت نوع  10بالای  کودکانمتفورمین و لیراگلوتاید در  •

label  (.68د )مورد استفاده قرار گیرن کودکاندر دیابت ایجاد شده پس از پیوند در  

می توان  CNIدر برخی از موارد با در نظر گرفتن شرایط بیمار، سابقه رد پیوند، مدت زمان گذشته شده از پیوند و سطح خونی  •

 را کاهش داد و یا تاکرولیموس را با سیکلوسپورین جایگزین کرد.  CNIدوز 

طی ماه اول پس از  کورتیکواستروئید بیماربا توجه به کاهش طی یک ماه اول تشخیص داده می شوند.  PTMDاکثر کیس های  •

 .شود اصلاحقند خون  ندهکاه یح سبک زندگی با یا بدون دارولاپیوند، ممکن است قند خون بیمار با اص

 ود.انجام ش سالانهغربالگری از نظر رتینوپاتی و پروتئینوری باید ، PTMDدر بیماران  •

 هایپرتنشن

نگرانی این  سال پس از پیوند با فشار خون بالا مراجعه می کنند. 10تا  5کبد انجام داده اند،  درصد از کودکانی که پیوند 50بیش از 

است که کودکان با فشار خون بالا به بزرگسالانی با فشار خون بالا تبدیل شوند. علاوه بر این، فشار خون بالا احتمالاً به عنوان ضربه 

خون ساب  بنابراین پیشنهاد می شود که برای تشخیص شواهدی از فشار کند.عمل می  CNI دوم به کلیه های آسیب دیده توسط

 . در مورد درمان فشار خون بالا در کودکان پس از(67د )ساعته انجام شو 24کلینیکال، مانیتورینگ سرپایی فشار خون به صورت 

 روی ارجح و خط اول است زیرا تداخل کمتری بادر اوایل دوره پس از پیوند، آملودیپین دا معمولاً پیوند اتفاق نظر وجود ندارد. 

CNI گذارد. مهار کننده های آنزیم مبدل آنژیوتانسین  های آوران کلیه اثر میشود و روی شریان دارد، یک بار در روز تجویز می

(44ACEiبه عنوان یک داروی خط دوم و در موارد فشار خون همراه با پروتئینوری استفاده می شود. توصیه م ) ی شود که وضعیت

 (.19د )کلیوی به علت احتمال آسیب کلیوی ناشی از هایپرتنشن به دقت مانیتور شو

 دیس لیپیدمی

دیس لیپیدمی به عنوان یکی از ریسک فاکتورهای مهم و قابل درمان بیماری های قلبی و عروقی پس از پیوند کبد محسوب می 

 گردد. 

چک شود و  12و  6، 3ماه اول پس از پیوند حداقل به صورت هفتگی و سپس در ماه های به منظور غربالگری،  پروفایل لیپید در  •

 پس از آن سالانه اندازه گیری شود.

 (و کورتیکواستروئید mTORمهار کننده های  ،CNI)دیس لیپیدمی پس از پیوند استفاده از داروهای ایمونوساپرسیو مهمعلل از  •

تاکرولیموس به جای سیکلوسپورین و همچنین تجویز  ،CNIکاهش دوز  ،کورتیکواستروئید کاهش دوز یا قطع سریع تر. (4) است

 .از اقداماتی است که با در نظر گرفتن شرایط بیمار می توان مد نظر قرار داد mTOR مهارکننده کاهش دوز یا تغییر

 . متناسب و ورزش( است رژیم غذایی) اصلاح سبک زندگیدیس لیپیدمی خط اول درمان  •

استاتین ها ممکن است از همان ابتدا در کنار اصلاح سبک زندگی برای برخی از بیماران در نظر گرفته شوند و یا در صورت عدم  •

استاتین ها با داروهای  تداخلاتبا توجه به ماه برای بیمار شروع شوند.  6-12پاسخ دهی به درمان های غیر دارویی پس از 

فارماکوتراپی  سرویسمشاوره  استاتین، دوز آن و همچنین تغییر در رژیم ایمونوساپرسیو بیمار نیاز بهایمونوساپرسیو، انتخاب نوع 

هفته از درمان، پاسخ دهی مناسب دیده نشد،  12تا  4شروع شوند و چنانچه طی  کودکاناستاتین ها بایستی با حداقل دوز در  دارد.

                                                           
44 converting enzyme inhibitor-Angiotensin 
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دارند اما به علت عدم  CNI با داروهایدارویی را  تداخلاتاستاتین کمترین اگرچه فلوواستاتین و پراو افزایش دوز صورت گیرد.

با  واستاتین در نظر گرفته شود. آتورواستاتین ویا رز شود درمان با آتورواستاتین دسترسی در بازار دارویی کنونی کشور، توصیه می

سال شروع گردد و پس از آن در  10بالای  کودکاندر  گرم روزانه میلی 10 سال و 10از  مترک کودکاندر  روزانه میلی گرم 5 دوز

میلی گرم  5استاتین می تواند با دوز وصورت عدم پاسخ دهی، به آهستگی با پایش عوارض جانبی، افزایش دوز انجام شود. رزو

میلی گرم می  10سال،  10بالای  کودکانمیلی گرم و در  5سال،  10کمتر از  کودکانواستاتین در وشروع گردد. حداکثر دوز رز

 (.70د )میلی گرم خواهد بو 5باشد. در صورت مصرف همزمان با سیکلوسپورین حداکثر دوز آن 

 شدر کاهمورد مطالعه قرار گرفته و اثرات سودمندی  بزرگسالان ازتمایب به تنهایی یا به همراه استاتین ها در بیماران پیوند کبد •

نشان داده اند.  کودکانمطالعاتی نیز اثربخشی و ایمنی این دارو را در درمان هایپرکلسترولمی (. 69است )نشان داده  LDL سطح

 (.70د )سال به عنوان یک گزینه درمانی می تواند مطرح باش 10بالای  کودکانمیلی گرم روزانه در  10ازتمایب با دوز 

ا به طور قابل توجهی و مایکوفنولات ر CNI داروها از جملهکلستیرامین می تواند سطح تری گلیسیرید را افزایش دهد و جذب  •

 شود.  کاهش دهد، بنابراین استفاده از این دارو در این بیماران پیشنهاد نمی

 بیش ازTG  می شوند مهم ترین اقدام اصلاح سبک زندگی است. در شرایطی که در بیمارانی که دچار هایپرتری گلسیریدمی •

mg/dl 400  تواند کمک کننده باشد. در صورت عدم  می (گرم در روز 4حداکثر دوز )گرم دو بار در روز  1با دوز   3 امگا ،باشد

  توانند مدنظر قرار گیرند. دریافت پاسخ درمانی مناسب علیرغم موارد گفته شده، فیبرات ها می

 زخم های گوارشی

خونریزی های  گاستریت یا در معرض خطر ابتلا به پیوند کبد نیزکودکان گیرنده ، بستری در بخش مراقبت های ویژه ماریمشابه هر ب

 مهارکننده پمپ پروتون کی استفاده از .(19، 4) هستند و آنتی کواگولانت ها دیکواستروئیاسترس و درمان با کورت ناشی از گوارشی

(45PPI)  2یا بلاک کننده گیرنده هیستامین (blocker 2H .برای پیشگیری از زخم های گوارشی توصیه می شود ) ًاین  معمولا

 افتیدر طیو در شرا وندیدر چند روز اول بعد از پ .(19) ندشو یم زی، تجودیاستروئداروها به مدت سه ماه یا تا زمان قطع کورتیکو

با توجه به  ،یخوراک زولونیبه پردن یقیتزر زولونیپردن لیمت لی، اما بعد از تبداستفاده کرد PPIمی توان از  ،یقیتزر زولونپردنی لیمت

و  یتیاختلالات الکترول ،یویعوارض کل نیو همچن مارانیدر اکثر ب blocker 2Hبا  سهیدر مقا PPI یعدم تفاوت در اثربخش

 ،یوندیپ مارانیدر ب یگوارش های از زخم یریشگیپ برای اول انتخاب ،(73، 72) هابالاتر آن نهیو هز PPIبا  شتریب ییتداخلات دارو

blocker 2H پنتوپرازول به صورت اشکال تزریقی و خوراکی در بازار دارویی موجود است. دوز پنتوپرازول . است نیدیمانند فاموت

روزانه یا دوبار در روز به صورت وریدی است. کپسول ها و یا قرص های پنتوپرازول  mg/kg 1برای پیشگیری از استرس اولسر 

نباید باز یا خرد یا شکسته شوند. بنابراین در صورتی که نیاز به باز کردن کپسول یا شکستن یا خرد کردن قرص وجود دارد، استفاده 

)قرص و  . فاموتیدین نیز به صورت اشکال تزریقی و خوراکیو می توان از امپرازول استفاده کرد از پنتوپرازول توصیه نمی شود

منقسم در دو  mg/kg/day 1-2فاموتیدین برای پیشگیری از استرس اولسر روزانه ارویی موجود است. دوز در بازار د سوسپانسیون(

 یا سه دوز است.

                                                           
45 pump inhibitor-Proton 
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 کبد کودکان وندیپ از اول بعد یدر روزها تیالکترول اختلالات آب و مدیریت

بیماران پس از جراحی از جهت مایعات کل بدن درجاتی از اُورلود بودن را تجربه کنند. بیماران ممکن است از لحاظ  معمولاًمایع: 

حجم داخل عروقی هایپوولمیک، یوولمیک یا هایپرولمیک باشند و بنابراین مدیریت اولیه مایع درمانی، بر اساس شرایط بیمار در 

جهت مدیریت بهتر،  .شرایط بالینی تصمیم گیری برای هر بیمار ممکن است متفاوت باشدو بسته به  خواهد بود ICUبدو ورود به 

هنگام تحویل بیمار از اتاق عمل به بخش مراقبت های ویژه، بایستی میزان مایعات دریافتی شامل سرم، فرآورده های خونی و مایعات 

 کودکان رسانده شود. تدریافت شده همراه با داروها به اطلاع پزشک اینتنسیویس

پارامترهایی که باید برای بیمار مانیتور شود شامل ضربان قلب، فشار خون، فشار ورید مرکزی، حجم ادرار به صورت ساعتی،  

درصد حجم  80تا  60خروجی درن ها و زمان پر شدگی مویرگی است. به طور کلی توصیه می شود که مایع مورد نیاز این بیماران به 

اگر چه باید به این نکته توجه داشت که محدودیت شدید و نا متناسب با شرایط بیمار ممکن  ،محاسبه شده محدود شود نگهدارنده

 حجم نگهدارنده به طریق زیر برای بیمار محاسبه می شود: (.74د )است منجر به اختلال در پرفیوژن گرافت و عملکرد کلیوی شو

 0-10  :کیلوگرمml/kg 100 

 10-20 :میلی لیتر+  1000 کیلوگرمml/kg 50   کیلوگرم 10به ازای هر کیلوگرم وزن بیشتر از 

 20-30 تریل یلیم 1500: لوگرمیک +ml/kg  20 کیلوگرم 20از  شتریوزن ب لوگرمیهر ک یبه ازا 

برای تامین حجم نگهدارنده استفاده کرد. حجم خارج شده از درن های بیمار نیاز به جایگزینی  %5می توان از محلول های دکستروز 

با کریستالوئید ها این جایگزینی صورت می گیرد. در صورتی که بیمار هایپوآلبومینمی داشته باشد یا خروجی درن  معمولاً دارد که 

 (.2د )جهت جایگزین کردن حجم از دست رفته می تواند مد نظر قرار گیر %5هی باشد، استفاده از  آلبومین ها به میزان قابل توج

وجود دارد و سدیم توتال بدن در این بیماران  Dilutional hyponatremiaهایپوناترمی به صورت  معمولاًدر این بیماران  سدیم:

افزایش یافته است. در بیماران با نارسایی کبدی مزمن به علت هایپوناترمی های طول کشیده، اصلاح سریع سدیم توصیه نمی شود. 

حلول دکستروز/سالین ، از م%5، وجود یا عدم وجود هایپوناترمی و شدت آن می توان بجای دکستروز وابسته به شرایط بیماربنابراین 

 (.64) کرد % اضافه 5به دکستروز به میزان نیاز  سدیمبه عنوان محلول نگهدارنده استفاده کرد یا 

پتاسیم سرمی بلافاصله پس از جراحی  معمولاً ریپرفیوژن و لیز سلول های ارگان پیوندی، -به علت پروسه های ایسکمی پتاسیم:

ساعت انفوزیون شود. پس از اینکه از  2طی مدت  ml/kg 0.25-0.5بالاست. در صورت بروز هایپوکالمی، پتاسیم کلرید با دوز 

 عملکرد مناسب کلیه ها اطمینان حاصل شد، می توان پتاسیم کلرید به سرم نگهدارنده اضافه کرد. 

ها و باند شدن سیترات به  فرآوردهنیاز به تزریق خون و پک سل است. به علت لود بالای سیترات در این  حین جراحی غالباًکلسیم: 

 کلسیم، ممکن است کلسیم های سرمی پایینی بلافاصله پس از جراحی مشاهده شود.

ه کاهش می رود و اندازه ، سطح منیزیم رو بCNIاگرچه سطح منیزیم بلافاصله پس از جراحی نرمال است ولیکن با شروع منیزیم: 

 50از منیزیم سولفات  ml/kg 0.05-0.1گیری سطح منیزیم به صورت روزانه توصیه می شود. برای درمان هایپومنیزیمی، استفاده از 

 گرم پیشنهاد می گردد.  2-3ساعت تا دوز توتال  6% هر 
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سطح فسفر در روز جراحی و روز اول و دوم پس از جراحی به میزان چشمگیری کاهش می یابد و غالباً در روز چهارم و  فسفر:

 mg/dl 2.7-2.3 ،mmol/kg. برای درمان هایپوفسفاتمی در بیماران با سطح فسفر (75) پنجم پس از جراحی برطرف می گردد

، mg/dl 1.5 و برای بیماران با سطح فسفر کمتر از mg/dl 1.5-2.2 ،mmol/kg 0.16-0.32 ، بیماران با سطح فسفر0.08-0.16

mmol/kg 0.32-0.64  (. 76) ساعته استفاده می شود 4-6از سدیم/ پتاسیم فسفات طی انفوزیون 

 سلامت استخوان

بیماری متابولیک استخوان یک عارضه شناخته شده در بیماران مبتلا به نارسایی پیشرفته کبدی است. مهمترین علل استئوپروز عبارتند 

و کمبود مواد معدنی مانند کلسیم، منیزیم و فسفر. ریسک فاکتورهای بالقوه در ایجاد  Dاز کلستاز، سوء تغذیه، کمبود ویتامین 

و وجود کورتیکواستروئیدها ره پس از پیوند عبارتند از: بی حرکت بودن طولانی مدت، دوزهای بالای بیماری استخوان در دو

جراحی، دچار کاهش توده استخوانی می ماه پس از  6تا  3کبد به مدت  وندیپبیماران پس از اکثر (. 77، 4) پیوند لاستئوپروز از قب

خطر (. 78) ف خواهد شدپس از شش ماه متوق یاستخوان کاهش توده نیدارد، ا نرمال عملکرد یوندیپ ارگان که یمارانی. در بشوند

افزایش یابد. به طور کلی توصیه می شود که بیماران در دوران بلوغ  ابتلا به اسکولیوز در دوران بلوغ نیز ممکن است در این بیماران

 م،یکلس به صورت روتین بررسی شود. دریافت PTHو  D قرار گیرند و سطح سرمی ویتامین 46DEXA تحت اندازه گیری منظم

نیاز به تجویز  ،یو حفظ سطح سرم مورد نظر به اهداف یابیدست یممکن است برا بایستی به میزان کافی باشد وو فسفر  D نیتامیو

 (.19د )مکمل باش

 مشکلات خونی بعد از پیوند

 نوتروپنی 

اطلاق می گردد.  3mm/ 1500( به کمتر از 47ANCمطلق نوتروفیل های در گردش )به صورت کلی نوتروپنی به کاهش تعداد 

ANC  نوتروپنی شدید تعریف می شود.  500نوتروپنی متوسط و کمتر از  1500تا  1000نوتروپنی خفیف، بین  1500تا  1000بین

ممکن  ینوتروپنو یا  یلکوپن. (79) گزارش شده است %39 سال اول کی یطمیزان بروز نوتروپنی در کودکان پس از پیوند کبد 

و خطر رد نماید   ایمونوساپرسیو یقطع داروها ایبه کاهش دوز  و به دنبال آن نیاز  را مستعد ابتلا به عفونت هاپیوند  رندگانیگ است

را  مارانیب یو بقا وندیپ پیامدمناسب،  یو اقدامات درمان ینوتروپنی و یا هنگام لکوپن زود صیتشخ ن،ی. بنابرادهد شیرا افزا وندیپ

علل مختلفی در بروز نوتروپنی پس از پیوند ارگان نقش دارند. داروهای مورد استفاده پس از پیوند از علل . (80د )بخش یبهبود م

، mTORمهم بروز نوتروپنی پس از پیوند هستند. تاکرولیموس، آنتی متابولیت ها نظیر آزاتیوپرین و مایکوفنولات، مهار کننده های 

داروهای ضد ویروس نظیر )وال( گانسیکلوویر و کوتریموکسازول  می توانند منجر به بروز نوتروپنی و لکوپنی در بیمار شوند. سپتی 

از دیگر علل بروز نوتروپنی می تواند باشد. در نهایت کمبود در کودکان  EBVو  CMVسمی و ابتلا به عفونت های ویروسی به ویژه 

 تیرینحوه مد .(81) می توانند در بروز این عارضه نقش داشته باشند 12بود مس، فولیک اسید و ویتامین ب های تغذیه ای نظیر کم

 (.81، 80است ) داده شده حیتوض 44شماره  تمیدر الگور ینوتروپن

                                                           
46 ray absorptiometry-energy X-Dual 
47 Absolute neutrophil count 
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 در صورت دریافت مایکوفنولات  هولد کردن •

، دارو قطع شود و با تاکرولیموس mTORدر صورت دریافت مهار کننده  •

 جایگزین شود.

ماه اول بعد  6قطع کوتریموکسازول )شروع داپسون در صورتی که بیمار در  •

 از پیوند قرار داشته باشد(

فعال، )وال( گانسیکلوویر بیمار هولد  CMV در صورت نبود شواهدی از  •

 جایگزین شود. Pre-emptiveشود و از روش 

 در صورت تب دار بودن، درمان تب و نوتروپنی در نظر گرفته شود.  •

 روز بعد CBC 5-3تکرار 

عدم بهبودی و روند 

 ANCکاهشی 

 2طی  ANCروند روبه بهبود 

بیمار تا زمان پایدار شدن  ←هفته 

مانیتور شود، سپس شروع مجدد 

 داروها در نظر گرفته شود.

 

 روز پس از آخرین دوز فیلگراستیم 7تا  CBC 5تکرار 

ANC  3بیشتر ازmm/ 500 ← 

تا زمان  CBCادامه مانیتورینگ 

 WBCپایدار شدن 

به سرویس  ها در صورت ریکاور نشدن نوتروفیل

 هماتولوژی جهت بررسی سایر علل مشاوره داده شود. 

ANC  3بینmm/ 500  3تاmm/ 1000 
ANC  3کمتر ازmm/ 500 

• ANC  3کمتر ازmm/ 500 ←  کورس

 .دوم فیلگراستیم در نظر گرفته شود

 تغییر تاکرولیموس به سیکلوسپورین •

 

 روز پس از آخرین دوز فیلگراستیم 7تا  CBC 5تکرار 

 در صورت دریافت دوز مایکوفنولات از %50کاهش  •

قطع کوتریموکسازول )شروع داپسون در صورتی که  •

 ماه اول بعد از پیوند قرار داشته باشد( 6بیمار در 

فعال، )وال(  CMVدر صورت نبود شواهدی از  •

 Pre-emptiveگانسیکلوویر بیمار هولد شود و روش 

 جایگزین شود.

در صورت بد حال بودن یا تب دار بودن، بستری برای  •

 بیمار در نظر گرفته شود. 

  

روز پس از کاهش دوز داروها همچنان پایدار باشد،  3-5 چنانچه نوتروپنی

 روز در نظر گرفته شود.  3-2روزانه برای  mcg/kg/day 5فیلگراستیم با دوز 

 مطرح بودن علل دارویی

 :عفونت ها و علل تغذیه ای بررسی بیمار از جهت

 درمان فوری ←سپسیس  •

• CMV ←  درمان با )وال( گانسیکلویر و در نظر گرفتن فیلگراستیم در صورت نیاز 

 درمان با مکمل های مربوطه ← 12کمبود مس، فولات و ب  •

 

 مدیریت نوتروپنی پس از پیوند -44الگوریتم شماره 
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 آنمی 

علل مختلفی برای بروز آنمی پس از پیوند وجود دارد. در غالب موارد اتیولوژی آنمی چند عاملی است و یک علت واحد برای 

 باشند.و مس  12B نیتامیکمبود آهن، فولات، ودچار آنمی ناشی از  وندیقبل پاز ممکن است  وندیپ رندگانیگآنمی وجود ندارد. 

 ترقیقی یمکرر خون و کم خون یری، نمونه گجراحی حین یزیاز خونر یناش یکم خوندر ریسک گیرندگان پیوند  ن،یعلاوه بر ا

 وند،یپس از پ ویفراتیاختلالات لنفوپرول مزمن، یها یماریب آنمی، (EBVو  CMV)مانند  عبارتند از عفونت ها گریهستند. علل د

علل مختلف بروز آنمی بر  2در شکل شماره . (80) و داروها کیآپلاست ی، کم خونTMA ،یمنیا ریو غ یمنیبا واسطه ا زیهمول

 (.80) توضیح داده شده است 45در الگوریتم شماره پس از پیوند  آنمی  به رویکرد. (2) استاساس زمان گذشته از پیوند ارائه شده 

 

 داروها

 از دست دادن خون 

 میاسپلنسپریها

 سپسیس

 آنمی آپلاستیک

HLH 

 19و پاروویروس ب  CMV ،EBVعفونت های ویروسی مثل 

 آنمی همولیتیک اتوایمیون

PTLD 

 نارسایی کلیه

GVHD 

 گاستروانتریت یا کولیت ائوزینوفیلیک

 مشکلات تغذیه ای

 زمان

 علل آنمی پس از پیوند در طول زمان -2شکل شماره 
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 به دلیل سرکوب مغز استخوان یا میکروآنژیوپاتی ترومبوتیک )به همراه ترومبوسیتوپنی(  

 جهت درمان آنمی: تجویز فولینیک اسیدو  جهت پیشگیری از آنمی: تجویز با اسید فولیک

 پیونداز داروهای بعد 

 آنتی متابولیت ها

الگوریتم شماره
 

45
- 

آنمی بعد پیوند کبد کودکان
 

د
د پیون

صله بع
لافا

ب
 

 مزمن و فولات قبل از پیوند و یا آنمی ناشی از بیماری های 12آنمی ناشی از فقر آهن، مس، زینک، ب 

 آنمی ترقیقی به دلیل تجویز مایع زیاد

 سپسیس

د
س از پیون

خیر پ
با تا

 

 از دست دادن خون به علت خونریزی گوارشی یا خونریزی حین عمل

 از ناسازگاری گروه خونی در حین عملهمولیز ناشی 

 19ب  سپارو ویروو  CMV ،EBV عفونت های ویروسی شامل

CMV 

PCR
Parvovirus B19 PCR 

 وجود عفونت: درمان با دوز اینداکشن )وال( گانسیکلوویر

 وجود عفونت: ایمونوگلوبولین وریدی

 (PTLDبدخیمی ها )شامل  بیوپسی مغز استخوان

 دوز تدریجی مایکوفنولات و یا آزاتیوپرین کاهش

 آنمی همولیتیک اتوایمیون

 تحت نظر نفرولوژیست کودکان نتجویز اریتروپوئتیدر صورت نیاز  کاهش سطح اریتروپوئتین به علت نارسایی مزمن کلیه

 اصلاح کمبود تغذیه ای

 تغذیه  رفع علت سوء

، TIBCچک سطح آهن، فریتین، 

 ، زینک و مس12 فولات، ب

 آنمی آپلاستیک

 )وال( گانسیکلوویر
 پروفیلاکسی

 رژیم درمانی

 کوتریموکسازول

 
CNIs 

 باشد: ادامه )وال( گانسیکلویر با دوز اینداکشن و تزریق خون CMVدر صورتی که علت آنمی عفونت 

 Pre-emptiveاستراتژی  استفاده از

 داپسون

 mTOR مهارکننده

 یا آنمی همولیتیک: قطع داپسون هموگلوبینمی مت

 کاهش دوز دارو تا دستیابی به کمترین سطح هدفعارضه وابسته به دوز: 
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 ترومبوسیتوپنی

در  به شکل ایزوله و یا پیوند از ی بعدتوپنیترومبوس (.82د )به نظر می رسزود هنگام پس از پیوند کبد کودکان شایع  یتوپنیترومبوس

توانند  میذکر شد،  یوتروپنی و نلکوپن یکه برا. عللی دهد یرخ م (48TMA) کیترومبوت یوپاتیکروآنژیم و سایتوپنیپان  نهیزم

 نیتامی(، کمبود فولات و وسی، و سپسSARS-CoV2، 19ب  روسی، پارووCMVعفونت ها )مانند نیز باشند:  یتوپنیترومبوس سبب

B12  (.80) ها پلاکتآنتی و ایمونوساپرسیو ها، آنتی میکروبیال ها مانند  هاداروبرخی و 

ی غیر وابسته توپنی. ترومبوس1: هستنددو گروه عمده  شوند که شامل ی میتوپنیمنجر به ترومبوس یمختلف یها سمیمکان توسط داروها

 تیمتابول آنتی، mTOR مهارکننده های ،CNIباشد مانند  آنتخریب  ای ساخت پلاکتاز اختلال در  یکه ممکن است ناش به ایمنی

به عنوان مثال، آلمتوزومب،  یمنیبا واسطه ا یتوپنی. ترومبوس2 نیو آسپر ونکومایسین ن،یسیداپتوما د،ینزولی، لCMVضد داروهای  ها،

و  یاستروئید ریغ یضد التهاب یداروها ن،یسیبتالاکتام، داپتوما یها کیوتیب ی، آنتکوتریموکسازول ن،یهپار موس،یتاکرول

 کاهش دوز یا قطع دارو در برخی موارد لازم به نظر می رسد. . (80) اندانسترون

TMA  مانند  یبرخ استفاده از به دلیلممکن است( داروهاCNI، مهار کننده های mTOR ،)پیوند وابسته به رد  ،کوتریموکسازول

. لازم به ذکر است که رخ دهد( 19ب روسیو پاروو مزمن CMV ،HCV)مانند  یروسیو یهاعفونت یبرخ آنتی بادی و

 ممکن است در زمانتعداد پلاکت ها  نیشود، بنابرا یدر نظر گرفته منیز  یاختلال عملکرد کبد امدیبه عنوان پ یتوپنیترومبوس

 . باشد پایینکبد  وندیرد پ شرایط درنیز و  وندیپس از پ بلافاصله

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
48 Thrombotic Microangiopathies 
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ملاحظات تغذیه ای در کودکان قبل : هفتمفصل 

 و بعد از پیوند
 

 

 

 : مباحثی های که در این فصل ارائه می گردد شامل

 وندیاز پ شیپ یکبد ییدر کودکان با نارسا هیتغذ

 کبد وندیدر کودکان پس از پ هیتغذ
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 تغذیه در کودکان با نارسایی کبدی پیش از پیوند

پیش از پیوند  سوء تغذیه. کودکان و نوجوانان مبتلا به نارسایی مزمن کبدی پیشرفته، ریسک بالایی برای ابتلا به سوء تغذیه دارندنوزادان، 

  .با افزایش مرگ و میر و افزایش طول مدت بستری در بیمارستان  بعد از پیوند همراه است

 بررسی وضعیت تغذیه ای 

علت آسیت، ادم و ارگانومگالی، استفاده از وزن برای ارزیابی وضعیت تغذیه ای معیار مناسبی نخواهد در بیماران با نارسایی کبدی به 

ر بود. در این بیماران استفاده از قد معیار مناسب تری به نظر می رسد، اگر چه بیماری زمینه ای کبدی )مانند سندروم آلاژیل( می تواند ب

 را می توان به صورت زیر طبقه بندی کرد: هاسکور، سوء تغذیZ ا استفاده از . ب(83) روی رشد طولی کودکان موثر باشد

 -1.9تا  -1اسکور بین  Zسوء تغذیه خفیف: 

 -2.9تا  -2اسکور بین  Zسوء تغذیه متوسط: 

 -3اسکور کمتر از  Zسوء تغذیه شدید: 

کمتر تحت تأثیر لود  )50TSF(و  چین پوستی عضله سه سر  )49MUAC(تست های تن سنجی دیگر نظیر اندازه گیری محیط دور بازو 

مدت حساس هستند و اطلاعاتی در مورد مایعات یا سایر عوارض نارسایی کبدی قرار می گیرند و به تغییرات وضعیت تغذیه ای در کوتاه 

منعکس کننده بافت چربی  TSF از توده عضلانی و بافت چربی است، در حالی که بازتابی MUAC دن بیماران ارائه می دهند.ترکیب ب

 (.84) است

 

 

 

 

 

 

 

 

 در کودکان با نارسایی کبدی پیش از پیوندای  حمایت تغذیه

متوسط برآورد  یازهاینسبت به ن دیافراد با نیا یافتیدر یانرژ ،یمزمن کبد یماریدر کودکان مبتلا به ب یبه کالر ازین شیافزا لیبه دل

 یرلکا زانیم یخوراک یا هیتغذ یو مکمل ها ریش سازی یبالا، غن یبا کالر ییها می. در مرحله اول با استفاده از رژابدی شیشده، افزا

                                                           
49 Mid upper arm circumference 
50 Triceps skin folds 

 یاندام فوقان سنجی چین پوستی عضله سه سر، سمت چپ: پیکراندازه گیری سمت راست:  -3شکل شماره 
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لوله  قیانترال از طر هیباشد، از تغذن یکاف یکالر نیاز های فرد به نیتام یبرا یدهان هیکه تغذ یداد. هنگام شیتوان افزا یرا م یافتیدر

 یهپاتواسپلنومگالبه علت که  یمارانیب یانترال مداوم برا هیتوان استفاده کرد. تغذ یشبانه م ای( به صورت بولوس و NGمعده )-ینیب

است. در صورت عدم تحمل  دیشوند، مف یو دچار استفراغ مکرر م یافتهکاهش  میحج ییغذا ادنگه داشتن مو یبرا آنها معده ییتوانا

 تیریمختلف مد یجنبه ها 46شماره  الگوریتم. در (2) ل در نظر گرفته شودپرنترا هیتغذ ،یگوارش یزیو خونر دیشد هیسوء تغذ ،یگوارش

 ارائه شده است.هستند،  وندیانتظار پ ستیدر لکه  یمزمن کبد یماریکودکان مبتلا به ب یبرا هیتغذ

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 اقدامات گام به گام در زمینه تغذیه درمانی در کودکان مبتلا به بیماری مزمن کبدی در انتظار پیوند کبد -46الگوریتم شماره 

 :استراتژی شرایط دیگر تغییر

گام  اینکه علیرغم مداوم ناکافی به صورت رشد •

 انجام شده باشد.قبلی به خوبی 

 عدم جهش رشد •

، BMI: قد، وزن، لشاخص های تن سنجی غیر نرما •

نمودار رشد، وضعیت تغذیه ای و اسکورها )محیط 

 دور بازو، چین پوستی عضله سه سر(

یاری با  مکمل

 ویتامین ها 

تغذیه روده ای  تغذیه غنی شده

 بولوس

تغذیه روده ای 

 پیوسته

ترکیب تغذیه 

 پرنترالروده ای و 

 تغذیه کامل

 پرنترال

2 3 4 5 1

 خاص: شیرخشک های

 هایپرکالریک -

 ، زینک و ویتامین هایMCT ،BCCAغنی شده با  - 

 محلول در چربی

 شیر:

 افزایش غلظت  -

 MCTافزودن  -

 افزودن مالتودکسترین -

 مکمل های خوراکی و یا رژیم هایی با کالری بالا 

 چه زمانی به مرحله بعدی برویم؟

 روزانه مورد هدف باشد. توصیه شده کالریدرصد  130تا  120 •

 تشخیص نارسایی مزمن کبدی •

 .کالری روزانه پوشش داده شود %70کمتر از  •

 عدم تحمل دستگاه گوارش )استفراغ، اسهال(  •

 تجویز بیش از سه ساعت •

 یعدم تحمل گوارش •

  هایپرتنشن شدید پورتالناشی از  ینتروپاتا •

1

2 

3 

4 

 یعدم تحمل کامل گوارش •

 حاد کبد یینارسا •

 یگوارش یزیخونر •

5 
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 تامین کالری

(، فعالیت و شدت سوء تغذیه بستگی دارد. برای 51BMRمیزان نیاز به کالری در کودکان با بیماری پیشرفته کبدی به میزان متابولیسم پایه )

و برای برآورد میزان نیاز به انرژی در تغذیه انترال و پرنترال بر اساس سن برای کودکان   33بر اساس سن به جدول شماره  BMRمحاسبه 

صورت به درصد انرژی  70تا  60مراجعه شود. برای محاسبه کالری مورد نیاز، حدود  35و  34با بیماری کلستاتیک کبد به جداول شماره 

. به علت عدم وابستگی (85) شوددرصد باقی مانده انرژی توسط چربی تأمین می  40تا  30کربوهیدرات های کمپلکس و ساده داده شود. 

تا  MCT (30نوزادان مبتلا به کلستاز از شیرخشک ها بر پایه  جذب اسیدهای چرب  با زنجیره کوتاه و متوسط به  اسیدهای صفراوی، در

یا از فرمولاسیون های انترال غنی  MCT( استفاده شود. در کودکان بزرگتر نیز می توان از مکمل های  فرآوردهدرصد محتوای چربی  70

 استفاده کرد.  MCTاز 

در بیمارانی که به علت آسیت یا نارسایی کلیوی محدودیت دریافت مایعات دارند، رسیدن به میزان کالری هدف چالش برانگیز است. 

را با غلظت بیشتر تهیه کرد،   فرآوردهانترال اجازه تغلیظ را داده باشد می توان   فرآوردهدر این شرایط اگر شرکت سازنده شیر خشک یا 

 زایش اسمولاریته ممکن است منجر به ایجاد اسهال خصوصاً در نوزادان گردد. اگرچه به علت اف

 تامین پروتئین

بر اساس وزن ایده آل است. بیماران دچار انسفالوپاتی، ممکن است نیاز به کاهش پروتئین  g/kg 2-3میزان نیاز به پروتئین در این بیماران 

 (.85د )برای آنها در نظر گرفته شو BCAA هایی با محتوای بالای فرآوردهرسی، داشته باشند و در صورت دست g/kg1-1.5 به میزان 

 میزان نیاز به پروتئین بر اساس سن در تغذیه انترال و پرنترال را برای کودکان با بیماری کلستاتیک کبد را نشان  35و  34جداول شماره 

 می دهد. 

 

 در کودکان بر اساس معادله شوفیلد BMR (Kcal/day)فرمول های محاسبه  -33جدول شماره 

 پسر دختر  سن

 31.1 (59.512 × weight [kg]) - 30.4 - (weight [kg] × 58.317) سال 3تا  0

 485.9 (22.706 × weight [kg]) + 504.3 + (weight [kg] × 20.315) سال  10تا  3

 692.6 (17.686 × weight [kg]) + 658.2 + (weight [kg] × 13.384) سال 18تا  10

 

 

 

                                                           
51 Basal metabolic rate 
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میزان نیاز به انرژی و پروتئین در تغذیه انترال برای کودکان با بیماری  -34جدول شماره 

 کلستاتیک کبد

انرژی در کودکان بدون سوء  

 تغذیه

 پروتئین انرژی در کودکان با سوء تغذیه

 Kcal/kg 120-140  Kcal/kg 140<  g/kg 3-4 ماه 0-6

 Kcal/kg 100-120  Kcal/kg 120-140  g/kg 3-3.5 ماه  6-12

 Kcal/kg 80-100  Kcal/kg 100-120  g/kg 2.5-3 سال 1-2

 BMR g/kg 2-2.5برابر  BMR 1.5-2برابر  1.2-1.5 کودکان بزرگتر

 

 

میزان نیاز به انرژی، پروتئین و مایع در تغذیه پرنترال برای کودکان با بیماری  -35جدول شماره 

 کلستاتیک کبد

 مایع پروتئین انرژی  

 Kcal/kg 90-100  g/kg 3-4 ml/kg 75-90 ماه 0-6

 Kcal/kg 75-90  g/kg 3-3.5 ml/kg 65-75 ماه  6-12

 Kcal/kg 75 g/kg 2-3 ml/kg 65-75 سال 1-2

 

 تامین  ریز مغذی ها

توصیه هایی در  36شماره  در جدول (.86، 85) در کودکان مبتلا به کلستاز، کمبود ویتامین های محلول در چربی و زینک شایع است

 خصوص مصرف میکرونوترینت ها در کودکان با نارسایی پیشرفته کبدی ارائه شده است. 
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 توصیه ها در خصوص مصرف میکرونوترینت ها در کودکان با نارسایی پیشرفته کبدی -36جدول شماره 

 اشکال دارویی میزان مصرف توصیه شده 

 محلول خوراکی: • Aویتامین 

 واحد روزانه 5000کیلوگرم:  10کمتر از 

 واحد روزانه 10000کیلوگرم:  10بیشتر از 

 تزریقی: •

 ماه به صورت عضلانی 2تا  1واحد هر  50000

 واحدی 50000آمپول تزریقی  •

 25000قرص جویدنی، قرص معمولی و کپسول مایع  •

 واحدی

 واحدی 50000کپسول مایع  •

ویتامین  U/ml  400 به همراه U/ml 1500قطره خوراکی   •
D 

 واحد روزانه  5000 -1000خوراکی:  • 3Dویتامین 

 واحد یک تا سه بار در ماه 30000تزریقی:  •

)به دلیل عدم تناسب دوزینگ با فرمولاسیون تزریقی موجود در 

 از فرم خوراکی استفاده شود(. ترجیحاًایران، 

 واحدی 300000آمپول تزریقی  •

 واحدی 5000و  4000، 2000، 1000قرص  •

 واحدی 50000و  25000کپسول مایع  •

 U/ml 12000و  U/ml 400 ،U/ml 1000قطره خوراکی  •

 Aویتامین  U/ml 1500به همراه  U/ml 400قطره خوراکی  •

میلی گرم( روزانه یا دوبار  10)ماکزیمم  mg/kg 2خوراکی:  • Kویتامین 

 در هفته یا هفتگی 

میلی گرم( دوبار در هفته یا  10)ماکزیمم  mg/kg 2تزریقی:  •

 هفتگی به صورت وریدی یا عضلانی

 میلی گرمی 10و  1آمپول تزریقی  •

 میلی گرمی 10قرص  •

 

 واحدی 100آمپول تزریقی  • واحد( در روز به صورت خوراکی 400)ماکزیمم  E • U/kg 25ویتامین 

 واحدی 1000و  400، 200، 100کپسول مایع  •

 واحدی  1000و  600کپسول  •

ویتامین 

های 

محلول در 

 آب

مصرف در قالب مکمل های مولتی ویتامین معادل با مقدار 

 ( برای بیمار در نظر گرفته شود. 52RDA) توصیه شده روزانه ی

های مختلفی در بازار دارویی ایران وجود دارند.  فرآورده

ها حاوی ویتامین های محلول در چربی  فرآوردهبرخی از این 

ها،  فرآوردههستند. توجه شود که در صورت استفاده از این 

مقادیر این ویتامین ها باید مد نظر قرار گیرد و از مقدار نیاز 

 انه کسر شود.روز

زینک، سلنیوم و منیزیم با دوزهای استاندارد و مس با نصف  مینرال ها

مقادیر مورد نیاز استاندارد در نظر گرفته شوند. منگنز و کروم 

 حذف شوند.

های مولتی ویتامین کودکان فاقد مس، کروم و  فرآوردهاکثر 

 منگنز می باشند. 

 

 

                                                           
52 Recommended dietary allowance  
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 تغذیه در کودکان پس از پیوند کبد

 47فاکتورهای متعددی در انتخاب مدالیته تغذیه ای در کودکان بلافاصله پس از پیوند موثر است که جزئیات آن در الگوریتم شماره 

ساعت اول(  36تا  24آورده شده است. پس از پیوند کبد بدون کامپلیکیشن و پس از رفع ایلئوس شروع زودهنگام تغذیه انترال )طی 

سال( می  10تا  1 کودکانالمنتال مانند پپتامن جونیور )برای -توصیه می شود. در صورت عدم تحمل، استفاده از فرمولاسیون های نیمه

بعد از شروع تغذیه دهانی زمانی که دریافت کالری روزانه از رژیم غذایی معمولی به حد کافی رسید، می توان  شود.تواند در نظر گرفته 

آورده شده است. برای  37تغذیه انترال را متوقف کرد. ملاحظات و نکات تغذیه انترال پس از پیوند کبد در کودکان در جدول شماره 

شدید دارند یا تحت تغذیه وریدی بوده اند و همچنین در بیمارانی که پیش بینی می شود بیش تر از  بیمارانی که قبل از پیوند سوء تغذیه

پس عمل  2یا  1در روز  معمولاً است. تغذیه پرنترال باشند، تغذیه پرنترال پس از پیوند مورد نیاز    NPOروز بعد از پیوند در وضعیت 5

ک آغاز می شود. هدف اولیه، پیشگیری از کاتابولیسم و فراهم کردن منبعی از گلوکز، جراحی در صورت پایدار بودن شرایط همودینامی

 38پرنترال پس از پیوند کبد در کودکان در جدول شماره  . ملاحظات و نکات تغذیه(85) ریکاوری کبد استپروتئین و فسفر برای 

 آورده شده است. 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 انتخاب روش تغذیه ای برای بیماران پس از پیوند -47الگوریتم شماره 

 

NPO  روز  5بودن بیمار بیش از

 طول می کشد؟

 بله

 بله

 خیر

بیمارانی که پیش از پیوند روی 

 تغذیه پرنترال بوده اند:

بیمارانی که پیش از پیوند روی 

 :بوده اند دهانی یا انترالتغذیه 

شروع تغذیه پرنترال در صورت 

پایدار بودن همودینامیک )معمولا از 

پس از جراحی( تا زمان  1روز  

 تحمل تغذیه دهانی یا انترال

 ؟ متوسط تا شدید داردبیمار سوء تغذیه 

شروع تغذیه پرنترال در صورت 

پایدار بودن همودینامیک )معمولا از 

پس از جراحی( تا زمان  1روز  

 تحمل تغذیه دهانی یا انترال

 از پیوند پس  کودکان تغذیه رویکرد به

 خیر

شروع تغذیه خوراکی یا انترال به محض  •

 ایجاد تحمل

شدن های مکرر  NPOدر صورتی که  •

بیمار به علل مختلف منجر به تامین کمتر از 

درصد کالری روزانه گردد، تغذیه  80

تغذیه خوراکی یا پرنترال مکمل در کنار 

 در نظر گرفته شود. انترال
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 ملاحظات تغذیه انترال در کودکان پس از پیوند -37جدول شماره 

 BMR برابر 1.8-1.5 انرژی

 برای کودکان با وضعیت تغذیه ای مناسب در زمان پیوند حد پایینی و برای کودکان با سوء تغذیه، حد بالایی محدوده در نظر گرفته شود.

 سال 3برای کودکان کمتر از  g/kg 2.5-3.5 پروتئین 

g/kg 1.5-2.5 برای کودکان بزرگتر 

 مطابق با مقدار توصیه شده در کودکان سالم، پس از پیوند دریافت گردد.  3Dویتامین 

 در صورت تغذیه مناسب و رسیدن به اهداف مدنظر تغذیه ای، نیاز نیست. مولتی ویتامین 

ملاحظات خاص: 

 وجود درن بیلیاری

اضافه کردن  بیمار نیازمند مکمل باشد.به علت از دست دادن روی، مس و بی کربنات سدیم از طریق مایعات صفراوی، ممکن است 

 یک مولتی ویتامین حاوی روی و مس و مکمل بی کربنات سدیم در نظر گرفته شود.

 

 ملاحظات تغذیه پرنترال در کودکان پس از پیوند -38جدول شماره 

 BMR برابر 1.4-1.2 انرژی

حد پایین محدوده و برای کودکان  با عفونت و عوارض ناشی از جراحی حد بالای محدوده در نظر  شده برای کودکان اینتوبه / سدیت

 گرفته شود.

 سال 3برای کودکان کمتر از  g/kg 2.5-3.5 پروتئین 

g/kg 1.5-2.5 برای کودکان بزرگتر 

 ود.برای بیماران دیالیزی  و یا عوارض ناشی از جراحی، حد بالای محدوده در نظر گرفته ش

  روزانهg/kg 1-2 لیپید

کودکان  MVIمخصوص کودکان به صورت یک عدد روزانه استفاده شود. به این علت که  53MVIسال، از  10برای کودکان کمتر از  • ریز مغذی ها

 در دسترس نیست، از مولتی ویتامین های تزریقی بزرگسالان  به صورت نصف ویال روزانه استفاده شود. معمولاً 

 سال، از مولتی ویتامین های تزریقی بزرگسالان به صورت یک ویال روزانه استفاده شود. 10برای کودکان بزرگتر از  •

 می شوند، به صورت زیر عمل شود:  CRRTدر بیمارانی که  •

 تیامین mg/day 10میلی گرم فولیک اسید+  0.5ویتامین ث+  MVI +mg/day 50سال: نصف  دوز  11تا  1کودکان 

 تیامین mg/day 10میلی گرم فولیک اسید+  1ویتامین ث+  MVI +mg/day 50سال: نصف  دوز  11کودکان بزرگتر از 

 در صورت وجود مشکلات مرتبط با ترمیم زخم های بیمار، می توان از مقادیر بیشتری از ویتامین ث و زینک استفاده کرد.• 

حتی در صورت نرمال شدن بیلی روبین کانژوگه،  همراه است به نحوی که احتیاطاتی ( باTrace elementاستفاده از عناصر کم مقدار ) •

 با توجه به محتوای بالای منگنز در فرمولاسیون های .مس با نصف مقادیر مورد نیاز استاندارد در نظر گرفته شود و منگنز حذف شود

مخصوص بزرگسالان، نویسندگان این پروتکل استفاده از این فرمولاسیون های بزرگسالان  را حتی با روش کاهش دوز یا افزایش فواصل 

 مصرف پیشنهاد نمی دهند.

 در محاسبه حجم مورد نیاز، حجم دریافتی از تغذیه پرنترال و حجم دریافتی به همراه داروها در محاسبات لحاظ شود.  مایع

 

                                                           
53 Multi vitamin infusion 
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شرح کامل داروهای مورد استفاده : هشتمفصل 

 پس از پیوند
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 مهارکننده های کلسی نورین 

 تاکرولیموس 

 جایگاه مصرف و دوزبندی

 mg/kg/dose 0.05-0.1با دوز . اصلی ترین داروی رژیم ایمونوساپرسیو نگه دارنده در بیماران به منظور جلوگیری از رد پیوند است 

در روز اول بعد پیوند شروع شده و سپس با مانیتور سطح خونی و کنترل کراتینین، پتاسیم و عوارض نورولوژیک دوبار در روز،  میلی گرم 

طبق شرایط بیمار افزایش می یابد. بهتر است دستیابی به سطوح هدف مورد نظر تا انتهای هفته اول بعد  تا دستیابی به سطح هدف مورد نظر

گردد. در صورتی که براساس اشکال دارویی  ساعت تجویز می 12از پیوند صورت گیرد. دوز روزانه در دو دوز معادل به فاصله هر 

ی صبحگاهی تجویز  تر در وعدهلاموجود در بازار دارویی امکان تجویز دو دوز مساوی از فرم سریع رهش وجود نداشته باشد، دوز با

  رمولاسیون کپسول آهسته رهش، دوز روزانه یکجا صبح  ناشتا استفاده می شود.در صورت استفاده از ف. گردد

(، 5کاندید دریافت رژیم های رنال اسپیرینگ )الگوریتم شماره شود ولی در بیماران  زمان شروع: اغلب روز اول بعد از پیوند شروع می

بعد  5روز تواند تا  )بازیلیکسیمب یا تایموگلوبولین(، شروع تاکرولیموس می ی مناسبدریافت آنتی متابولیت با دوز کافی و رژیم القا با

 تعویق بیفتد.به  پیونداز 

  سطح خونی

 سطوح خونی هدف برای تاکرولیموس را در زمان  6و  1است. جدول شماره  )0C( تنظیم دوز تاکرولیموس براساس سطح خونی تراف

دهد. به طورکلی با توجه به  نشان میبرای پروتکل روتین و پروتکل رنال اسپیرینگ  را به ترتیب  های مختلف بعد از پیوند کبد

ولی طی  ،م استلازروز از زمان شروع یا تغییر دوز دارو زمان  2-3برای رسیدن به غلظت خونی ثابت  معمولاً  ،فارماکوکینتیک این دارو

دارو تغییر می کند و دوزهای مورد نیاز برای رسیدن به سطوح  کنتیروزهای ابتدایی پس از پیوند فیزیولوژی بدن کودک و فارماکوکی

بعد از پیوند و تا زمان رسیدن به غلظت خونی هدف، در روزهای ابتدایی بنابراین  خونی مشخص، ممکن است با گذشت زمان متغییر باشد.

 شود.می روزانه انجام  ترجیحاً اندازه گیری سطح خونی

  اشکال دارویی

میلی  5میلی گرمی و محلول غلیظ تزریقی  5و  3، 1، 0.5 گرمی، کپسول های پیوسته رهش میلی 1و  0.5 های سریع رهشکپسول شامل 

در صورت ضرورت تجویز، دوز فرم وریدی حدود یک سوم تا یک چهارم دوز خوراکی است. فرم  می باشد. گرم در یک سی سی

ضریب . ساعته تجویز گردد 24کاهش عوارض باید به صورت انفوزیون مداوم  دارد و به منظور PVC به لوله های لاییوریدی جذب با

 شکلمشخصی برای تبدیل دوز تاکرولیموس سریع رهش به اشکال پیوسته رهش در کودکان وجود ندارد. احتمالا دوز مورد نیاز از 

ن، بیشتر خواهد بود. تغییر دارو فقط در آهسته رهش در مقایسه با اشکال سریع رهش، برای رسیدن به یک سطح خونی ثابت در کودکا

  (.88، 87) کودکان با شرایط پایدار انجام شود و پایش سطح خونی تا زمان رسیدن به سطوح خونی هدف به دقت انجام شود

 نحوه تجویز 

  .تجویز شود (ساعت بعد از غذا 2یک ساعت قبل یا )ی خالی  های خوراکی تاکرولیموس با معده کپسول
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 زیتجو یراه ها ریسا

 یلیم کیآن با  ونیسوسپانس ی هیرا باز نموده و بعد از ته موسیکپسول تاکرول توان یم شود می گاواژلوله  قیاز طر ماریکه ب یصورت در

به  ایکپسول را باز کرد و پودر دارو را  توان یم(. 89) همچنین امکان تجویز زیر زبانی دارو وجود داردآب، دارو را گاواژ نمود.  ترلی

 یرزبانیز زیدر صورت تجو(. 90) کرد زیتجو یرزبانیآب به صورت ز ترلی یلیم کیکردن در  ونیبعد از سوسپانس ای میصورت مستق

ساعت  میتا ن نینخورد. همچن یزیچ قهیدق 30تا  15دارو را در دهان نگه دارد و حدود  قهیدق 15تا  5 ماریب شود یم شنهادیپ موسیتاکرول

 انجام نشود. یکیساکشن مکان

 موارد منع مصرف و احتیاط

 همزمان سیکلوسپورین و تاکرولیموس خودداری شود. در شرایطی که نیاز است سیکلوسپورین به تاکرولیموس تغییر یابد  از مصرف

 . تداخل متابولیسم و عوارض این دو دارو جلوگیری شودساعت قبل از شروع تاکرولیموس، سیکلوسپورین قطع گردد تا از  24حداقل 

  به علت شباهت ساختار شیمیایی تاکرولیموس با ماکرولیدها، این دارو در بیماران با سابقه آلرژی دارویی به ماکرولیدها منع مصرف

 . دارد

 سیکلوسپورین

 جایگاه مصرف و دوز بندی 

ایمونوساپرسیو نگه دارنده به منظور جلوگیری از رد پیوند در بیمارانی است که امکان دسترسی به تاکرولیموس ندارند و یا عوارض  

برحسب داروهای تداخل کننده و شرایط منقسم در دو دوز  mg/kg/day 5-10دوز   سیکلوسپورین با. کنند تاکرولیموس را تحمل نمی

و سپس با مانیتور سطح خونی و کنترل کراتینین، پتاسیم و عوارض نورولوژیک تا دستیابی به سطح خونی هدف دوز شده  بیمار شروع

 . ساعت تجویز گردد 12. بهتر است دوز روزانه در دو دوز معادل به فاصله هر تنظیم می شوددارو 

کاندید دریافت رژیم های رنال اسپیرینگ در بیماران شود ولی  روز اول بعد از پیوند شروع می معمولاًزمان شروع: سیکلوسپورین 

سیکلوسپورین )بازیلیکسیمب یا تایموگلوبولین(، شروع  ی مناسبدریافت آنتی متابولیت با دوز کافی و رژیم القا (، با5)الگوریتم شماره 

 به تعویق بیفتد. پیوندبعد از  5روز تواند تا  می

 سطح خونی 

 سطوح خونی هدف برای سیکلوسپورین را در زمان 2گیرد. جدول شماره  براساس سطح خونی آن انجام میتنظیم دوز سیکلوسپورین 

دهد. ممکن است در روزهای اول بعد از پیوند و تا زمان رسیدن به غلظت خونی هدف، اندازه  های مختلف بعد از پیوند کبد نشان می

 2-3برای رسیدن به غلظت خونی ثابت  معمولاًوجه به فارماکوکینتیک این دارو گیری سطح خونی روزانه انجام شود. اما به طورکلی با ت

 12گیری غلظت خونی  اندازه) )0C( در مورد سیکلوسپورین غلظت خونی تراف. م استلازروز از زمان شروع یا تغییر دوز دارو زمان 

 2گیری غلظت خونی  اندازه) )2C( و غلظت خونی پیک (ساعت بعد از تجویز دارو یا به عبارتی دیگر قبل از تجویز دوز بعدی دارو

بعد از  15:2تا  45:1باید در زمان  2C ارتباط دارد. غلظت خونی پیک یا و عوارض جانبی با اثربخشی بالینی (ساعت بعد از تجویز دارو

و ی صحیح و قابل قضاوتی به دست آید. نوسانات غلظت در ساعات اولیه بعد از تجویز دارو  گیری شود تا نتیجه تجویز دارو اندازه
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گردد. بنابراین، در  ،گزارش شده 2C در مقدارممکن است منجر به عدم اطمینان  ی خونی عدم رعایت زمان دقیق اخذ نمونه همچنین

انجام گیرد. در حال حاضر در  0C سیکلوسپورین بر اساسگیری شده، تنظیم دوز  اندازه 2C و 0C صورت عدم همخوانی دو غلظت

 . غلظت تراف به صورت روتین اندازه گیری می شود تهران مرکز پیوند بیمارستان امام خمینی

 اشکال دارویی  

میلی  1میلی گرم در  50و میلی لیتر  5میلی گرم در  250،آمپول mg/ml 100 گرمی، محلول خوراکی میلی 100و  50، 25کپسول های 

 .موجود است لیتر

  ی تجویز  نحوه

کپسول خوراکی: در اغلب بیماران سیکلوسپورین از راه خوراکی تجویز می گردد. جهت کاهش نوسانات غلظت خونی دارو، زمان 

ذا مصرف مصرف دارو و نسبت زمانی آن با مصرف غذا باید در هر روز یکسان باشد. پیشنهاد می شود بیمار سیکلوسپورین را بعد از غ

 . کند

از فرم محلول  ترجیحاًی گاواژ  محلول خوراکی: در صورتی که بیمار گاواژ می شود، به دلیل جذب سطحی سیکلوسپورین به لوله

فاصله قبل از مصرف با آب، آب پرتقال یا آب سیب رقیق لاخوراکی سیکلوسپورین استفاده شود. محلول خوراکی سیکلوسپورین باید ب

استفاده شود. استفاده از آب گریپ فروت جهت رقیق سازی آن ممنوع است. برای ثابت  ی همیشه از یک رقیق کنندهشود. بهتر است 

در بسته بندی شربت نباید طی دوران استفاده با آب شسته شود و درصورت نیاز به شستشو،  جلوگیری از نوسانات دوز، سرنگ موجود

 .قبل از استفاده مجدد، سرنگ کامل خشک شود

توان از فرم وریدی دارو استفاده نمود. دوز وریدی  می اشته باشد،مپول: در شرایطی که بیمار توانایی تحمل مصرف فرم خوراکی را ندآ

-20 گرم است باید در میلی 50لیتر آمپول که معادل  سیکلوسپورین حدود یک سوم دوز خوراکی آن است. برای تجویز هر یک میلی

ساعت، دو بار در روز یا به صورت  2 -6درصد رقیق شده و به صورت انفوزین آهسته در طی  5ن یا دکستروز لیتر نرمال سالی میلی 100

کسی، بهتر است بیمار طی نیم ساعت لاساعته به بیمار تجویز شود. توجه شود که به دلیل احتمال وجود ریسک آنافی 24انفوزیون مداوم 

، سیکلوسپورین وریدی نباید مجدداً توانایی دریافت سیکلوسپورین خوراکی را پیدا کرداول تزریق مانیتور شود. در صورتی که بیمار 

یکباره قطع نشود بلکه ابتدا دوز تزریقی سیکلوسپورین نصف شود و همزمان فرم خوراکی آن شروع شود. سپس دوز خوراکی بر اساس 

 .یقی قطع شودسطح خونی تنظیم شده و هنگامی که به سطح خونی مورد نظر رسید فرم تزر

 .ساعت پس از سیکلوسپورین تجویز شود 4در رژیم حای حاوی سیرولیموس و سیکلوسپورین همزمان، سیرولیموس بایستی 

 موارد منع مصرف و احتیاط 

از مصرف همزمان سیکلوسپورین و تاکرولیموس خودداری شود. در شرایطی که نیاز است سیکلوسپورین به تاکرولیموس تغییر یابد، 

 .تا از تداخل متابولیسم و عوارض این دو دارو جلوگیری شود ساعت قبل از شروع تاکرولیموس، سیکلوسپورین قطع شود 24حداقل 

 و مدیریت آنها  CNI عوارض جانبی
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یسمی و عوارض گوارشی لابسیاری از عوارض جانبی تاکرولیموس و سیکلوسپورین مشترک هستند. عوارض نورولوژیک، هایپرگ

کند. در حالی که افزایش فشارخون، هایپرلیپیدمی و  با تاکرولیموس بیشتر از سیکلوسپورین بروز می (استفراغ، اسهالتهوع، )

ی هایپرتریکوز و هیرسوتیسم ناشی از سیکلوسپورین،  ف عارضهلاکند. برخ هایپراوریسمی با تاکرولیموس کمتر از سیکلوسپورین بروز می

ی کنترل آنها به  عوارض تاکرولیموس و سیکلوسپورین و نحوه گزارش شده است. برای آشنایی بای آلوپسی  با تاکرولیموس عارضه

 د.رجوع شو 48الگوریتم شماره 

 این عارضه با سیکلوسپورین بیشتر از تاکرولیموس دیده می شود. داروی انتخابی در صورت عدم وجود منع مصرف، : افزایش فشارخون

به  ARB/ACEi در صورت عدم کنترل فشار خون، افزودن .دی هیدروپیریدینی مثل آملودیپین استهای کانال کلسیمی  مهارکننده

 توانند استفاده شوند.  هایی همانند فوروزماید و هیدروکلروتیازید هم در شرایطی می آملودیپین می تواند موثر باشد. دیورتیک

 سمیت کلیوی این داروها به چند لیوی کمتری را نشان داده است. : در مقایسه با سیکلوسپورین، تاکرولیموس سمیت کسمیت کلیوی

ی اول شامل آسیب حاد کلیوی و به ندرت میکروآنژیوپاتی ترومبوتیک است که با کاهش دوز یا قطع موقت  شود: دسته دسته تقسیم می

غیر قابل برگشت است، ولی با کاهش دوز  معمولاً ی دوم آسیب کلیوی مزمن پیشرونده است که  این داروها قابل برگشت است. دسته

برای اطلاعات بیشتر در خصوص نفروتوکسیسته  توان از پیشرفت آسیب کلیه پیشگیری کرد. به سایر ایمونوساپرسیوها می CNI یا تغییر

  مراجعه شود. 49به الگوریتم شماره  CNIناشی از 

 .کنند ت اسید بازی و الکترولیتی متعددی ایجاد میلالال عملکرد توبولی، اختلابا ایجاد اخت  CNIوه بر این،لاع

 شود با محدود کردن میزان پتاسیم دریافتی، از افزایش پتاسیم سرمی جلوگیری می: هایپرکالمی.  

 گرم  میلی 300در صورتی که هیپومنیزیمی شدید باشد، تجویز مکمل منیزیم نیاز است. ساشه های خوراکی منیزیم حاوی  :هیپومنیزیمی

جهت آگاهی از نحوه صحیح ساشه ها که باید بدون حل کردن در آب روی زبان ریخته شود  منیزیم المنتال به صورت ملح اکساید است.

. قرص های خوراکی منیزیم اکساید حاوی یا باید در آب حل و میل شود، به راهنمای شرکت سازنده روی بسته بندی دارو مراجعه شود

 میلی 5المنتال است ولی جذب کمتری در مقایسه با ساشه منیزیم دارند. سوسپانسیون منیزیم هیدروکساید در هر گرم منیزیم  میلی 240

باید مد نظر قرار  ،گرم منیزیم المنتال است ولی عارضه ملینی آن که خود می تواند باعث دفع گوارشی منیزیم شود میلی 168لیتر حاوی 

 20لیتر منیزیم سولفات  میلی 5درصد یا  50لیتر منیزیم سولفات  میلی 2)لفات است که هر گرم آن گیرد. فرم تزریقی منیزیم، منیزیم سو

درصد به دلیل تجویز تزریقی  100با فراهمی زیستی  (منیزیم میلی مول 4یا  نلااکی وا میلی  8)گرم منیزیم المنتال  میلی 96حاوی  (درصد

توصیه می شود مصرف مکمل های خوراکی منیزیم در این بیماران با فاصله چند ت، لاجهت کاهش ریسک تداخل با مایکوفنو .است

 . ت صورت گیردلاساعتی با مایکوفنو

  سمیت عصبی(ت بینایی، تشنج،لالالرزش دست، سردرد، اخت PRES :) سمیت عصبی در پیوند کبد و به ویژه با تاکرولیموس بیشتر از

شود. در این شرایط باید در صورت امکان  دیده می CNI ترلادر غلظت های خونی با ولاً معمشود. این عوارض  سیکلوسپورین دیده می

ح شوند. اقدامات دیگر شامل تغییر از فرم لاچک شده و در صورت کمبود اص D ندوز دارو کاهش یابد. سطح کلسیم، منیزیم و ویتامی

ا مهار یا در صورت امکان، تغییر تاکرولیموس به سیکلوسپورین یر در شب لاتسریع رهش تاکرولیموس به فرم آهسته رهش، تجویز دوز با
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وه بر عوارض گفته شده، لاعمراجعه شود.  6 برای اطلاع از جزئیات مدیریت و درمان تشنج بعد از پیوند به فصلست. ا mTOR کننده

بروز  (و مچ پا پاها  ،به ویژه زانو)تحتانی های  با هر دو دارو گزارش شده است که به صورت درد متقارن اندام CNI سندرم درد ناشی از

 یابد. ی کانال های کلسیمی بهبود می با قطع دارو با یا بدون تجویز مهارکنندهمعمولاً کند و  می

 دیده  (سیکلوسپورین لایبه ویژه در افراد با بهداشت ضعیف دهان و دندان و دوزهای با)این عارضه با سیکلوسپورین : زی لثهلاهایپرپ

دید سرویس  حلاگردد. در صورت لزوم با ص جایگزین نمودن سیکلوسپورین با تاکرولیموس باعث بهبود این عارضه می. می شود

 . ی لثه استفاده کردلازفارماکوتراپی، از داروهایی مانند مترونیدازول یا آزیترومایسین می توان جهت درمان هایپرپ

 شود. جایگزین نمودن سیکلوسپورین با تاکرولیموس باعث بهبود  ارضه با سیکلوسپورین دیده میاین ع: هیرسوتیسم و هایپرتریکوزیس

 . این عارضه می شود

 شود. تغییر سیکلوسپورین به تاکرولیموس در کنترل هایپراوریسمی  این عارضه بیشتر با سیکلوسپورین دیده می: افزایش اوریک اسید

ی اسید اوریک خون را تجویز کرد. در صورتی که رژیم  توان داروهای پایین آورنده کمک کننده است. در صورت لزوم می

ایمونوساپرسور بیمار حاوی آزاتیوپرین است به تداخل آزاتیوپرین و آلوپورینول دقت شود. در صورتی که بیمار به هر دلیل نیازمند 

 .شود اوریک اسید از ادرار میاست، داروی انتخابی لوزارتان است زیرا سبب دفع  ARBیا  ACEi تجویز

 مدیریت این جزئیات در مورد نحوه  اطلاع از این عارضه با سیکلوسپورین بیشتر از تاکرولیموس دیده می شود. جهت: هایپرلیپیدمی

 .مراجعه شود 6به بخش دیس لیپیدمی در فصل  عارضه

 ین عوارض بیشتر با تاکرولیموس گزارش شده است. تا جایی ا: (بی اشتهایی، درد گوارشی، تهوع، استفراغ، اسهال) عوارض گوارشی

 . که امکان دارد و عوارض خفیف باشد مصرف دارو ادامه پیدا کند

 روبین ممکن است ایجاد شود که با کاهش دوز یا قطع موقت دارو قابل برگشت است های کبدی و بیلی افزایش آنزیم: سمیت کبدی . 

 و وابسته به دوز می باشد.  شود با تاکرولیموس بیشتر از سیکلوسپورین دیده می: در قند خون لالعوارض متابولیک به صورت اخت

این استفاده از داروهای پایین آورنده بر وه لاع اصلاح سبک زندگی )رژیم متناسب و ورزش( می تواند در کنترل این عارضه موثر باشند.

 .مراجعه شود 6در فصل  بعد از پیوند ات بیشتر در این خصوص به بخش دیابتطلاعاکند. برای  قند خون به کنترل قند بیماران کمک می
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 هایپر کالمی: محدودیت مصرف پتاسیم •

 هایپومنیزمی: مکمل منیزیم •

  CNI دوز یا قطع موقت دارویآسیب حاد: برگشت پذیر با کاهش  •

 ایمونوساپرسیو ها یا تغییر به سایر CNI آسیب مزمن: قابل پیشگیری با کاهش دوز •

 مراجعه شود(. 49)به الگوریتم شماره 

 و رژیم غدایی( یافزایش فعالیت فیزیک ،کاهش وزن)ح روش زندگی لااص •

 به ویژه آملودیپین  یدی هیدروپیریدین CCB درمان با •

 ARB/ACEi  بیمار دارای دیابت، پروتئینوری یا نارسایی قلب: افزودن •

 لود زیاد مایع و هایپرکالمی: افزودن دیورتیک •

 CNIو  کاهش دوز کورتیکواستروئید •

 (کاهش وزن و افزایش فعالیت فیزیکی)زندگی  سبکح لاصا •

 چربی های اشباع و قندهای ساده، افزایش فیبر محلول مصرف کاهش •

بخش دیس  6)جهت کسب اطلاعات بیشتر به فصل   درمان با آتورواستاتین یا رزواستاتین • 

 لیپیدمی مراجعه شود(.

 

 (کاهش وزن و افزایش فعالیت فیزیکی)ح روش زندگی لااص •

 چربی های اشباع و قندهای ساده، افزایش فیبر محلولمصرف  کاهش  •

 تاکرولیموس به سیکلوسپورینیا تغییر  CNI ید وئکاهش دوز استرو •

بخش  6)جهت کسب اطلاعات بیشتر به فصل   در صورت لزوم استفاده از انسولین یا متفورمین •

 مراجعه شود(. یابتد

 

 سمیت کلیوی

ت لالاختا

 الکترولیتی

 هایپرتنشن

 دیس لیپیدمی

 دیابت

 ح هایپومنیزمی، هایپوکلسمی و کمبود ویتامین د لااص •

 تغییر از فرم سریع رهش تاکرولیموس به فرم آهسته رهش  •

 ر تاکرولیموس در شبلاتتجویز دوز با •

  mTORا مهار کننده کاهش دوز یا تغییر تاکرولیموس به سیکلوسپورین ی •

 در صورت تشنج: لووتیراستام، گاباپنتین، پره گابالین •

 نوروتوکسیسیته

 / هیرسوتیسم

 هایپرتریکوزیس
 غییر سیکلوسپورین به تاکرولیموست •

 غییر سیکلوسپورین به تاکرولیموست • زی لثهلاهایپرپ

 یترومایسینمترونیدازول یا آز ±رعایت بهداشت دهان و دندان • 

 تغییر سیکلوسپورین به تاکرولیموس •

 در صورت لزوم تجویز آلوپورینول •

 هایپراوریسمی

ی 
ی کلس

ده ها
ض مهار کنن

عوار
ت آنها

دیری
حوه م

ن و ن
نوری

 
 عوارض مهار کننده های کلسی نورین و نحوه مدیریت آنها -48ه الگوریتم شمار
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در صورتی که بیمار سابقه رد پیوند مزمن نداشته باشد و طی شش ماه گذشته اپیزود رد پیوند حاد را تجربه نکرده 

 را پایین ترین رنج هدف در نظر گرفت.  CNIباشد، می توان سطح خونی 

نیاز باشد و بیمار در ریسک  CNIدر صورتی که کاهش بیشتری از دوز  :MMFو افزودن  CNIکاهش دوز 

را کمتر از اهداف تعریف  CNIریجکشن قرار داشته باشد، می توان مایکوفنولات را به رژیم بیمار اضافه و سطح خونی 

 شده در نظر گرفت. 

ز 
دو

ش 
اه

ک
C

N
I

 
ز 

ه ا
اد

تف
اس

M
M

F
 

دو بار در روز شروع  mg/kg 6.5-10دو بار در روز یا مایکوفنولات سدیم با دوز  mg/kg 10-15مایکوفنولات موفتیل با دوز  -

 گردد.

 .هر دو هفته( تا رسیدن به سطح خونی معادل نصف سطح خونی هدف کاهش یابد %25به صورت تدریجی ) CNIدوز دریافتی -

در بیمارانی که قادر به تحمل مایکوفنولات نمی باشند و/یا  :mTORمهارکننده   و افزودن CNIکاهش دوز 

 (6الگوریتم شماره  -مراجعه به فصل اول)سابقه رد پیوند مزمن، می توان از این روش استفاده کرد 
ه  

د
کنن

ر 
ها

ز م
ه ا

اد
تف

اس
m

T
O

R
 

در بیمارانی که قادر به تحمل مایکوفنولات نمی باشند و/یا همزمان دچار  :mTORبه  مهارکننده  CNIتبدیل 

 (7الگوریتم شماره  -مراجعه به فصل اول)بدخیمی می باشند می توان از این روش استفاده کرد 

 CNIتوسط بیوپسی تایید شده باشد یا علل دیگری افت عملکرد کلیوی را توجیه نکند و شک قوی به نفروتوکسیسیته ناشی از  CNIاختلال عملکرد کلیوی ناشی از *

 وجود داشته باشد

 

 :*می شوند CNIاز اتخاذ یکی از روش های زیر بر اساس شرایط بیمار برای تعدیل رژیم ایمونوساپرشن در بیمارانی که پس از پیوند دچار نفروتوکسیسیته ناشی 

 اقدامات قابل اتخاذ برای مدیریت نفروتوکسیسیته ناشی از مهار کننده های کلسی نورین -49الگوریتم شماره 
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 و مدیریت آن ها CNI ت داروییلاتداخ

CNI آنزیمهای سیتوکروم توسط P450 (CYP450)  3ایزوآنزیم هایA4  3وA5 شوند. از این رو  کبد و روده متابولیزه می رد

مهار کننده . توانند غلظت خونی این داروها را افزایش یا کاهش دهند دهند می داروهایی که این سیستم آنزیمی را تحت تاثیر قرار می

می CNI  باعث کاهش سطح خونی CYP450 3A4/5و القاکننده های  CNI باعث افزایش سطح خونی CYP450 3A4/5های 

باعث کاهش سطح  Pgp و القا کننده های CNI نیز موجب افزایش غلظت (Pgp) یکوپروتئینلاگ-P های گردند. همچنین مهارکننده

لیست شده اند. همچنین  41در جدول شماره  Pgp و CYP450 می شوند. داروهای مهارکننده والقا کننده قوی آنزیم های CNI خونی

 .بررسی شده اندت مهم در ادامه به تفصیل لاتداخ

 

 Pgp و CYP450 قوی های  لیست داروهای مهارکننده و القا کننده -41جدول شماره 

CYP450 Pgp 

 داروهای القا کننده قوی داروهای مهارکننده قوی داروهای القا کننده قوی داروهای مهارکننده قوی

 یتراکونازول ا

 کتوکونازول

وریکونازول 

 پساکونازول 

 مهار کننده

 های پروتئاز 

 ،آتازاناویر)

 (لوپیناویر 

 ریترومایسینلاک

 اریترومایسین 

 ایماتینیب 

 سانیتینیب  

 نیلوتینیب

 الپاتینیب  

 آب گریپ فروت

 ریفامپین 

 کاربامازپین 

 فنی توئین (فوس)

 فنوباربیتال  

 پریمیدون 

 ستین لاوین ب

 دوکسوروبیسین 

 علف چای یا هوفاریقون

 سیکلوسپورین 

 تاکرولیموس

 ایتراکونازول 

 کتوکونازول

های  مهار کننده 

 پروتئاز 

تاسویر لاداک

 لدیپاسویر

 ولپاتاسویر  

 تاموکسیفن

 ریترومایسین لاک

 اریترومایسین

 وراپامیل 

 کینیدین 

 آبیراترون 

 ایماتینیب 

 سانیتینیب 

 نیلوتینیب 

 الپاتینیب 

 ریفامپین

 کاربامازپین 

 فنی توئین (فوس) 

 فنوباربیتال  

 ستین لاوین ب

 دوکسوروبیسین 

 علف چای یا هوفاریقون

 

 :  CYP450های مهارکننده

م است دوز آنها لازرخ می دهد و  CNI ، افزایش غلظت CNIمتابولیسمکنندگی در صورت اضافه شدن دارو یا مکملی با اثر مهار  

مثال مصرف همزمان سیکلوسپورین با وریکونازول نیازمند کاهش دوز کاهش یابد و سطح خونی آنها به دقت پایش گردد. به عنوان 

درصد است. در تجویز همزمان تاکرولیموس با وریکونازول دوز تاکرولیموس باید به یک سوم دوز اولیه  50-80سیکلوسپورین در حد 

اثر مهار . دهند برابر افزایش می 2-3را  ریترومایسین، وراپامیل و آمیودارون غلظت سیکلوسپورینلاکاهش یابد. داروهایی از قبیل ک

 کند دوز داروی مهارکننده بروز می 1-2سریع و بعد از مصرف  معمولاً متابولیسم 

را افزایش دهند. این تداخل با تمامی اعضای این  CNI توانند غلظت ها می آنتی میکروبیال ها: از داروهای ضد قارچ، خانواده آزول

نیاز است. هنگامی  CNI ایتراکونازول، فلوکونازول، کتوکونازول، پسوکونازول و وریکونازول رخ می دهد و کاهش دوزخانواده شامل 
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زیرا ممکن است سطح خونی  باید با فرکانس بیشتری پایش گردد CNI ی پیشگیری با داروهای ضد قارچ تمام شد، سطح سرمی که دوره

های پروتئاز همانند لوپیناویر،  رچ افت کند. از آنتی رتروویروس ها، خانواده مهار کنندهآنها به دلیل حذف اثر مهاری داروی ضد قا

ریترومایسین و اریترومایسین موجب افزایش لاشوند. از ماکرولیدها، ک CNI ریتوناویر، آتازاناویر می توانند سبب افزایش سطح خونی

ها مانند  تر و قابل اغماض از نظر بالینی دارد. سایر آنتی باکتریالشوند. آزیتروماسین از این گروه تداخل کم می CNI سطح خونی

 .تداخل دارند CNI کلرامفنیکل، لووفلوکساسین، نورفلوکساسین، مترونیدازول و تتراسایکلین با شدت کمتری با

از مهارکننده  .شوند CNI خونیتوانند سبب افزایش سطح  آریتمی، لیدوکائین و کینیدین می داروهای قلبی عروقی: از بین داروهای آنتی

شوند. آملودیپین با شدت کمتری با این داروها تداخل  می CNI های کانال کلسیمی، دیلتیازم و وراپامیل موجب افزایش سطح خونی

 . گردند  CNIدارد. کارودیلول، پروپرانولول، دی پیریدامول تا حدودی ممکن است باعث افزایش غلظت خونی

های پمپ  شوند. از بین مهارکننده می CNI یمتیدین، اپرپیتانت، متوکلوپرامید و دمپریدون موجب افزایش جذبسا داروهای گوارشی:

 . توانند سطح خونی تاکرولیموس را افزایش دهند. پنتوپرازول و رابپرازول تداخل کمتری دارند پروتون، امپرازول و لنسوپرازول می

 د.شون CNI های استروژنی، تستوسترونی و دانازول می توانند موجب افزایش سطح خونی فرآوردهداروهای هورمونی: 

 د.سایر داروها: آلوپورینول و کلشی سین موجب افزایش سطح خونی سیکلوسپورین می شون

ا این داروها است. مصرف گریپ فروت در بیماران تحت درمان ب CNI مواد غذایی: مهمترین تداخل دراین دسته تداخل گریپ فروت با

 .ممنوع است

 :  CYP450 القاکننده های

است دوز آنها افزایش یابد و سطح  لازم CNI به دلیل افت غلظت خونی ، CNIی متابولیسمه های القاکنند در صورت اضافه شدن دارو 

خونی آنها به دقت پایش گردد. به عنوان مثال در صورت مصرف همزمان سیکلوسپورین با کاربامازپین یا ریفامپین به ترتیب نیاز به افزایش 

درصد  70رین را تا تواند غلظت سرمی سیکلوسپو دو برابر و چهار برابری در دوز سیکلوسپورین است. آنتی بیوتیکی مثل نفسیلین می

روز بعد از اضافه شدن  2-3حدود  معمولاً ی عمر داروی القا کننده  کاهش دهد. اثر القای متابولیسم یک اثر تاخیری است و بسته به نیمه

ماند که گر، تداخل باقی ب نماید. همچنین در بعضی از موارد ممکن است تا چند هفته بعد از قطع داروی تداخل دارو، اثر آن تظاهر می

 د. دار CNI نیاز به پایش دقیق و منظم سطح خونی

 د. شون می CNI ضدتشنج ها: کاربامازپین، فنی توئین، فنوباربیتال، پریمیدون سبب کاهش غلظت خونی

سطح این  دهند. پیرازینامید و اتامبوتول نیز ممکن است را کاهش می CNI سطح خونی آنتی میکروبیال ها: ریفامپین و ریفابوتین شدیداً 

را  CNI از نظر کلینیکی قابل اغماض است. نفسیلین و کلوگزاسیلین هم سطح خونی CNI داروها را کاهش دهند. تداخل ایزونیازید با

 .دهند کاهش می

داروهای گوارشی: اکترئوتاید می تواند سطح سیکلوسپورین خوراکی را کاهش دهد. اورلیستات با کاهش جذب گوارشی سیکلوسپورین 

 . شود زین سبب کاهش غلظت سرمی سیکلوسپورین میلان است سطح خونی سیکلوسپورین را کاهش می دهد. سولفاساممک
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های ایران با نام قطره هایپیران، قرص  در داروخانه( St. John’s Wort ،، هایپریکوم پرفوراتومعلف چای)داروهای گیاهی: هوفاریقون 

 و کاهش CNI های حاوی این گیاه سبب القای متابولیسمفرآوردهوجود است. مصرف نروکسین، کپسول هایپیکوم و قرص پرفوران م

یل، مصرف لاشود. به همین د می 3A4وه بر تقویت سیستم ایمنی، باعث القای ایزوآنزیم لاشوند. گیاه اکیناسه، ع غلظت خونی آنها می

 .ممنوع است CNI این گیاهان در بیماران تحت درمان با

 :اثرات سینرژیکسمیت تجمعی و یا 

در مصرف همزمان با آمینوگلیکوزیدها، آمفوتریسین بی، ونکومایسین، ضد درد های غیر استروئیدی، کلیستین،  CNI سمیت کلیوی

 . یابد فنوفیبرات افزایش می و سولفونامیدها

 . یابد استاتین ها افزایش میریسک بروز رابدومیولیز در مصرف همزمان سیکلوسپورین با استاتین ها به علت کاهش متابولیسم 

 .یابد توئین افزایش می زی لثه در مصرف همزمان سیکلوسپورین با نیفدیپین و فنیلاهایپرپ

، (کتون، اپلرنون، آمیلوراید، تریامترنلااسپیرونو)ی پتاسیم  های نگهدارنده با دیورتیک CNI ریسک بروز هایپرکالمی در مصرف همزمان

ARB/ACEiیابد م و دریافت زیاد پتاسیم غذایی افزایش میهای پتاسی ، مکمل. 

در مصرف همزمان تاکرولیموس با فلوکونازول، وریکونازول، کینین/کینیدین، آمیودارون، اکترئوتاید،  QTc  prolongation ریسک 

 د.یاب پیموزاید، هالوپریدول و لووفلوکساسین افزایش می

 .یابد تاکرولیموس و کورتیکواستروئیدها افزایش مییسمی در مصرف همزمان لاریسک بروز هایپرگ 

 . یابد مین و کلوزاپین افزایش میلابا داروهای مزا CNI افزایش ریسک سرکوب مغز استخوان در مصرف همزمان

 بر سایر داروها CNI اثر

 CNI شوند. پراواستاتین و فلوواستاتین کمترین تداخل را با این داروها دارند. از استاتین های موجود  ها می موجب افزایش غلظت استاتین

 است.  (در مقایسه با لوواستاتین و سیمواستاتین)در ایران کمترین تداخل با آتورواستاتین 

 .شود سبب افزایش سمیت ناشی از کلشیسین می CYP3A4 و Pgp تاکرولیموس با مکانیسم احتمالی مهار

 . تاکرولیموس سبب افزایش غلظت سیلدنافیل و افت فشار خون می شود

 CNI شود. بنابراین مانیتور خونی  سبب افزایش ریسک بروز سرکوب مغز استخوان به ویژه نوتروپنی در مصرف همزمان با کلوزاپین می

 د. باید با تواتر بیشتری انجام شو

م برای لازدر صورت اضافه شدن هر کدام از داروهای فوق به رژیم دارویی بیمار با تیم فارماکوتراپی مشاوره شود تا پایش و تصمیمات 

 .سطح خونی داروهای بیمار انجام شود و یا در صورت نیاز محاسبات فارماکوکینتیک انجام گیرد
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 mTORمهار کننده های 

ولیموس  ست 

 دوزبندیجایگاه مصرف و  

رد مزمن پیوند، رد حاد پیوند مقاوم به  جملهدارنده در برخی شرایط از هعنوان داروی ایمونوساپرسیو نگ به mTORمهار کننده های 

های ایجاد شده پس از  و سابقه بدخیمی یا بدخیمی CNI، عوارض غیر قابل تحمل با CNIپیشرونده ناشی از  هاستروئید، نفروتوکسیسیت

شروع شده و در ادامه برحسب سطح  در یک یا دو دوز منقسم day/2mg/m 1سیرولیموس با دوز .  دنکاربرد دار PTLDپیوند نظیر 

 .بیان شده است  7و  6و الگوریتم های شماره  1ات تفصیلی در مورد پروتکل های مربوطه در فصل لاعشود. اط خونی دوز دارو تنظیم می

 سطح خونی 

 اندازهسیرولیموس  روز بعد از شروع یا تغییر دوز 5-7شود.سطح خونی اندازه گیری سطح خونی استفاده میبرای تنظیم دوز دارو از 

 .شود گیری می

 اشکال دارویی 

 .میلیگرمی در ایران موجود است 1قرص 

 زینحوه تجو

ایمونوساپرسیو بیمار حاوی سیکلوسپورین شود زمان تجویز سیرولیموس نسبت به غذا ثابت باشد. همچنین در صورتی که رژیم  پیشنهاد می

 .ساعت بعد از دوز صبحگاهی سیکلوسپورین تجویز گردد 4است، سیرولیموس باید 

 اورلیموس

 جایگاه مصرف و دوزبندی 

 هرد مزمن پیوند، رد حاد پیوند مقاوم به استروئید، نفروتوکسیسیت جملهدارنده در برخی شرایط از هبه عنوان داروی ایمونوساپرسیو نگ 

کاربرد  PTLDهای ایجاد شده پس از پیوند نظیر  و سابقه بدخیمی یا بدخیمی CNI، عوارض غیر قابل تحمل با CNIپیشرونده ناشی از 

شروع شده و در ادامه برحسب سطح میلی گرم در هر دوز(،  1.5)ماکزیمم   و بار در روزد dose/2mg/m 2-0.8اورلیموس با دوز  دارد. 

. بیمارانی که تاکرولیموس می گیرند احتمالا به مقادیر بالاتر و بیمارانی که سیکلوسپورین دریافت شود خونی دوز دارو افزایش داده می

و  1مورد پروتکل های مربوطه در فصل عات تفصیلی در لااطمی کنند به مقادیر کمتر از اورلیموس بر اساس سطح بدن نیاز دارند. 

 . تبیان شده اس  7و  6الگوریتم های شماره 

 سطح خونی

شود. سطح هدف اورولیموس بر حسب  گیری می روز بعد از شروع یا تغییر دوز آن اندازه 5تا  4با توجه به نیمه عمر دارو، سطح خونی  

 .نوع پروتکل و نیز زمان شروع دارو متفاوت است

 روییاشکال دا

میلی  10و  5در حال حاضر موجود است و در بیماران پیوندی کاربرد دارد. توجه شود دوزهای میلی گرمی  0 /75و 0 /25قرص های  

 . ستیک کاربرد داردلاگرمی به عنوان داروی آنتی نئوپ



138 
 

 و نحوه برخورد با آن ها   mTORمهار کننده های عوارض 

 متر هستند که در قسمت داخلی  ضایعات سفید یا خاکستری با قطر کمتر یا مساوی یک سانتی معمولاً ها  این زخم: های دهانی زخم

شوند. این عارضه  ف ضایعات ویروسی در لثه و زیر زبان ایجاد نمیلاشوند. برخ لب، قسمت وسطی و خارجی زبان یا کام نرم ایجاد می

توصیه . دیده می شود و وابسته به دوز و سطح خونی دارو است (بعد از شروع حدود یک هفته) mTOR مهار کننده های  در اوایل تجویز

تر از سطح هدف توصیه شده است، دوز دارو تا رسیدن به سطح خونی هدف کاهش یابد. رعایت لامی شود در صورتی که سطح دارو با

مسواک  هانشویه های حاوی الکل یا پراکسیداز،د پرهیز از مصرف الکل، غذاهای اسیدی، غذاهای تند یا داغ،، بهداشت دهان و دندان

در کاهش عارضه موثر هستند. همچنین استفاده از اشکال موضعی دهانی  یا حاوی سدیم لوریل سولفات های با طعم تند زبر و خمیردندان

تتراسیکلین و  و یا دهانشویه های ترکیبی )حاوی دیفن هیدرامین، نیستاتین، های موضعی بیحس کننده ،کورتیکواستروئیدها

کاهش دوز یا در موارد شدید برای کنترل درد موثر هستند. در صورت ضرورت، تجویز کورتیکواستروئید سیستمیک،  هیدروکورتیزون(

 (.91د )کننده باش تواند کمک میو استفاده از سایر داروهای ایمونوساپرسیو  mTORمهار کننده قطع 

 مصرف مایکوفنولات، دیابت، سوء تغذیه، مصرف داروهای ضدانعقاد و کورتیکواستروئید،، لااسن و وزن ب م:اخیر در التیام زخت 

ریسک فاکتورهای بروز این عارضه هستند. راه کنترل این عارضه اجتناب از  لانیدریافت تایموگلبولین در فاز القایی و زمان جراحی طو

سریعتر کورتیکواستروئید و کنترل قند خون در بیماران دیابتی است. دوز بارگیری، کاهش وزن قبل از پیوند در افراد چاق، کاهش دوز 

دهد. در صورتی که  به نارسایی کلیوی، انجام پیوند قبل از شروع دیالیز نیز ریسک تاخیر در بهبود زخم را کاهش می لادر بیماران مبت

دارو یک هفته قبل از جراحی  یه می کنند کهبرخی منابع توص و کاندید جراحی است، mTORمهار کننده های  بیمار در حال مصرف

. در مقابل مطالعاتی نیز مبنی بر ایمن بودن قطع شده و شروع دارو حداقل دو هفته پس از جراحی وسیع و بهبود کافی زخم به تاخیر افتد

همچنین مینور یا ماژور بودن  ادامه این داروها وجود دارد. به طور کلی ریسک فاکتورهای بیمار برای بروز این عارضه پس از جراحی و

 (. 92د )پروسه جراحی برای تصمیم گیری در خصوص ادامه یا قطع دارو در نظر گرفته شو

  دهند و با گذشت زمان  همزمان با هم رخ می لکوپنی و ترومبوسیتوپنی غالباً (: لکوپنی ، ترومبوسیتوپنی و آنمی)سرکوب مغز استخوان

یابد. این عارضه وابسته به دوز است و با کاهش دوز و غلظت خونی دارو یا تنظیم دوز داروهای همراه که دارای این عارضه  بهبود می

 قابل کنترل است.  (تلامانند مایکوفنو)هستند 

 مهارکننده های  گلیسریدمی از عوارض هایپرلیپیدمی به ویژه هایپرتری: عوارض متابولیک mTOR.در بیماران با هایپرلیپیدمی  است

د. استفاده از داروهای کاهنده لیپیدمی شو رعایت رژیم غذایی و فعالیت بدنی برای تمام بیماران توصیه میبایستی با احتیاط تجویز گردد. 

مهارکننده  قطع  اگر چه ممکن است در نرمال کردن سطوح خونی موثر نباشند. کاهش دوز واستفاده شود تواند برای درمان این عارضه 

mTOR  این داروها همانند (.70) مد نظر قرار گیرد دموارد شدید می تواندر CNI یسمی و وقوع لاباعث افزایش ریسک هایپرگ میتوانند

  6ت متابولیک در فصل لالاعات تفصیلی به بخش اختاطلاشود. جهت  دیابت شوند و رعایت رژیم غذایی و فعالیت بدنی توصیه می

 .شودمراجعه 
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 ی درمان با این دسته دارویی، بیمار از جهت دفع پروتئین طگزارش شده است. پیشنهاد می شود که  کودکاناین عارضه در : پروتئینوری

برای کنترل این عارضه در صورت امکان می توان از کاهش دوز یا تغییر دسته دارویی بهره گرفت و یا از داروهای  مانیتور گردد.

ARB/ACEi  .استفاده کرد 

 در صورت بروز این عارضه، می توان با محدودیت مصرف نمک، اجتناب از مصرف همزمان: ادم اندام تحتانی CCB  دی

 .هیدروپیریدینی و تجویز دیورتیک آن را کنترل کرد

 دافزایش ریسک عفونتهای فرصت طلب مانن PJP: کننده هایا مهار با توجه به افزایش ریسک بروز این عفونت بmTOR ،  پیشنهاد

 mTOR یی مهار کننده هابا کوتریموکسازول در بیمارانی که رژیم دارویی آنها حاو PCP یا PJP ی پیشگیری می شود طول دوره

 (.93د )است حداقل یک سال باش

 عوارض ریوی پنومونیت یا بیماری اینترستیشیال ریوی :(ILD) ای خشک، تنگی نفس فعالیتی، ه م بالینی آن شامل سرفهلائمهمترین ع

دهد. بهتر است از تجویز  ماه بعد از شروع دارو رخ می 6تا  2تب، تعریق شبانه، هموپتزی و خستگی هستند. این عارضه به طور متوسط 

هفته از  8تا  4بیمار هر  (م بالینیلائبدون ع) 1 گرید ILD ای اجتناب شود. در صورت بروز ت ریوی زمینهلااین دارو در بیماران با مشک

با  ILD دار در صورتی که متلاهای عملکرد ریوی پایش شود. در بیماران ع نظر عملکرد ریوی با رادیوگرافی ساده قفسه سینه و تست

وکورتیکواستروئید  قطع گردد ترجیحاًکاهش داده شده یا   mTORز مهار کننده دو ر تایید شد،لاواژ برونکوآلوئولاانجام سی تی اسکن و 

 ماه پس از قطع دارو بهبود می 2-4 معمولاً م لائو در صورت نیاز آنتی بیوتیک تجویز گردد. ع (mg/kg 1 دوز روزانه پردنیزولون با)

 (.94) یابند

 ییت دارولاتداخ

با القا کننده ها و مهار کننده های قوی این  CNI شوند، بنابراین مشابه متابولیزه می Pgp و CYP3A4 توسط mTOR هایمهار کننده   

توان به وریکونازول اشاره کرد که بهتر است همزمان  ت این داروها میلاتداخل دارند. از مهم ترین تداخ( 41 جدول شماره)آنزیم ها 

 . ار گیردمدنظر قر mTOR هایمهارکننده  باهم استفاده نشوند و در صورت ضرورت مصرف، کاهش دوز و پایش دقیق سطح 

 آنتی متابولیت ها 

 مایکوفنولات 

 جایگاه مصرف و دوز بندی  

با شرایط خاص مثل بیماران پیوند شده در زمینه بیماری های  رژیم ایمونوساپرسیو نگدارنده بیماران به ی است کهیکی از داروهای

. اضافه می شود ،اتوایمیون، هپاتیت اتوایمون نوظهور پس از پیوند، رژیم های رنال اسپیرینگ و بیمارانی که دچار رد پیوند می شوند

در اندیکاسیون  دو بار در روز   mg/kg 10-20  با دوز موفتیل ایکوفنولاتدو بار در روز و م mg/kg 6.5-10با دوز سدیم  مایکوفنولات

ممکن است با دوز های کمتری  کت و یا وجود عفونتلاپتعداد گلبول های سفید،  تعدادبر حسب های مختلف کاربرد دارند. 

یابد.  پیوند افزایشبا پایش موارد ذکر شده تا رسیدن به دوز مورد نیاز بر حسب زمان بعد  سپس و کردبرای بیمار شروع  مایکوفنولات را 

جهت جلوگیری از میلی گرم در روز است.  1440میلی گرم روزانه و مایکوفنولات سدیم  2000حداکثر دوز مایکوفنولات موفتیل 
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تواند قطع شود و یا دوز  می مایکوفنولات ،و تایموگلبولین، در حین دریافت تایموگلوبولین مایکوفنولات همپوشانی عوارض خونی

در  CNI کاهش یابد. توجه شود که از روز اول بعد پیوند، برحسب شرایط بیمارحداقل یکی از داروهای آنتی متابولیت یا مایکوفنولات

 . روز نباشد 6بهتر است بیش از  CNI کنار متیل پردنیزولون شروع شود و تعویق شروع هریک از داروهای آنتی متابولیت یا

 اشکال دارویی 

گرمی و  میلی 250موفتیل به صورت کپسولهای  مایکوفنولات سدیم است. موفتیل ومایکوفنولات مایکوفنولات این دارو شامل دو ملح 

گرمی است. پودر برای  میلی 360و  180ای  های دارای پوشش روده سدیم به شکل قرص مایکوفنولات گرمی و میلی 500های  قرص

میلی گرمی آن به صورت تک نسخه ای موجود است.  500سی و آمپول میلی گرم در یک سی  200ون خوراکی با دوز یتهیه سوسپانس

های مختلف، از تغییر برند دارویی بیمار خودداری شود و در صورتی که نیاز  سیونلاشود به علت تفاوت در میزان جذب فرمو توصیه می

ر گیرد. تنظیم دوز این دارو براساس سطح زیر به تغییر برند وجود داشت حتما بیمار از نظر عملکرد کبد و عوارض دارویی تحت نظر قرا

در شرایط  ، تنظیم دوز این داروی آن نیاز است است اما چون چندین بار نمونه گیری خونی برای محاسبه )54AUC( زمان-منحنی غلظت

 . گیرد کنونی تنها بر اساس شرایط کلینیکی و عوارض دارویی انجام می

  نحوه تجویز

با حداقل  مایکوفنولات  بنابراین توصیه میشود. ی خالی بهترین جذب رادارد خوراکی است. این دارو با معدهمصرف این دارو از راه 

 . ی یک ساعت قبل یا دو ساعت بعد از غذا مصرف شود فاصله

 عوارض جانبی و نحوه برخورد با آن ها

  شکمی و به ندرت به صورت یبوست، نفخ، زخم و عوارض گوارشی: این عوارض بیشتر به صورت تهوع، استفراغ، اسهال و درد

تواند کمک  دوز می 3-4 کنند. در صورت بروز این عارضه، کاهش موقت دوز یا تقسیم دوز روزانه به های گوارشی بروز می خونریزی

ت لار دیگر تغییر فرم مایکوفنوچهار بار در روز تبدیل شود. راهکا میلی گرم  500ه کننده باشد. به عنوان مثال دوز یک گرم دو بار در روز ب

ت سدیم است که قرص های آن دارای پوشش روده ای است. در صورتی که اسهال بیمار به صورت شدید تداوم لاموفتیل به مایکوفنو

ی  مهدوز دارو کاهش داده شود یا دارو قطع شود زیرا ادا خودداری شود و موقتاًلا ی مصرف دارو به خصوص با دوز با داشت، از ادامه

  د. گرد ت در این شرایط باعث افزایش ریسک کولیت میلامصرف مایکوفنو

 های خونی، نوعی آنمی با نام وه بر افت تمام ردهلاسرکوب مغز استخوان: ع pure red cell aplasia م خستگی، رنگ پریدگی لائبا ع

شود. سرکوب مغز  دیده می CNI ایمونوساپرسیوها مانندت خصوصاً در کنار سایر لاوی مایکوفن کننده و بیقراری در بیماران دریافت

خوشبختانه سرکوب مغز استخوان . دهد به صورت تاخیری رخ می استخوان در هر زمانی در حین درمان ممکن است بروز کند ولی غالباً

به کمتر  ANC میکرولیتر و یادر سلول   3000 به کمتر از  WBC پذیر است. بنابراین در صورتی که با کاهش دوز یا قطع دارو برگشت

به  ANC و 1000به کمتر از  WBC و در صورت کاهش ت باید کاهش داده شودلادر میکرولیتر رسید، دوز مایکوفنوسلول   1500از

قطع شود تا زمانی که مجدداً شمار سلول های خونی به حد نرمال بازگردد. در زمان کاهش دوز یا قطع دارو، ریسک رد  500کمتر از 

                                                           
54time curve-Area under the concentration  
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یوند در نظر گرفته شود و در صورت بروز عفونت های فرصت طلب در زمان سرکوب مغز استخوان، درمان با آنتی بیوتیک مناسب انجام پ

 .شود

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 ت دارویی لاتداخ

 شود و فراهمی زیستی  ت میلاسیکلوسپورین با مهار سیکل انتروهپاتیک موجب کاهش جذب مجدد متابولیت فعال مایکوفنو

 .ت را کاهش می دهدلامایکوفنو

 ت لابنابراین مصرف شان در بیماران دریافت کننده مایکوفنود نشو کلستیرامین و کلستیپول سبب کاهش زیاد سطح داروی فعال می

 . ممنوع است

 شوند. بنابراین توصیه  ت میلااسیدها شامل منیزیم هیدروکساید، منیزیم کربنات و کلسیم کربنات سبب کاهش سطح مایکوفنو آنتی

ح آهن، کلسیم، منیزیم، لامطالعات قبلی، مصرف امطبق . لحاظ شود بین تجویز این دارو ها حداقل دو ساعت  شود فاصله زمانی می

ساعت  2- 3ت و کاهش جذب گوارشی آن با فاصله لاهای دو یا سه ظرفیتی به دلیل احتمال اتصال به مایکوفنو زینک و دیگر کاتیون

شود  ونی دارو، پیشنهاد مید. هرچند در مطالعات اخیر این تداخل اثبات نشده است ولی به دلیل عدم اندازه گیری سطح خوش پیشنهاد می

 . ت با فاصله از کاتیون های چند ظرفیتی باشدلامصرف مایکوفنو

 ت مصرف شودلات بایستی با دو ساعت فاصله از مایکوفنولامر نیز به دلیل کاهش سطح مایکوفنولاداروی سو . 

 ت را مختل کنند و سطح لاتوانند ترشح مایکوفنو می (گانسیکلوویر)وال( آسیکلوویر و  )وال( مانند)ر دارند لاداروهایی که ترشح توبو

 . ی همزمان در بدن افزایش دهند ت را در استفادهلامایکوفنو

 کاهش دوز •

 شتریکردن دوز روزانه به دفعات ب میتقس •

 میسد تلاکوفنویبه ما لیموفت تلاکوفنویاز ما رییتغ •
 عوارض گوارشی

  تلاکوفنویقطع ما ایکاهش دوز  •

 در صورت مصرف همزمان ریکلوویکاهش دوز وال گانس

 ونیکاسیبرحسب اند GCSF ای نیتیتروپویدرمان با ار •

در صورت مصرف  mTORع مهارکننده قط ایکاهش دوز  •

 همزمان

 

 سایتوپنی

عوارض ناشی از 

 مایکوفنولات و مدیریت آن

 عوارض ناشی از مایکوفنولات و مدیریت آن -46الگوریتم شماره 
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 ت موفتیل لاتواند باعث کاهش سطح سرمی مایکوفنو خصوص پنتوپرازول می ی پمپ پروتون: این داروها به داروهای مهارکننده

کاندید انتخابی دریافت  یللایگزارش نشده است، بنابراین در صورتی که بیمار به د ت سدیملاگردند. این تداخل در مورد مایکوفنو

 .ت موفتیل ارجح استلات سدیم نسبت به مایکوفنولاباشد، مایکوفنو PPI حتمی

 ورت در ص ،(گانسیکلوویر )وال( مانند)شوند  مغزاستخوان می ی داروهایی که سبب سرکوب ت با بقیهلادر مصرف همزمان مایکوفنو

ت کاهش داده شود. همچنین در صورت بروز عفونت سایتومگالوویروس و درمان با لاکتها، ابتدا دوز مایکوفنولاو پ WBC افت تعداد

 .گردد ت پیشنهاد میلاگانسیکلوویر، کاهش موقتی دوز یا قطع موقتی مایکوفنو)وال( 

 زمان -اندازد ولی تأثیری بر سطح زیر منحنی غلظت تاخیر میدهد و تا یک ساعت به  ت را کاهش میلاغذا پیک غلظتی مایکوفنو

 . ساعت بعد از غذا مصرف گردد 2ساعت قبل یا  1می شود دارو پیشنهاد  ت ندارد. با این وجود، لامایکوفنو

 آزاتیوپرین

ت و لاای مایکوفنو مقایسهکاربرد دارد. در مطالعات  تلادارنده که به عنوان جایگزین مایکوفنوهاز داروهای ایمونوساپرسیو نگ

ت بیشتر و عوارض آن کمتر از آزاتیوپرین بوده است. به همین دلیل آزاتیوپرین در مواردی که تجویز لاآزاتیوپرین، اثربخشی مایکوفنو

مشکل ت لاشود. برای مثال در بیمارانی که عوارض گوارشی مایکوفنو ت امکان پذیر نباشد به عنوان جایگزین انتخاب میلامایکوفنو

 . در صورت امکان  ت استفاده نمودلاساز بوده و راه حل های ارائه شده کارساز نبوده، می توان از آزاتیوپرین به عنوان جایگزین مایکوفنو

درصورت عدم امکان سنجش  یشروع گردد ول mg/kg/day  1-2دارو با دوز و مناسب بودن عملکرد آن،   TPMT میآنز تیچک فعال

در  دوز داده شود. شیافزا یدارو به آهستگ مار،یب  CBCع شود و با چک شرو mg/kg/day  0.5با دوز نیوپریآزات م،یآنز نیا تیفعال

شود، بهتر است دوز تاکرولیموس افزایش داده شود و  ت همراه با تاکرولیموس تجویز میلاصورتی که آزاتیوپرین به جای مایکوفنو

 . دارو بر اساس مدت زمان گذشته از پیوند حفظ گرددی سطح هدف لایسطح سرمی آن در نیمه با

 اشکال دارویی

 . است دموجوگرمی در بازار دارویی  میلی 50قرص های  

 نحوه تجویز 

همراه یا بدون غذا تاثیری درکینتیک دارو ندارد. بهتر است جهت کاهش عوارض گوارشی بعد از غذا و در دوزهای  مصرف این دارو

 .منقسم مصرف شود

 عوارض جانبی و نحوه برخورد با آن ها 

 ماه  3-6حداقل )به صورت تاخیری  معمولاً گردد. این عارضه  آزاتیوپرین موجب سرکوب مغز استخوان می :عوارض هماتولوژیک

 پذیر است.  شتبا کاهش دوز یا قطع دارو برگ بروز می کند و این عوارض وابسته به دوز آزاتیوپرین بوده و غالباً( بعد از شروع دارو

 از ریسک فاکتورهای بروز این عارضه  لادهد. سن و وزن با ر و یا هر دو مدل رخ میلابه صورت کلستاتیک، هپاتوسلو: سمیت کبدی

بالینی زردی را در مصرف آزاتیوپرین نشان داد  لائمپذیر است. اگر بیمار ع هستند. این عارضه اغلب با قطع مصرف آزاتیوپرین برگشت

 . ترانس آمینازها به بیش از سه برابر حد نرمال رسید دوز آزاتیوپرین باید کاهش یابد و یا به طور کلی دارو قطع شود یا سطح
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 Veno-Occlusive disease (VOD)یا همان  sinusoidal obstruction syndrome (SOS) یکی از عوارض نادر آزاتیوپرین 

 .شروع نشود شود و مصرف آن مجدداًدر صورت بروز، آزاتیوپرین باید قطع است که 

 ها و در بیماران با التهاب روده  این دارو می تواند منجر به تهوع، استفراغ و اسهال شود. ریسک این عارضه در خانم: عوارض گوارشی

 به صورت منقسم می پذیر است. تجویز دارو بعد از غذا یا همچنین این عارضه وابسته به دوز بوده و با کاهش دوز برگشت. بیشتر است

 . تواند در کاهش عوارض جانبی موثر باشد

 ت دارویی لاتداخ

 شود آلوپورینول: با مهار متابولیسم آزاتیوپرین موجب تجمع آزاتیوپرین و در نتیجه بروز لوکوپنی و سرکوب شدید مغز استخوان می .

 .باید به یک چهارم یا یک سوم دوز معمول کاهش یابددر این شرایط در صورت ضرورت تجویز آلوپورینول، دوز آزاتیوپرین 

 ًشود. بهتر است از داروهای جایگزین  افزایش سمیت دارو می ریباویرین: سبب افزایش غلظت متابولیت های فعال آزاتیوپرین و متعاقبا

 . استفاده شود

 د.وان شوکوتریموکسازول: در مصرف همزمان باید توجه بیشتری به عوارض سرکوب مغز استخ 

 

وئیدها  کورتیکواستی

 جایگاه مصرف و دوز دارو 

متیل پردنیزولون تزریقی: در فاز القایی، در حین عمل جراحی پیوند و برای درمان رد حاد پیوند کاربرد دارد. دوز مصرفی دارو طبق  

 . متغیر است mg/kg 10-20شرایط بیمار از 

شروع شده  mg/kg 1پردنیزولون خوراکی: جزئی از رژیم ایمونوساپرسیو نگهدارنده به منظور پیشگیری از رد حاد پیوند است. که با دوز 

  شود. و به تدریج دوز دارو کم و در اغلب موارد قطع می

 اشکال دارویی

 . گرمی است میلی 500سینات گرمی و آمپول متیل پردنیزولون سدیم سوک میلی 50و  5شامل قرص پردنیزولون  

 نحوه تجویز

 پردنیزولون خوراکی: جهت کاهش عوارض گوارشی پس از غذا مصرف شود.

 30گرم نیاز باشد باید در طی مدت زمان بیش از  میلی 250در صورتی که دوزهای متیل پرونیزولون بیش از  متیل پردنیزولون وریدی:

 .دقیقه نیاز است 15انفوزیون حداقل در دوزهای کمتر زمان . دقیقه انفوزیون شود

  عوارض جانبی

 ح لااص .یابند متابولیک: این عوارض شامل افزایش وزن، هایپرلیپیدمی و افزایش فشارخون هستند که با کاهش دوز دارو، بهبود می

 .تواند به کاهش این عوارض کمک کنند کاهش مصرف نمک و رژیم غذایی حاوی پتاسیم می سبک زندگی،

 ر استخوانی هستندلائوپروز و نکروز آواسکواوست شامل: اسکلتی-نیلاعض. 
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 دتوان پنتوپرازول یا فاموتیدین برای بیمار تجویز کر های گوارشی: برای جلوگیری از این عارضه می افزایش ریسک زخم. 

 یابند عوارض نورولوژیک و سایکولوژیک: این عوارض با کاهش دوز استروئید کاهش می . 

 ها زایش ریسک بدخیمیاف 

 ها  افزایش ریسک عفونت 

 نازک و حساس شدن پوست 

  :شود. مراجعه و بلوغ رشدبخش  6جهت کسب اطلاعات بیشتر به فصل اختلال در رشد و کاهش تراکم استخوان 

  موارد منع مصرف و احتیاط 

 شود به همین دلیل کاهش دوز و قطع داروهای این دستهی آدرنال می  ی مدت با کورتیکواستروئیدها موجب سرکوب غدهلاندرمان طو

های ذکر شده در منابع علمی انجام شود تا از بروز رد حاد پیوند به دنبال بحران هایپوآدرنالیسم  ی دارویی باید به تدریج و طبق پروتکل

 .ناشی از قطع یکباره کورتیکواستروئیدها جلوگیری شود

 داروهای بیولوژیک

 ریتوکسیمب

سالم و بدخیم  B لنفوسیت روی سطح سلول هایبر  CD20 به آنتی ژن اتصالیک آنتی بادی مونوکلونال است که از طریق  ریتوکسیمب

  .سبب لیز این سلول ها می شود

 و دوز بندیمصرف جایگاه 

کاربرد دارد.  لنفوپرولیفراتیو پس از پیوندپیوند برای درمان رد پیوند وابسته به آنتی بادی و اختلالات از پس  کودکانریتوکسیمب در 

 2mg/m با دوز  ریتوکسیمب  د.شو و کاندید پیوند استفاده می لازدایی در بیماران با حساسیت ایمونولوژیک با همچنین جهت حساسیت

/dose 375 یک تا چهار دوز به صورت هفتگی مورد استفاده قرار می گیرد. 

سال تاییدیه سازمان غذا و داروی آمریکا را اخذ کرده است. حداقل سن  18ماه تا  6 کودکاناین دارو در درمان برخی بدخیمی ها در 

تصمیم به استفاده از این  مشخص نیست. به طور کلی کودکانپیوند در از قابل قبول برای استفاده از این دارو برای اندیکاسیون های پس 

ماه ادامه یابد، در نتیجه خطر ابتلا به عفونت  6ممکن است تا  B باید با دقت گرفته شود، زیرا کاهش شدید سلول های دارو در کودکان

 .را به صورت طولانی مدت افزایش یابد

 اشکال دارویی 

 .میلیگرمی دارد 500و  100محلولهای تزریقی 

 نحوه تجویز

 ای باشد که غلظت نهایی محلول  سازی به گونه درصد انجام شود. رقیق 5دکستروز سالین یا  سازی ریتوکسیمب باید با نرمال رقیق

mg/ml 1-4  ساعت در دمای اتاق  12درجه و به مدت  2-8ساعت در دمای  24شود. محلول نهایی از نظر فیزیکی و شیمیایی به مدت

 .پایدار است
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ابتدا با سرعت برای اولین تزریق وریدی باشد.  آهسته انفوزیونتزریق ریتوکسیمب به علت عوارض وابسته به تزریق باید به صورت 

mg/kg 0.5  توان  واکنشی بروز نکرد، میطی یک ساعت اول شروع شود و در صورتی که میلی گرم در ساعت(  50)حداکثر در ساعت

پیشنهاد نویسندگان  .ساعت استگرم در  میلی 400سرعت انفوزیون آن افزود. حداکثر سرعت تزریق  به mg/kg/h 0.5 دقیقه،  30هر

میلی گرم در ساعت صورت  100این مجموعه این است که به منظور کاهش ریسک عوارض، ترجیحا افزایش سرعت تزریق بالاتر از 

در ساعت  mg/kg1 ابتدا با سرعت در صورتی بیمار اولین تزریق ریتوکسیمب را به خوبی تحمل کند برای تزریق های بعدی نپذیرد. 

تا   به سرعت انفوزیون آن افزود mg/kg/h1 دقیقه،  30واکنشی بروز نکرد، میتوان هرطی یک ساعت اول شود و در صورتی که  شروع

پیشنهاد نویسندگان این مجموعه این است که به منظور کاهش ریسک عوارض، رسید. گرم در ساعت  میلی 400سرعت تزریق  به حداکثر

 میلی گرم در ساعت صورت نپذیرد. 100از  ترجیحا افزایش سرعت تزریق بالاتر

در صورت بروز هر عارضه مرتبط با انفوزیون، سرعت تزریق دارو کاهش داده یا کاملا قطع گردد. پس از آنکه علامت های بیمار برطرف 

 درصد سرعت انفوزیون پیشین از سر گرفت. 50شد، می توان تزریق دارو با 

 پره مدیکیشن:

 :حین تزریق، نیم تا یک ساعت قبل از شروع انفوزیون ریتوکسیمب، داروهای زیر تجویز شوند ت جلوگیری از عوارضجه

 گرم در هر نوبت میلی 650)در صورت نیاز هر چهار ساعت تکرار شود(، ماکزیمم  به صورت خوراکی mg/kg10  با دوز استامینوفن - 

  وریدی یا خوراکی به صورت mg/kg 0.5-1هیدرامین دیفن  - 

 میلی گرم  50، ماکزیمم  به صورت وریدی mg/kg1 متیل پردنیزولون  -

در صورتی که بیمار در حال دریافت پالس استروئید است می توان ریتوکسیمب را بعد از دریافت پالس استروئید تجویز کرد تا نیازی به  

 .نباشد تجویز متیل پردنیزولون

 عوارض جانبی و مدیریت آن ها

  این عوارض شامل تب و لرز حین انفوزیون است. عوارض کمتر شایع آن شامل کهیر، خارش، : به انفوزیونعوارض وابسته

ساعت بعد از  2دقیقه تا  30برونکواسپاسم، آنژیوادم و افت فشارخون است. اغلب عوارض وابسته به انفوزیون این دارو طی دوز اول و 

قطع شود و زمانی  وابسته به انفوزیون، سرعت تزریق کاهش داده شود و یا موقتاً کند. در صورت بروز عوارض شروع انفوزیون بروز می

های قلبی و واکنشهای  که عوارض برطرف شد، انفوزیون با نصف سرعت قبلی شروع شود. در صورتی که عوارض شدید مانند آریتمی

یق، نیم تا یک ساعت قبل از شروع انفوزیون پوستی شدید بروز کرد انفوزیون دارو قطع شود. جهت جلوگیری از عوارض حین تزر

 .انجام شود ،ریتوکسیمب، پرمدیکیشن با داروهایی که در فوق گفته شد

  (.95ی و نوتروپنی تاخیری )نمیپوگاماگلوبولیهافزایش احتمال ابتلا به عفونت های فرصت طلب به دلیل 

 

 دریافت این دارو حتما از نظر هپاتیت ب بررسی شود. برای تمام بیمارانبیماران باید قبل از : احتمال فعال شدن مجدد هپاتیت ب 

HBsAg ، Anti-HBs Abو Anti-HBc Ab چک شود. در صورت مثبت بودن بودن HBsAg و یاtotal Anti-HBc ،  پیشگیری با
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 FDAسال تاییدیه  2بالای  ودکانکاین دو دارو در شود.  داروهای ضدویروس انتاکاویر یا تنوفوویر دیسوپروکسیل فومارات توصیه می

در تاییدیه ندارد و مطالعات آن در حال انجام است.  کودکاناید در حال حاضر برای استفاده در تنوفوویر آلافنام نمکرا دارا هستند. 

ماه بعد از تکمیل درمان با ریتوکسیمب  18میوودین، تنوفویر ارجح است. درمان باید به مدت حداقل لای درمان با  صورت وجود سابقه

 (. 96) پایش شود HBV DNA ماه بعد از قطع داروی ضدویروس با انجام 12ماه تا  3-6ادامه یابد و بیمار هر 

 ییت دارولاتداخ

  :واکسن های غیر زنده حداقل یک هفته و واکسن های زنده حداقل باید یک ماه پیش از انفوزیون ریتوکسیمب دریافت  واکسن ها

 شده باشند.

ماه بعد از دریافت آخرین دوز ریتوکسیمب صورت گیرد.  برای   6حداقل  ی غیر زندهپس از دریافت ریتوکسیمب، تجویز واکسن ها  -

ماه بعد از دریافت آخرین دوز ریتوکسیمب امکان تجویز آنها وجود   9تا  6د منع مصرف دیگر، حداقل واکسن های زنده، در صورت نبو

 بخش تداخل واکسن ها با داروها مراجعه شود(.  5دارد)جهت اطلاع از جزئیات بیشتر به فصل 

 موارد منع مصرف 

 فرآوردهویتی به ریتوکسیمب یا یکی از اجزای موجود در تیهایپرسنسی 

  عفونت فعال 

ن وریدی  ایمونو گلوبولی 

 جایگاه مصرف  دارو 

. در درمان رد پیوند حاد وابسته به آنتی بادی و درمان عفونت های اپشتین بار یا سایتومگالوویروس شدید مقاوم کاربرد دارد  

 اشکال دارویی

 . زار دارویی ایران وجود داردمیلی لیتری در زمانهای مختلف در با 100و  50آن در حجم های  %10و  %5محلول های 

 نحوه ی تجویز

سرعت آن افزایش یابد. در بیمارانی که در  ،حمل بیمارتتزریق اولیه این دارو باید به صورت انفوزیون آهسته وریدی باشد و در صورت 

گلوبولین ونوتجویز ایمسرعت در خصوص  ریسک نارسایی کلیوی هستند، دوز، سرعت و یا غلظت انفوزیون را می توان کاهش داد.

  .توجه نمودشرکت سازنده باید به بروشور  و امکان یا شرایط رقیق سازی آن وریدی

 .ی آن خودداری شود استفاده گردد و از نگهداری باقیمانده فرآوردهفاصله بعد از باز کردن لاشود که ب توصیه می

 عوارض جانبی 

  را دریافت می فرآوردهخصوصاً هنگامی که بیمار برای اولین بار این  لاانفوزیون با سرعت باواکنشهای وابسته به انفوزیون: در صورت 

شود، احتمال بروز واکنشهای حساسیتی وابسته به انفوزیون دارو افزایش می یابد. در صورت  کند و یا هنگامی که برند دارو تغییر داده می

ه شود و یا انفوزیون متوقف گردد. اگر این عوارض در حدی شدید باشد که بروز عوارض حساسیتی سرعت انفوزیون باید کاهش داد

 .کسی انجام گرددلامنجر به شوک گردد درمانهای استاندارد مربوط به شوک آنافی
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  کند و بیشتر در بیمارانی اتفاق می افتد که آنتی بادی بروز می فرآوردهواکنش های ازدیاد حساسیت: به صورت نادر در مصرف این 

 .دارند  IgA های ضد

 تواند موجب حوادث ترمبوآمبولیک در افراد با  حوادث ترمبوآمبولیک: ایمونوگلوبولین وریدی به علت افزایش ویسکوزیته خون می

حرکتی، هیپوولمی شدید،  ی بیلانی طو ی بیماریهای عروقی و حوادث ترومبوتیک، بیماران با دوره سابقه) این حوادث لایریسک با

شود. در این افراد  های استروژن( فرآورده، داشتن کاتتر عروق مرکزی، هایپرویسکوزیته، مصرف ای ت انعقادی زمینهلالااخت

 .ایمونوگلوبولین وریدی باید با حداقل دوز و سرعت ممکن تجویز شود

 ارضه را بیشتر به وجود ساکاروز، نارسایی حاد کلیوی: یکی از عوارض دارو است که در صورت بروز باید مصرف آن قطع شود. این ع

در این افراد ایمونوگلوبولین وریدی باید با حداقل دوز و سرعت ممکن  دهند. ربط می فرآوردهمالتوز و گلوکز به عنوان اکسپیانت در 

 .تجویز شود

 یابد. این سندرم  بهبود میای  سندرم مننژیت آسپتیک: این سندرم چند روز بعد از قطع دارو بدون برجای گذاشتن هیچ گونه عارضه

 .کند بروز میو یا تزریق سریع   ≥ g/kg 1 روز اول شروع درمان و در مصرف دوزهای 2 ساعت های اول تا طی معمولاً 

 در بیماران با ریسک بالا برای همولیز )گروه خون غیر آنمی همولیتیک :O شرایط مرتبط با عفونت، دریافت دوز تجمعی بالای ،IVIG 

 چندین روز( با احتیاط مصرف شود.طی 

 ها در هنگام تجویز ایمونوگلوبولین وریدی وجود دارد. توصیه می شود در هربار  خصوص ویروس ریسک انتقال عوامل عفونت زا به

 .و شماره بچ محصول ثبت گردد برندتجویز، 

 ت داروییلاتداخ

 تجویز شوند و تجویز IVIG ماه بعد از تجویز  8-11های زنده  د واکسنشو های زنده تداخل دارد. توصیه می ایمونوگلوبولین با واکسن

IVIG  (.مراجعه شود 31جدول شماره  5فصل د )جهت اطلاع از جزئیات بیشتر به ها باش این واکسن تجویز هفته بعد از 2باید  

 بورتزومیب

 جایگاه مصرف و دوز دارو 

جهت درمان رد پیوند وابسته به آنتی بادی متوسط تا شدید که به هیچ یک از استراتژی های درمانی پاسخ مناسبی نداده باشد، کاربرد  

 کاربرد دارد. در روزهای یک، چهار، هشت، یازده dose/2mg/m 3.1با دوز دارد. این دارو 

بیشتر مربوط به اندیکاسیون های انکولوژی است. کیس  کودکاناین دارو در  تاییدیه ندارد و مطالعات استفاده  از کودکاناین دارو در 

دریافت کننده ارگان پیوندی وجود دارد که حداقل سن  کودکانریپیورت ها و کیس سری هایی در مورد به کار گیری این دارو در 

 بیمار دریافت کننده دارو در این مطالعات یک سال گزارش شده است.

 ل داروییاشکا

 جهت تهیه محلول قابل تزریق موجود است. 1و  mg 3.5 پودر لیوفیلیزه 

 نحوه تجویز
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سی سی نرمال سالین مخلوط  5/3با  میلی گرم 5/3 سی سی نرمال سالین و پودر لیوفیلیزه 1با  میلی گرم 1 تزریق وریدی: پودر لیوفیلیزه 

 . ثانیه را دارد 5-3قابلیت تجویز سریع طی یجاد شود. محلول تهیه شده ا mg/ml 1 شود تا محلول با غلظت

در  .ایجاد شود  mg/ml  5/2سی سی نرمال سالین مخلوط شود تا محلول با غلظت 4/1با  میلی گرم 5/3 تزریق زیر جلدی: پودر لیوفیلیزه

ر ران یا شکم قابل جهت تزریق استفاده کرد. تزریق زیر جلدی د  mg/ml 1 توان از غلظت صورت بروز واکنش های محل تزریق می

کند، ولی مطالعاتی در مورد  را توصیه می reconstitution ساعت بعد از 8هر چند شرکت سازنده مصرف دارو در طی . انجام است

، البته دقت شود که برای روز در دمای یخچال وجود دارد 5روز در دمای اتاق و به مدت  3به مدت  mg/ml 1 پایداری محلول با غلظت

. محلول تهیه شده بایستی به دور از نور و جدا از محل داروهای دارو، آماده سازی آن بایستی در اتاق تمیز صورت گرفته باشد نگهداری

 .تزریق نخاعی نگهداری شود

 عوارض جانبی

 عوارض سیستم عصبی شامل نوروپاتی محیطی، خستگی، سردرد و گیجی: نوروپاتی محیطی بیشتر در افراد دارای نوروپاتی زمینه ای و 

عوارض، استفاده از  م این عارضه مانیتور شوند. جهت کاهشلائشود. بیماران باید از نظرع دریافت کنندگان فرم وریدی دارو دیده می

 .شود ق هفتگی دارو در بیماران با نوروپاتی زمینه ای یا دارای ریسک فاکتور نوروپاتی پیشنهاد میتزریق زیر جلدی و تزری

 و استفراغ: استفاده از داروهای ضد تهوع، ضد اسهال، جایگزینی آب و الکترولیت و  ، تهوععوارض گوارشی شامل اسهال، یبوست

 .شود سایر درمان های حمایتی پیشنهاد می

 لوژیک شامل ترومبوسیتوپنی و نوتروپنی: بیماران در طول درمان باید از نظر سلول های خونی بررسی شوند و در صورت عوارض هماتو

ام  21رسد و در روز  کت و نوتروفیل به کمترین مقدار خود میلاشمار پ 11در روز معمولاً نیاز تحت درمان های حمایتی قرار گیرند. 

 . کند بهبود پیدا می

  آسیکلوویر برای هرپس سیمپلکس و هرپس زوستر  (وال)فعال شدن هرپس زوستر: در طول درمان بایستی بیماران رژیم پیشگیری با

 .دریافت کنند

  هایپوتنشن: در بیماران دهیدراته، بیماران دریافت کننده دارو با اثرات کاهندگی فشار  خون، بیماران با سابق سنکوب با احتیاط مصرف

 شود. 

  56ده است شامل شسایر عوارضی که به صورت نادر با این دارو گزارشHUS/55TTP 57(، سمیت ریویARDS( ،58PRES  و

59PML .می باشد 

 ییت دارولاتداخ 

                                                           
55Thrombotic thrombocytopenic purpura  
56Hemolytic uremic syndrome  
57 Acute respiratory distress syndrome  
58Posterior reversible leukoencephalopathy syndrome  
59Progressive multifocal leukoencephalopathy  
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شود. مصرف همزمان دارو با القا کننده های قوی این آنزیم ممنوع است ولی مهار کننده  متابولیزه می CYP3A4 توسط سیستماین دارو 

 CYP3A4ی القا کننده و مهار کننده قوی توانند استفاده شوند. لیست داروها می بورتزومیب با مانیتور عوارض این آنزیم های قوی

سبب کاهش اثرات بورتزمیب و گریپ فروت باعث  (ویتامین سی)چای سبز و آسکوربیک اسید . بیان شده است 41درجدول شماره 

افزایش غلظت بورتزومیب می گردد. مصرف چای سبز و آب گریپ فروت در این بیماران ممنوع است. همچنین در طی دوره درمان و 

 .ردساعت قبل تا بعد تزریق دارو نباید از مکمل ها و مولتی ویتامین های حاوی ویتامین سی استفاده ک 12به ویژه از 

ن   تایموگلوبولی 

 است. Tاین دارو یک آنتی بادی پلی کلونال تخلیه کننده سلول های 

 جایگاه مصرف و دوز دارو

برای  اینداکشندر فاز  شنیکی از اجزای رژیم ایمونوساپر (Rabbit ATG – rATG) آنتی تایموسایت گلوبولین یا تایموگلوبولین

که به  استفاده می شود در صورتی ها ین رژیمادر  البته این داروکاندید دریافت رژیم های رنال اسپیرینگ می باشند  بیمارانی است که

در روز جراحی و روز اول یا دوم پس از  mg/kg2 با دوزاینداکشن . در فاز (5بازیلیکسیمب دسترسی نداشته باشیم )الگوریتم شماره 

 14تا  5برای  mg/kg 1.5در این شرایط با دوز مقاوم به استروئید کاریرد دارد که درمان رد حاد پیوند همچنین در .کاربرد داردجراحی 

شود. در طی مدتی که تایموگلبولین با هر اندیکاسیونی تجویز  دوز بر اساس نوع و شدت رد پیوند و نیز میزان پاسخ به درمان، تجویز می

ت را قطع کرد و یا با نصف لات و تایموگلوبولین، میتوان مایکوفنولاونی مایکوفنوشود، جهت جلوگیری از همپوشانی عوارض خ می

 .دوز تجویز کرد

 حداقل سن برای استفاده از تایموگلوبولین در منابع مشخص نشده است.

 کل دارویی ش

 . است در بازار دارویی موجودگرم پودر برای تزریق  میلی 25حاوی با شکل دارویی ویال  یفرورده ها

 حوه تجویز ن

 ،گرمی میلی 25است. در ابتدا باید به ویال  لا یا رگ مرکزیی با جریان خون بایها تجویز این دارو به صورت انفوریون وریدی از رگ

لیتر آب مقطر اضافه شود و ویال به آرامی چرخانده شود تا پودر حل شود. از تکان دادن ویال جهت حل شدن پودر اجتناب شود.  میلی 5

 لیتر محلول حل شود میلی 50گرمی باید در  میلی 25گیرد. هر ویال  درصد انجام می 5سازی نهایی با سرم نرمال سالین یا دکستروز  رقیق

ساعت  4ساعت و در تزریقهای بعدی حداقل  12تا  6مدت زمان انفوزیون تایموگلبولین در اولین تزریق حداقل  (.mg/ml 0.5)غلظت 

در صورتی که مجبور به تزریق از رگ محیطی هستید به منظور کاهش ریسک میکرون استفاده شود.  0.22هنگام تزریق از فیلتر است. 

میلی گرم هیدروکورتیزون  20واحد هپارین )در صورت عدم وجود منع مصرف( و  1000ترومبوز و فلبیت به محلول رقیق شده دارو 

نیم تا یک ساعت قبل از شروع . حین انفوزیون، سرعت انفوزیون باید کاهش داده شود عوارضدر صورت بروز افت اضافه گردد. 

 انجام شود:داروهای زیر پره مدیکیشن با انفوزیون تایموگلبولین جهت جلوگیری از عوارض، 
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گرم در میلی  650ممیا تزریقی )در صورت نیاز هر چهار ساعت تکرار شود(، ماکزی ه صورت خوراکیب mg/kg10  با دوز استامینوفن -

 هر نوبت

  میلی گرم( 50 ماکزیمم) به صورت وریدی یا خوراکی mg/kg 0.5-1دیفن هیدرامین  - 

 mg/kg متیل پردنیزولون  -

به دریافت نیازی  دریافت کند،پالس استروئید  بعد از تایموگلبولین را در صورتی که بیمارمیلی گرم ) 50، ماکزیمم  به صورت وریدی 1

 یست(.ن متیل پردنیزولون مجدد

 .ساعت در یخچال از نظر فیزیکوشیمیایی پایدار است 24حداکثر تا  (reconstitution) بعد از اضافه کردن آب مقطر این دارو

 وارض جانبیع

  در موارد عوارض حین تزریق: در حین انفوزیون دارو یا بعد از آن عوارضی به صورت سردرد، تب، لرز، درد مفاصل، افت فشارخون و

 پیشترطبق آنچه که  پره مدیکیشن شدیدتر ادم ریوی ممکن است بروز کند که وابسته به آزادسازی سایتوکاین ها است. این عوارض با

 است. گزارش شده نادر  بصورت با این دارو نیز  کتیکلاذکر شد قابل پیشگیری یا کاهش است. وقوع واکنشهای آنافی

  در دسترس است، جهت کنترل این  بزرگسالانطالعاتی که از پیوند ملکوپنی وترومبوسیتوپنی: طبق سرکوب مغز استخوان و بروز

، دوز  برسد PLT > 75000 <100000و یا  WBC> 2000 < 3000در صورتی که  د: اقدامات را انجام دا این توان عوارض می

 . تایموگلبولین قطع شود 75000کت به زیر لاافت پو یا  2000به زیر  WBC در صورت افت. درصدکاهش یابد 50تایموگلبولین 

 ها به  و یا درمان رد پیوند حاد، ریسک بروز عفونت ینداکشنافزایش ریسک عفونت: با شروع تجویز تایموگلبولین به عنوان فاز ا

ت های قارچی و عفون  PJP ،CMVیابند. بنابراین پیشگیری علیه های ویروسی و قارچی فرصت طلب افزایش می خصوص عفونت

  .دمراجعه شو 30و  27، 17الگوریتم های شماره  ،4فصل  عات تکمیلی بهطلاضروری است. برای ا

 ها  افزایش ریسک بروز بدخیمی 

 بیماری سرم (sickness serum:)  م آن شامل تب، پلی لائدهد و ع حدود یک هفته بعد از تجویز دارو رخ می معمولاً این عارضه

ی کورتیکواستروئید مانند الاوم، درد فک، راشهای موربیلی فرم و نارسایی کلیوی هستند. راه کنترل آن تجویز دوز باآرترالژی مد

سمافرزیس در موارد لاو پدر موارد شدید بیماری  mg/kg 1-2یا متیل پردنیزولون وریدی با دوز  mg/kg 0.5-1 خوراکی  پردنیزولون

 .مقاوم است

 طموارد منع مصرف و احتیا 

  ازدیاد حساسیت نسبت به پروتئین های خرگوشی 

 های ویروسی عفونت های مزمن و حاد فعال از جمله عفونت 

 داروهای آنتی میکروبیال

 کوتریموکسازول

 جایگاه مصرف و دوز دارو  
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ماه اول پیوند کاربرد دارد. همچنین در صورتی که هر یک از موارد زیر در هر زمان  6-12در  PJP/PCP جهت پیشگیری از عفونت

 : پس از پیوند رخ دهد، نیاز به پیشگیری با این دارو است

 ریتوکسیمب/ بورتزومیب، یا  درمان رد حاد پیوند با تایموگلوبولین یا پالس کورتیکواستروئید

 هفته( 2برای بیش از  mg/kg/day 1میلی گرم در روز یا  20یشتر از )ب های بالاتجویز کورتیکواستروئید با دوز

  CMV به عفونت ابتلا

 نوتروپنی طول کشیده 

 شعله ور شدن بیماری خودایمنی 

 متوپریم استفاده کرد: برای پروفیلاکسی می توان از یکی از روش های توصیه شده زیر بر اساس جزء تری 

mg/kg 5- 2.5  روز در هفته، به صورت پیاپی یا یک روز در میاندوبار در روز، سه 

mg/kg 5- 2.5 دوبار در روز، دو روز در هفته، به صورت پیاپی یا یک روز در میان 

mg/kg 5-10 یکبار در روز، هفت روز هفته 

عات لااطروز کاربرد دارد. برای  14-21ساعت به مدت  6-8متوپریم هر براساس تری  mg/kg  5با دوز PJP جهت درمان عفونت

 .شود مراجعه 31 و 30الگوریتم های شماره  ،4فصل  تفصیلی در مورد پیشگیری و درمان به

 ل داروییاکشا

میلی لیتر، محلول  5 در هر 40/200میلی لیتری حاوی کوتریموکسازول  100سوسپانسیون  ، 160/800و  80/400، 20/100قرص خوراکی  

 .میلی لیتر موجود است 5 در کوتریموکسازول 80/400تزریقی حاوی 

 .متوپریم است تری ءسیون ها، عدد کوچکتر مربوط به جزلاشود و در همه فرمو متوپریم دوز می با جز تری معمولاً توجه شود که دارو 

 نحوه تجویز

 . تواند استفاده شود فرم خوراکی: بدون توجه به زمان غذا می 

رقیق شود. در صورت وجود محدودیت مصرف درصد  5میلی لیتر سرم دکستروز  125میلی لیتر از محلول دارو باید در  5فرم تزریقی: هر 

ی لانقابلیت تزریق عض. دقیقه انفوزیون گردد 90تا  60میلی لیتر هم قابل انجام است. محلول رقیق شده در طی  75مایعات، رقیق سازی با 

 .ندارد

 انبیعوارض ج

 کسی و آنژیوادم: این عارضه ایمونولوژیک است و وابسته به دوز نمی باشد. لاواکنش های ازدیاد حساسیت فوری شامل کهیر، آنافی

 .ساعت هم وجود دارد 6دهد ولی امکان ایجاد عارضه تا  طی ساعت اول تجویز دارو رخ می معمولاً 

  این عارضه : جانسون سر تا عوارض شدیدی مثل استیونلاوسیعی از راش ماکولوپاپوواکنش های ازدیاد حساسیت تاخیری شامل طیف

ایمونولوژیک است و وابسته به دوز نمی باشد. زمان بروز عارضه از چند روز تا چند هفته بعد از شروع دارو متغیر است ولی در استفاده 

 م ایجاد شوند.لائروز ع 4تا  1مجدد ممکن است بسیار سریع و طی 
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  هفته بعد از شروع دارو متغیر است ولی در استفاده  5روز تا  6عوارض خونی: عارضه غیر وابسته به دوز است. زمان بروز عارضه از

 م ایجاد شوند. لائساعت ع 1ممکن است بسیار سریع و طی  مجدد

  آن گزارش شده است. مواجهه با آنتی بیوتیک ماه بعد از  3افزایش خطر کلستریدیوم دیفیسیل: زمان بروز عارضه از روز شروع دارو تا

 .کرها از ریسک فاکتورهای این عارضه هستندلاب 2H ، مصرف داروهای مهارکننده پمپ پروتون یالانی مدت، سنین بالاها، بستری طو

  این عارضه ایمونولوژیک است و وابسته به دوز نمی باشد.  :ر و کلستاتیکلابه صورت الگوی مخلوط هپاتوسلو معمولاًآسیب کبدی

م ایجاد لائروز ممکن است ع 3شود ولی در استفاده مجدد بسیار سریع و طی  هفته بعد از شروع دارو ایجاد می 1-3در اغلب بیماران 

 . شوند

  ت دارولاتداخ

دهد و مصرف همزمان آن ها در بیمارانی که  را کاهش می : این دارو اثرات درمانی کوتریموکسازولفولینیک اسید/کلسیم فولینات

 . هستند، ممنوع است PJP/PCP تحت درمان برای عفونت

 شود سیکلوسپورین: احتمال افزایش عارضه کلیوی سیکلوسپورین وجود دارد و مانیتور عملکرد کلیوی توصیه می . 

 شود وجود دارد و مانیتور شمار سلول های خونی توصیه می آزاتیوپرین: احتمال افزایش عوارض میلوساپرسیو آزاتیوپرین. 

  گانسیکلوویر

 جایگاه مصرف و دوز دارو

 :جهت پیشگیری و نیز درمان سایتومگالوویروس در شرایط زیر کاربرد دارد 

 وجود عفونت تهدیدکننده حیات یا تهاجمی به بافت مانند نمونیت و مننگوانسفالیت  -

 (IU/ml 10000لای ابلا )شمارش ویروسی با -

  بیماری شدید -

 عدم اعتماد به جذب گوارشی داروها -

 با درمان با وال گانسیکلوویر خوراکی عدم وجود سیر کاهشی در بار ویروسی -

کلیوی،  با توجه به دفع.  دو بار در روز برای درمان کاربرد دارد. mg/kg 5 کسی و با دوزلاروزانه برای پروفی mg/kg 5 این دارو با دوز 

فصل کسی و درمان سایتومگالوویروس به لااز جزئیات پروفی لاعجهت اط (.14د )جدول شماره در نارسایی کلیوی نیاز به تنطیم دوز دار

 .مراجعه شود 18و  17الگوریتم های شماره ، 4

 در تمامی سنین پس از پیوند قابلیت استفاده را دارد. گانسیکلوویر

 اشکال دارویی

 .هم موجود است درصد 0.15همچنین ژل چشمی . گرمی در بازار دارویی ایران موجود است میلی 500گانسیکلوویر ویال فرم تزریقی  

 نحوه تجویز
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و  داروی گانسیکلوویر خواهد بود mg/ml 50 لیتر آب مقطرحل شود. محلول حاصله حاوی میلی 10ویال دارو ابتدا باید با پودر داخل 

 100سازی نهایی محلول فوق باید با حداقل  اتاق قابل نگهداری است و نباید در یخچال نگهداری شود. رقیقدمای  ساعت در12تنها تا 

در صورتی که بیمار محدودیت  نتهراانجام شود. در مرکز پیوند بیمارستان امام خمینی درصد  5لیتر سرم نرمال سالین یا دکستروز  میلی

به این ترتیب غلظت محلول  و شود رقیقدرصد  5دکستروز  لیتر سرم نرمال سالین یا میلی 500 اشود محلول فوق ب پیشنهاد میحجم ندارد 

ی دوز مورد نیاز بیمار راحت است. این محلول در صورتی که در شرایط آسپتیک رقیق شده  محاسبه خواهد بود و mg/ml1  حاصل

از  محلول گانسیکلوویر به نگهداری تمایل در صورت است. روزقابل نگهداری 4-5تا  (درجه سانتیگراد 2-8دمای )در یخچال  ،باشد

 . تا احتمال آلودگی میکروبی طی دوران نگهداری کمترباشد سازی استفاده شود برای رقیقدرصد  5به جای دکستروز  سرم نرمال سالین

 وال گانسیکلوویر 

  جایگاه مصرف و دوز دارو

. شود شود و به فرم فعال خود تبدیل می داروی خوراکی گانسیکلوویر است که از دستگاه گوارش جذب میگانسیکلوویر پیش  وال

جهت پیشگیری از عفونت سایتومگالوویروس در بیمارانی که تحمل رژیم خوراکی دارند، کاربرد دارد. همچنین در درمان عفونت 

جهت  بیمار است. BSAدوزینگ آن بر اساس کلیرانس کراتینین و  د.هفته استفاده می شو 3تا  2سایتومگالوویروس به مدت حداقل 

 .شودمراجعه  18و  17شماره الگوریتم های  ،4فصل  کسی و درمان سایتومگالوویروس بهلاجزئیات پروفی

ماه می توان از این دارو  4بالاتر از  کودکانرا ندارد ولی بر اساس مطالعات در  FDA، تاییدیه کودکاناگرچه این دارو برای پیوند کبد 

 استفاده کرد.

 اشکال دارویی

 mg/ml 50پودر برای تهیه سوسپانسیون با غلظت  .گانسیکلوویر در بازار دارویی ایران موجود هستند گرمی وال میلی 450های  قرص 

 بازار دارویی ایران موجود است.در  گهگاهنیز 

  نحوه تجویز 

 . بهتر است همراه غذا مصرف شود. قرص های این دارو نباید شکسته یا خرد شوندگانسیکلوویر  وال 

 گانسیکلوویر  (وال)عوارض جانبی 

  مهمترین عارضه جانبی شکل خوراکی است(تهوع، اسهال، درد شکمی)عوارض گوارشی :. 

 نوتروپنی، ترومبوسیتوپنی و آنمی بروز می سرکوب مغز استخوان: عارضه ی خطرناک و وابسته به دوز این داروها است که به صورت 

 ،دارندسلول در میکرولیتر  500کمتر از  ANCیا  25000کت کمتر از لایا پ g/dl 8 کند. این داروها در بیمارانی که هموگلوبین کمتر از

 .نموداستفاده  G-CSF در طی درمان با این دارو می توان از شدید منع مصرف دارند. در صورت بروز نوتروپنی

 و در کنار سایر داروهای نفروتوکسیک با احتیاط مصرف گردد. نارسایی حاد کلیه: هیدراتاسیون کافی برای بیمار صورت گیرد 

 گانسیکلوویر (وال)ت دارویی لاتداخ
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  :دارو نباید همزمان طبق بروشور هر دو  شود.  پنم به ویژه تشنج، می گانسیکلوویر سبب افزایش عوارض جانبی ایمی (وال)ایمی پنم

 .مان بایستی بررسی شودزمصرف شوند ولی طبق شرایط هر بیمار باید سود و ضرر تجویز هم

 شوند عوارض جانبی میتشدید ت سبب افزایش غلظت خونی همدیگر و در نتیجه لاگانسیکلوویر و مایکوفنو (وال)ت: لامایکوفنو. 

  :گانسیکلوویر ممکن است اثرات نفروتوکسیک سیکلوسپورین را افزایش دهد (وال)سیکلوسپورین. 

 آسیکلوویر 

  جایگاه مصرف و دوز دارو

ریتوکسیمب  تایموگلوبولین یا زوستر بعد از پیوند و یا بعد از مصرف لاپیشگیری از ویروس هرپس سیمپلکس و واریسکاربرد آسیکلوویر 

در . برای پیشگیری ، می باشدکنند گانسیکلوویر برای سایتومگالوویروس دریافت نمی (وال)کسی با لابورتزومیب در بیمارانی که پروفی /

ساعت به صورت وریدی استفاده شده  8هر  mg/kg 5سال،  2زیر  کودکانو در بار در روز  5تا  3گرم  یلیم 200 سال، 2بالای  کودکان

برحسب شدت  ، زوستر لاواریس و ویروس هرپس سیمپلکسبرای دوز مصرفی و طول مدت درمان . ماه ادامه می یابد 1حداقل به مدت  و

  .مراجعه شود 23و  22، 21 شماره الگوریتم های  ،4فصل  ت تفصیلی بهلاعابیماری متفاوت است. برای اط

 اشکال دارویی

% از این دارو موجود  3/0% و پماد چشمی  5موضعی میلی گرمی و کرم  500و  250میلی گرمی، ویال  800و  400، 200رص خوراکی ق

 ت.اس

 نحوه تجویز 

 د.فرم خوراکی: قرص باید به همراه آب فراوان استفاده شو 

% تا دستیابی به غلظت های  5سی سی آب مقطر حل شده و سپس با سرم نرمال سالین یا دکستروز  10فرم تزریقی: ابتدا پودر دارو در  

تزریق داروباید هیدراتاسیون کافی انجام شود،  از قبلبه منظور پیشگیری از عوارض کلیوی دارو ی رقیق شود. بایست mg/ml7 کمتر از

صورت گیرد  لازمتزریق دارو به صورت انفوزیون آهسته و طی حداقل یک ساعت انجام شود. این دارو محرک است و باید احتیاطات 

 . ی را نداردلانتا دارو از رگ نشت نکند. فرم تزریقی قابلیت تزریق زیرجلدی یا عض

 موارد منع مصرف و احتیاطات

لات لات نورولوژیک زمینه ای، اختبا توجه به افزایش خطر عوارض انسفالوپاتیک، مصرف فرم وریدی دارو در بیماران با اختلالا 

 . شدید باید با احتیاط صورت گیرد یا کلیوی ت کبدیلالاالکترولیتی و اخت

 

 وال آسیکلوویر 

 جایگاه مصرف و دوز دارو

تایموگلوبولین  زوستر بعد از پیوند و یا بعد مصرف لاپیش داروی آسیکلوویر بوده و برای پیشگیری از ویروس هرپس سیمپلکس و واریس 

کنند، استفاده می  گانسیکلوویر برای سایتومگالوویروس دریافت نمی (وال)کسی با لابورتزومیب در بیمارانی که پروفی /ریتوکسیمب  یا

کیلوگرم،  40بیشتر از  کودکانمیلی گرم دو بار در روز و برای  250کیلوگرم،  40کمتر از  کودکاندر شود. دوز دارو برای پیشگیری 
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 و ویروس هرپس سیمپلکسبرای ی و طول مدت درمان دوز مصرف. ماه ادامه یابد 1و حداقل به مدت میلی گرم دو بار در روز است 250

مراجعه  23و  22، 21 الگوریتم های شماره  ،4فصل  بهات تفصیلی لاعبرحسب شدت بیماری متفاوت است. برای اط ، زوستر لاواریس

 .شود

 اشکال دارویی 

 .میلی گرمی موجود است 1000و  500 های قرص

 نحوه تجویز 

 .توان دارو را همراه غذا مصرف کرد جهت کاهش عوارض گوارشی، می 

 آسیکلوویر (وال)وارض جانبی ع

  ریسک فاکتورهای این شود.  ساعت اول شروع درمان دیده می 48طی  معمولاً عوارض کلیوی: این عارضه وابسته به دوز است و

و مصرف  2kg/m 19بیشتر از  BMIکیلوگرم،  20سال، وزن بیشتر از  8دوزهای بالا، سن بیشتر از  کودکانعارضه برای آسیکلوویر در 

. جهت پیشگیری از عوارض کلیوی باید بیمار به همراه دارو آب کافی مصرف است گادولینیومکانترست  ، دریافتهمزمان با سفتریاکسون

هیدارتاسیون کافی صورت گیرد. همچنین رقیق سازی کافی و کاهش سرعت انفوزیون فرم وریدی  تزریقی تجویز از کند و قبل

  ت.آسیکلوویر ضروری اس

 ترمور،  ت نوروسایکیاتریک مثل گیجی، پرخاشگری، خواب آلودگی، هالوسیناسیون،لالانوروتوکسیسیته: شامل طیف وسیعی از اخت

 .روز اول درمان اتفاق می افتد 5تا  1طی  معمولاً به دوز بوده و  باشد. این عارضه وابسته می تشنجآتاکسی و 

 ترومبوتیک ترومبوسیتوپنیک پورپورا (TTP) و سندرم اورمیک همولیتیک (HUS):  عارضه غیر وابسته به دوز است که ممکن است

 . طی چند روز اول شروع دارو ایجاد شود و یا شروع تاخیری داشته باشد

 آسیکلوویر (وال)ت لاتداخ

 آسیکلوویر ممکن است سبب کاهش اثرات درمانی این واکسن ها شود و نباید همزمان  (وال)و واکسن هرپس زوستر:  لاواکسن واریس

 .روز پس از آن قطع شوند 14ساعت قبل تزریق واکسن تا حداقل  24با این واکسن ها استفاده شوند. بنابراین بایستی این داروها از 

  دهد و بایستی از مصرف همزمان آن ها مگر در موارد  آسیکلوویر را به شدت افزایش می (وال)فوسکارنت: اثرات نفروتوکسیک

 .خودداری کرد ،خاص

 فلوکونازول 

  جایگاه مصرف و دوز دارو

هفته و یا تا  4تا  2به مدت  روزانه mg/kg 3-6جهت پیشگیری از کاندیدا در بیماران با ریسک فاکتور های عفونت کاندیدایی با دوز 

کاربرد  کاندیدایی برای درمان عفونتبه صورت یکبار در روز  mg/kg 12زمان رفع ریسک فاکتورها، کاربرد دارد. این دارو با دوز 

 . شود مراجعه 28و  27الگوریتم های شماره  ،4فصل  از جزئیات پیشگیری و درمان عفونت های کاندیدایی به لاعدارد. جهت اط

 در تمامی سنین قابلیت استفاده را دارد.فلوکونازول 
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  اشکال دارویی

میلی  200و  100در حجم های  mg/ml 2 های تزریقیمیلی گرمی فلوکونازول و ویال  200و  150، 100، 50کپسول و قرص خوراکی 

 .لیتر در بازار دارویی موجود است

 نحوه تجویز 

 مصرف فرم خوراکی با یا بدون غذا است.  

 . ساعت انفوزیون شود 2تا  1فرم تزریقی بایستی طی 

 موارد منع مصرف و احتیاطات مصرف

 . (20)مراجعه به جدول شماره  مصرف شودکبد بایستی با احتیاط  در نارسایی و بایستی تنظیم دوز شود در بیماران دارای نارسایی کلیه

  عوارض جانبی

  اسهالعوارض گوارشی: تهوع و استفراغ، دل درد و 

 د.سیستم عصبی مرکزی: شایع ترین عارضه سردرد است ولی احتمال ایجاد حالت گیجی و تشنج هم وجود دار  

 افزایش فاصله: آریتمی QT دارو و مصرف همزمان با سایر داروهای  لایعارضه شایعی نیست ولی احتمال این عارضه در دوزهای با

داروهای ایجاد  همزمان ح شود و مصرفلاشود هایپوکالمی و هایپومنیزیمی بیمار اص ایجاد کننده این عارضه وجود دارد. پیشنهاد می

 .کننده این آریتمی کاهش یابد

  ت داروییلاتداخ 

 فلوکونازول از مهارکننده های متوسط آنزیم CYP3A4 و CYP2C9 شوند  است و با داروهایی که توسط این آنزیم ها متابولیزه می

 . تداخل دارد. مصرف همزمان با برخی داروها ممنوع است ولی اغلب داروها با پایش عوارض و کاهش دوز قابلیت تجویز دارند

مهارکننده  به ویژه تاکرولیموس و CNI تا یک هفته پس از قطع آن، سطح خونی داروهای ایمونوساپرسیو مثلو با شروع فلوکونازول  -

 . کاهش دوز ایمونوساپرسیو صورت گیرد ،به ویژه سیرولیموس بایستی با تواتر بیشتری چک شود و در صورت نیازmTOR  های

 INR شود و نیاز به کاهش دوز وارفارین و افزایش تواتر چک فلوکونازول سبب افزایش غلظت وارفارین و ریسک خونریزی می -

 است.

 .شود فلوکونازول سبب کاهش اثربخشی کلوپیدوگرل می - 

 مصرف فلوکونازول با داروهای افزایش دهنده فاصله QT شود. مصرف همزمان با اریترومایسین،  سبب افزایش ریسک آریتمی می

متادون، لووفلوکساسین، م، لادومپریدون، وریکونازول، پموزاید و کینیدین ممنوع است. مصرف برخی داروها مثل سیتالوپرام، آلپرازو

 .و آنتی سایکوتیک ها باید با مانیتور و کاهش دوز این داروها باشد 3و  1س لاداروهای آنتی آریتمی ک

  وریکونازول

  جایگاه مصرف و دوز دارو
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دوز رد دارد. کارب آسپرژیلوس مهاجم در بیماران با ریسک فاکتور های عفونت آسپرژیلوس عفونت پیشگیری ازدرمان و جهت  این دارو

 به صورت زیر است: مورد استفاده در درمان و پیشگیری

 کیلوگرم:  50سال با وزن کمتر از  14تا  12سال و  12>تا  2 کودکان 

 ساعت 12هر  mg/kg/dose 8 ساعت در روز اول سپس 12هر  mg/kg/dose 9تزریقی:  -

 ساعت 12هر  mg/kg/dose 9خوراکی:  -

 سال 15کیلوگرم و بالای  50از  بیشتربا وزن  سال 14تا  12 کودکان: 

 ساعت 12هر  mg/kg/dose  4ساعت در روز اول سپس 12هر  mg/kg/dose 6تزریقی:  -

 .  ساعت 12هر   mg/kg/dose 3-4ساعت یا   12گرم هر  میلی 200-300خوراکی:  -

  .شود مراجعه 29و  27الگوریتم های شماره  ،4فصل  به آسپرژیلوسع از جزئیات پیشگیری و درمان عفونت های لاجهت اط

  سطح خونی

تا  2 بین مونه خونی تراف، نیم ساعت قبل از تجویز دارو جهت تنظیم دوز زیر نظر سرویس فارماکوتراپی، تا دستیابی به سطح هدفن

μg/ml 6  اولیه دارو میتواند قبل از دوز پنجم پیشنهاد می شود. در صورتی که دوز بارگیری وریکونازول تجویز شده باشد، ارزیابی سطح

انجام شود و نمونه گیری مجدد در هفته دوم درمان انجام شود. در صورت عدم تجویز دوز بارگیری، سطح خونی بین روزهای  3در روز 

 د. ده رخ می 5/5 لایت سیستم عصبی مرکزی و بینایی اغلب در سطوح بالالااندازه گیری شود. اخت 8و  5

 اشکال دارویی 

 . میلی گرم در بازار دارویی ایران موجود هستند 200میلی گرم و پودر برای تهیه محلول تزریقی  200و  50قرص های 

 نحوه تجویز

 یک ساعت قبل و دو ساعت بعد گاواژ . در صورت گاواژ دارو،شود فرم خوراکی: مصرف دارو یک ساعت قبل یا بعد غذا پیشنهاد می 

 .تغذیه با استفاده از تیوب صورت گیرد، نباید دارو

ساعت  24 اایجاد شود. محلول حاصله ت mg/ml10  سی سی آب مقطر حل شود تا محلول با غلظت 19فرم وریدی: پودر دارو باید ابتدا با 

سی سی(  40حداقل )حجم نهایی سی سی سرم مجدداً رقیق شود  20قابلیت نگه داری در یخچال را دارد. محلول حاصل بایستی با حداقل 

در  mg/kg 3حداکثر سرعت انفوزیون )ساعت  3تا  1اشته باشد. انفوزیون دارو بایستی طی د mg/ml 5 تا محلول نهایی غلظت زیر

 د.انفوزیون شون لاینصورت گیرد. همزمان با انفوزیون وریکونازول، نباید داروهای دیگر از همان ( ساعت

 موارد منع مصرف و احتیاطات

)مراجعه به  استنیازمند تعدیل دوز  در نارسایی کلیهفرم تزریقی  با احتیاط باید صورت گیرد ونارسایی کبدی در استفاده از این دارو 

 .ت ذکر شده اندلامصرف همزمان با برخی داروها ممنوع است که در قسمت تداخ. (21جدول شماره 

  عوارض جانبی
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 می باشد. شروع عارضه سریع است و ممکن است طی چند روز از ت بینایی: شامل تاری دید، تغییر در درک رنگ و فتوفوبیا لالااخت

 هفته پس از قطع دارو، بر طرف می شود. 2ساعت تا  24شروع دارو بروز کند. با غلظت های خونی بالا از دارو در ارتباط است و طی 

 افزایش فاصله : آریتمی QT دارو و مصرف همزمان با سایر داروهای  لایه شایعی نیست ولی احتمال این عارضه در دوزهای باعارض

داروهای ایجاد  همزمان ح شود و مصرفلاشود هایپوکالمی و هایپومنیزیمی بیمار اص ایجاد کننده این عارضه وجود دارد. پیشنهاد می

 . کننده این آریتمی کاهش یابد

 روز اول شروع دارو مشاهده شده است بنابراین در طی ماه اول مصرف دارو، عملکرد  30د اغلب در طی ت شدیلاعارضه کبدی: مشک

 .کبدی حداقل یک بار در هفته ارزیابی شود

 شود که به صورت همزمان کورتیکواستروئید دریافت می نارسایی آدرنال: این عارضه برگشت پذیر است و بیشتر در بیمارانی دیده می 

 .شود پیشنهاد می ،لام در بیماران با خطر بالائیش عکنند. پا

 ت داروییلاتداخ

 وریکونازول از مهارکننده های قوی آنزیم CYP3A4 و CYP2C9 شوند  است و با داروهایی که توسط این آنزیم ها متابولیزه می

ارگوت، سیمواستاتین، اپلرنون، تامسولوسین، م، اپرپیتانت، آلکالوئیدهای لاتداخل دارد. مصرف همزمان با برخی داروها مثل آلپرازو

 .ولی اغلب داروها با پایش عوارض و کاهش دوز قابلیت تجویز دارند .زین، ممنوع استلارانو

 در هنگام تجویز وریکونازول، دوز CNI  در هنگام تجویز وریکونازول، . % کاهش یافته و سطح خونی مرتب پایش شود 80تا  50حدود

مصرف نشود و یا در صورت مصرف سطح داروها تا یک هفته پس از قطع  (به ویژه سیرولیموس) mTOR مهار کننده های ترجیحاً

 . است ملاز mTORز مهار کننده های %دو 90-50وریکونازول مانیتور شود. در اغلب موارد کاهش دوز 

 شود ومصرف همزمان آن ها ممنوع است اثربخشی تیکاگرلور می کاهش وریکونازول سبب کاهش متابولیت فعال و درنتیجه. 

 مصرف وریکونازول با داروهای افزایش دهنده فاصله QT شود. مصرف همزمان با اریترومایسین،  سبب افزایش ریسک آریتمی می

ون، لووفلوکساسین، داروهای آنتی کینیدین ممنوع است. مصرف برخی داروها مثل سیتالوپرام، متاد ، آمیودارون ودومپریدون، پیموزاید

 .و آنتی سایکوتیک ها باید با مانیتور و کاهش دوز این داروها باشد 3آ و  1س لاآریتمی ک

 وریکونازول توسط آنزیم های CYP3A4 و CYP2C19 دهند،  شود و با داروهایی که این آنزیم را تحت تاثیر قرار می متابولیزه می

ریفامپین، کاربامازپین و هوفاریقون ممنوع است. در صورت مصرف فنی توئین دوز وریکونازول باید  تداخل دارد. مصرف همزمان با

 .افزایش یابد

 پوساکونازول 

 جایگاه مصرف و دوز دارو 

در پروفیلاکسی از عفونت کاربرد دارد.  مقاوم موکورمایکوزیس و برخی درگیری های کاندیدایی عفونت آسپرژیلوس و در درمان

بالای دو سال تاییدیه دارد که با توجه به هزینه و دسترسی دارو در ایران  کودکانکاندیدا در بیماران با ریسک بالا نیز در  آسپرژیلوس و

 دوز دارو برحسب شکل دارویی و نوع بیماری متفاوت است. انتخاب مناسبی نمی باشد. 
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 اشکال دارویی 

میلی گرم آهسته رهش و دارای پوشش  100لیتر، قرص های  گرم در یک میلی میلی 40میلی لیتری حاوی  105سوسپانسیون خوراکی  

 در ایران موجود است.  (لیتر گرم در میلی میلی 18)لیتر  میلی 7/16گرم در  میلی 300روده ای و ویال حاوی محلول غلیظ 

 نحوه تجویز

در صورت . دقیقه بعد از مصرف غذای چرب تجویز شود 20سوسپانسیون: قبل از استفاده به خوبی تکان داده شود و به همراه یا در طی  

 4نوشیدنی های اسیدی مصرف شود. برای جذب بهتر، دوز روزانه در طی  مکمل های غذایی مایع یا عدم تحمل غذای چرب، همراه با

 .دوز منقسم تجویز شود

نسبت به سوسپانسیون جذب بهتری دارد و در صورت دسترسی، شکل دارویی انتخابی است. قرص ها جویده،  های آهسته رهش قرص

 .و در آب حل نشوند و همراه غذا استفاده شوندنگردیده  خرد، نصف 

ی شود. پیش از آماده سازی، نور در درون جعبه نگهدار درجه و جهت محافظت از 2-8دارو باید تا زمان مصرف در دمای  تزریقیفرم 

های هاف سالین، نرمال سالین، دکستروز  ویال دارو از یخچال خارج شود تا با دمای محیط به تعادل برسد. محتویات ویال به یکی از سرم

شود که دارو لیتر برسد. توجه  گرم در میلی میلی 1-2هاف سالین اضافه گردد تا محلول به غلظت  /سالین، دکستروز /دکستروزدرصد،  5

فاصله پس از رقیق سازی مورد مصرف لاکتات و محلول سدیم بیکربنات رقیق شود. بهتر است محلول رقیق شده بلانباید با محلول رینگر 

 دارد. دارو باید با استفاده از ست ساعت در دمای یخچال قابلیت نگهداری 24قرار گیرد ولی در صورت عدم مصرف، حداکثر به مدت 

 انفوزیون گردد. این ست (PVDF) ن دی فلورایدییا پلی وینیلید (PES) میکرون از جنس پلی اتر سولفون 22/0دارای فیلتر  های تزریق

  دقیقه از رگ مرکزی انجام شود. در صورت عدم دسترسی به رگ مرکزی، 90ها در داروخانه موجود است. انفوزیون دارو آهسته طی 

 .دقیقه آهسته انفوزیون گردد 30فقط یک تک دوز از دارو از طریق رگ محیطی می تواند طی 

  منع مصرف و احتیاطات

 ممنوع است و بهتر است استفاده از دیگر استاتین ها  (افزایش غلظت استاتین)به علت ستاتین امصرف این دارو با آتورواستاتین یا لوو

 .گیردواستاتین مدنظر قرار وهمانند رز

   مصرف دارو در بیماران دریافت کننده مشتقات ارگوت و سیرولیموس ممنوع است. در صورت نیاز به مصرف همزمان با سیرولیموس

 می شود.  توصیه پوساکونازول شروع از قبل سیرولیموس دوز ٪ 90-50کاهش 

 مصرف دارو در بیماران مصرف کننده داروهای افزایش دهنده QT که سوبسترای CYP3A4  ت. ، ممنوع اس(مانند پیموزاید)هستند 

 افراد با فرم تزریقی دارو حاوی سیکلودکسترین است که احتمال تجمع آن در eGFR 2 کمتر ازm 1.73ml/min/ 50 و  وجود دارد

 .در این بیماران سایر فرم های دارویی استفاده شودبهتر است 

 م در بیمارانی که محدودیت مصرف سدیم دارند صورت گیردلازسیون محلول تزریقی، احتیاط های لابا توجه به وجود سدیم در فرمو. 

 عوارض جانبی
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  ترومبوفلبیت: تجویز مکرر دارو از رگ محیطی ممکن است سبب ترومبوفلبیت شود ودر صورت نیاز به تجویز دوزهای مکرر، انفوزیون

 .دددقیقه از طریق رگ مرکزی انجام گر 90باید طی 

 دارو هستنداین گوارشی شامل اسهال، تهوع و استفراغ و درد شکم از شایع ترین عوارض  عوارض. 

 م تا شدید: مانیتور عملکرد کبدی به صورت پایه و طی درمان با دارو ضروری لایت کبدی شامل طیف وسیعی از عوارض ملالااخت

 .رو باید قطع درمان مدنظر قرار گیردم بالینی آسیب کبدی ناشی از دالائاست. در صورت ایجاد ع

 ح شوندلات الکترولیتی بایستی قبل از شروع دارو اصلالات الکترولیتی شامل هایپوکالمی، هایپومنیزمی و هایپوکلسمی: اختلالااخت. 

 ییدارو تلاتداخ 

سوبسترای این آنزیم هستند. مصرف شود که  است و باعث افزایش غلظت داروهایی می CYP3A4 پوساکونازول مهار کننده قوی 

م، نیمودیپین، تامسولوسین، لوواستاتین، سیمواستاتین، لاهمزمان برخی از داروها همانند سیرولیموس، مشتقات ارگوت، آلپرازو

کوتیاپین  آتورواستاتین و پیموزاید ممنوع است. ولی در مورد اغلب داروها همانند تاکرولیموس، سیکلوسپورین، اورولیموس، نیفدیپین،

  .با مانیتور عوارض یا سطح خونی قابل استفاده است و آریپیپرازول

 ب  
ن  آمفوتریسی 

 جایگاه مصرف و دوز دارو 

آمفوتریسین بی لیپروزومال و برخی از موارد کاندیدیازیس مهاجم آسپرژیلوس مهاجم ، درمان موکور مایکوزیس، کریپتوکوکوسبرای 

کاربرد دارد. برای  روزانه وریدی mg/kg 1-1.5 ت با دوزلایا آمفوتریسین بی دئوکسی کو روزانه وریدی و mg/ml3-5  با دوز

و برای مقایسه آمفوتریسین دئوکسی کولات و بی لیپوزومال به جداول  29و  28، 27الگوریتم های شماره   4عات تفصیلی به فصل اطلا

 .مراجعه شود 22و  21شماره 

 اشکال دارویی 

 .ت در ایران موجود هستندلامیلی گرمی هر دو نوع آمفوتریسین بی لیپوزومال و دئوکسی کو 50ویال  

 نحوه تجویز دارو 

حداکثر ) لیتر میلی 25سازی هر ویال آمفوتریسین بی لیپوزومال  . حداقل حجم برای رقیقدرصد انجام شود 5رقیق سازی در سرم دکستروز 

هنگام  (mg/ml 0.1 نهاییحداکثر غلظت )لیتر  میلی 500ت لار ویال آمفوتریسین بی دئوکسی کوبرای هو ( mg/ml 2 غلظت نهایی

تزریق  لاینهنگام تجویز از طریق رگ مرکزی است.  (mg/ml 0.25 حداکثر غلظت نهایی)لیتر  میلی 200تجویز از طریق رگ محیطی و 

 .شود شستشو داده % 5باید قبل و بعد از انفوزیون دارو با دکستروز 

 .ساعت باشد 4-6ت لاساعت و در مورد آمفوتریسین بی دئوکسی کو 2-6زمان انفوزیون آمفوتریسین بی لیپوزومال 

 عوارض جانبی 

 :برای پیشگیری از بروز  بیشتر است. تلادئوکسی کوبه صورت تهوع، استفراغ و لرز بروز می کند که با فرم  عوارض حین تزریق

 : توان از یکی از موارد زیر استفاده کرد دقیقه قبل از شروع انفوزیون به ویژه در سه دوز اول دارو، می 30-60عوارض حین تزریق 
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 دیفن هیدرامین  ±ایبوبروفن 

 استامینوفن+ دیفن هیدرامین

 هیدروکورتیزون 

نرمال بودن شرایط کلیوی و و عدم  )در صورتدر صورتی که در حین تزریق، لرز شدید بروز کرد می توان جهت کنترل عارضه، پتدین 

 .تجویز کرد (ت نورولوژیکلاوجود مشک

   یی کمتر ازن تزریق، غلظت نهالایترومبوفلبیت: برای جلوگیری از بروز ترومبوفلبیت، تجویز از طریق رگ مرکزی، تعویض متناوب 

mg/ml 0.1  شوند ساعت پیشنهاد می 4وانفوزیون در طی حداقل. 

 ،و عدم تجویز همزمان سایر داروهای نفروتوکسیک تا حد امکان هیدریشن بیمار  سمیت کلیوی: جهت کاهش ریسک سمیت کلیوی

 دارای سمیت کلیوی کمتری می باشد.  تلادئوکسی کو. آمفوتریسین بی لیپوزومال در مقایسه با شود توصیه می

  :حدودمنیزیوم سرمی  ترجیحاًها پایش شوند و  در طی دوره درمان الکترولیتاختلالات الکترولیتی mg/dL 2.5 پتاسیم سرمی بیشتر  و

 گزارش شده است.ت لادئوکسی کواختلالات الکترولیتی با فرم لیپوزومال کمتر از فرم حفظ شود.  mEq/L 4از 

کسی، شروع دارو بایستی تحت مانیتور دقیق باشد و امکانات احیا قلبی لاکسی: با توجه به وجود گزارشات مبنی بر بروز آنافیلاآنافی

  . ت تنفسی شدید انفوزیون دارو باید قطع شودکلاریوی در مراکز تجویز وجود داشته باشد. در صورت ایجاد مش

  ت داروییلاتداخ

  ممنوع است (جز در موارد خاص)فوسکارنت: سمیت کلیوی آمفوتریسین را به شدت افزایش میدهد و مصرف همزمان. 

 در . کند و بهتر است جز در موارد ضروری همزمان مصرف نشوند ایجاد می لاییسمیت کلیوی با کلیستین: مصرف همزمان دو دارو

 .نیتور شوندصورت مصرف همزمان بیماران باید از نظر کلیوی ما

 (وال)  :دهد و بیماران باید از نظر کلیوی مانیتور شوند سمیت کلیوی دارو را افزایش میمصرف همزمان گان سیکلوویر. 

 دهند و نیاز به مانیتور الکترولیت ها در مصرف همزمان  کورتیکواستروئیدهای سیستمیک: اثرات هایپوکالمیک دارو را افزایش می

 .وجود دارد

 کسپوفانژین

 جایگاه مصرف و دوز دارو

درمان برای پیشگیری از عفونت آسپرژیلوس پس از پیوند در بیمارانی که ریسک فاکتورهای ابتلا به این عفونت را دارند، برای 

 3بالای  کودکانو همچنین در درمان برخی از موارد کاندیدیازیس در به صورت ترکیبی با آزول ها یا آمفوتریسین آسپرژیلوس مهاجم 

 2mg/m 50 دوز نگهدارنده در روز اول ومیلی گرم(  70)ماکزیمم   2mg/m 70 کودکاندوز بارگیری این دارو در کاربرد دارد. ماه 

 .مراجعه شود  29و  28، 27الگوریتم های   4عات تفصیلی به فصل برای اطلا میلی گرم( در روزهای بعد می باشد. 70)ماکزیمم 

 داروییاشکال  

 است.میلی گرمی در ایران موجود  70و   50ویال  
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 نحوه تجویز دارو 

. حداقل حجم ( نگهداری شوند. رقیق سازی در سرم های حاوی دکستروز ممنوع استدرجه  8تا  2)دمای  ویال های باز نشده در یخچال

است. بعد از اضافه کردن آب  (mg/ml 0.5 حداکثر غلظت نهاییسی سی ) 100میلی گرمی  50سازی هر ویال  برای رقیق

ویال های رقیق شده در سرم به مدت  .پایدار است درجه سانتی گراد 25دمای کمتر از ساعت در  1حداکثر تا   (reconstitution)مقطر

 درجه پایدار هستند.  8تا  2ساعت در دمای  48ساعت در دمای اتاق و به مدت  24

 در حدود یک ساعت در نظر گرفته شود.  میلی گرم 50برای دوز زمان انفوزیون 

 عوارض جانبی 

 سمیت کبدی: گزارشاتی از افزایش آنزیم های کبدی و نارسایی کبد با این دارو وجود دارد. پایش عملکرد کبد توصیه می شود. •

 یت دارویلاتداخ

ناشی از کسپوفانژین نظیر هپاتوکسیسیته سیکلوسپورین باعث افزایش غلظت خونی کسپوفانژین می گردد و ممکن است بیمار عوارض • 

 را نشان دهد.

با  کسپوفانژین را دریافت کننده ریفامپین باید کودکانریفامپین باعث افزایش متابولیسم و کاهش غلظت خونی کسپوفانژین می گردد.  •

 میلی گرم روزانه( دریافت کنند. 70 دوز روزانه )با ماکزیمم 2mg/m 70دوز 
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های جامد  فرآوردهنحوه تجویز : نهمفصل 

 سوسپانسیون های موقتی خوراکی و تهیه 
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حظات لاشوند که کار با آن ها م جز داروهای پرخطر محسوب میپس از پیوند اغلب داروهای ایمونوساپرسیو و برخی از داروهای دیگر 

شود و در  حظات کار با داروهای پرخطر اشاره میلادارد. بنابراین در این بخش ابتدا به مویژه ای برای همراهان بیمار و نیز کادر درمان 

 .بررسی خواهند شد های جامد خوراکی و جزئیات تهیه سوسپانسیون های موقتی فرآوردهنحوه تجویز ادامه 

 حظات مربوط به آن ها لاداروهای پر خطر و م

های  آمریکا، داروهای پر خطر دارای یک یا چند مورد از ویژگی (NIOSH108) شغلیمت لاطبق تعریف انستیتو ملی بهداشت و س

ت رشد، سمیت تولید مثلی، سمیت ارگان در دوزهای کم و یا سمیت ژنتیکی و موتاسیون لاسرطان زایی، تراتوژنیسیته یا ایجاد سایر مشک

یا مشخصات سمیت مشابه معیارهای ذکر شده داشته باشد نیز ها در انسان یا حیوانات هستند. همچنین، هر داروی جدیدی که ساختار 

 :شوند شود. داروهای پرخطر مختلف برحسب ویژگی های خود به سه گروه تقسیم می داروی پرخطر محسوب می

مورد استفاده یموس و بورتزومیب بعد از پیوند کبد ممکن است لستیک هستند که از این دسته داروهای اورلاداروهای آنتی نئوپ: 1گروه 

 .قرار گیرند

داروهای غیر سرطانی هستند که دارای یک یا چند معیار از موارد گفته شده می باشند. اغلب داروهای ایمونوساپرسیو مثل : 2گروه 

 این ءگانسیکلوویر جز)وال( ت، آزاتیوپورین، سیرولیموس و برخی داروهای دیگر از جمله لاتاکرولیموس، سیکلوسپورین، مایکوفنو

 .گروه هستند

زنان باردار یا شیرده دارند و در دسته و خطر برای باروری برای مردان و زنان سنین باروری،  نا شامل داروهایی هستند که خطر :3گروه 

 .می باشند NIOSH گیرند. فلوکونازول و وریکونازول جز این دسته از طبقه بندی قرار نمی 2و  1بندی گروه 

حظاتی ضروری است که بر حسب شکل دارویی، نوع فعالیت و نیز امکانات لارعایت م (هر سه گروه ذکر شده)جهت تجویز این داروها  

حظاتی که باید مدنظر قرار گیرد، اشاره شده لابه طور مختصر به م 42متغیر هستند. در جدول شماره  (هود یا کابینت دارای تهویه)موجود 

 .(25) تاس
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 (25) پرخطرحظات کار با داروهای لام -42جدول شماره 

دو دستکش  نوع فعالیت شکل دارویی

شیمی درمانی 

 )نیتریل(

محافظ چشم و صورت  گان

 )عینک یا شیلد(

کابینت یا هود  محافظ تنفسی )ماسک(

 دارای تهویه

قرص یا 

 کپسول سالم

 یدارو زیتجو

  دست

 و سالم نخورده

- 

یک  شدستک (

تواند  ه میلای

 ) شوداستفاده 

- √ 
در صورت احتمال  طفق (

 ) کردناستفراغ یا تف 

- - 

خرد کردن یا 

قرص و  دستکاری

کپسول، دست زدن 

به قرص های بدون 

 روکش

√ √ - √ 
 در صورت عدم انجام)

 نتیکاب یا هود در ندیفرا

 (هیتهو یدارا

√ 

 محلول 

  یخوراک

 ای دارو

 گاواژ

 ییدارو

رایند آماده سازی ف

 محلول

√ √ √ 

صورت عدم انجام  رد )

فرایند در کابینت یا هود 

 ( دارای تهویه

√ 

 در صورت عدم انجام)

 نتیکاب یا هود در ندیفرا

 (هیتهو یدارا

√ 

 ایمحلول  زیجوت

 گاواژ

√ √ √ 

در صورت احتمال  ط) فق

 کردن(استفراغ یا تف 

- - 

 یقیتزر

 یدیور

آماده سازی 

یال و یا وخروج از)

 (ترکیب

√ √ - - √ 
شرایط تحت 

 استریل

تجویز وریدی 

 آماده محلول

√ √ √ 

فقط در صورت وجود )

 (احتمال پاشیده شدن مایع

- - 

  یقیتزر

  ای عضلانی

 یجلد ریز

ماده سازی آ

ویال و یا  خروج از)

 (ترکیب

√ √ √ 

در صورت عدم انجام )

فرایند در کابینت یا هود 

 (دارای تهویه

√ 

 در صورت عدم انجام)

 نتیکاب یا هود در ندیفرا

 (هیتهو یدارا

√ 

سرنگ  زیتجو

 آماده

√ √ √ 
 فقط در صورت وجود)

 (عیشدن ما دهیاحتمال پاش

- - 
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 سوسپانسیون های موقتیهای جامد خوراکی و تهیه  فرآوردهنحوه تجویز 

یک شکل . از سوی دیگر سال قادر به بلع یک شکل دارویی جامد )مثلاً قرص، کپسول( نیستند 5نوزادان و کودکان کمتر از اغلب 

میلی گرم(، که استفاده از این اشکال را در کودکان غیرعملی می  250دارویی جامد حاوی مقدار ثابتی از ماده موثره دارویی است )مثلاً 

شکال بنابراین، ا. ( متفاوت است2mg/m) بدن ( یا سطحmg/kgکند، زیرا در کودکان دوز مورد نیاز اغلب بر اساس وزن بدن )مثلاً 

های دارویی مایع به  فرآوردهبرخی از . دارویی مایع، به جای اشکال جامد، برای تجویز خوراکی در کودکان ترجیح داده می شوند

ان موجود نیستند. با توجه به اهمیت تجویز دقیق داروها برای پیشگیری از عوارض پس از صورت تجاری برای استفاده در جمعیت کودک

انواع عفونت ها، به کار گیری روش هایی برای دارو رسانی مناسب و افزایش پذیرش بیمار ضروری به نظر می  پیوند نظیر ریجکشن و

های  فرآوردهای موقتی مایع از اشکال دارویی جامد موجود در بازار دارویی است. برای تهیه فرآوردهرسد. یکی از این روش ها، تهیه 

شربت شیرین پایه های سوسپانسیون کننده و استفاده می شود.   نده و یک شربت شیرین کنندهاز یک پایه سوسپانسیون کن معمولاً موقتی 

های مشابه با این دو، توسط گروه فارماسیوتیکس  فرآوردهدر حال حاضر به صورت تجاری در ایران در دسترس نمی باشند ولی  کننده

دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران تهیه شده و در آینده نزدیک در دسترس بیمارستان ها و داروخانه های خاص  قرار 

 خواهد گرفت. 

 تاکرولیموس 

 

 

 .رعایت گردد 42باشد و باید در تهیه و تجویز دارو نکات جدول شماره  توجه شود که تاکرولیموس جزو داروهای پرخطر می●

 ،از طریق لوله گاواژ شود توان بلع کپسول را نداشته باشد یا در صورتی که بیمار امکان باز کردن کپسول و انحلال آن در آب: 

. همچنین کردگاواژ تجویز یا لیتر آب، دارو را  میلیی سوسپانسیون آن با یک  توان کپسول تاکرولیموس را باز نموده و بعد از تهیه می

لیتر آب به صورت زیرزبانی  ا به صورت مستقیم یا بعد از سوسپانسیون کردن در یک میلیبتوان کپسول را باز کرد و پودر دارو را  می

 30تا  15در دهان نگه دارد و حدود  دقیقه دارو را 15تا  5شود بیمار  تجویز کرد. در صورت تجویز زیرزبانی تاکرولیموس پیشنهاد می

 . دقیقه چیزی نخورد. همچنین تا نیم ساعت ساکشن مکانیکی انجام نشود

 به صورت زیر عمل شود: mg/ml 1برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون:  فرآوردهتهیه 

 میلی گرمی سریع رهش تاکرولیموس داخل یک ظرف کهربایی پلاستیکی تخلیه شود. 1کپسول   30محتوای   •

 میلی لیتر آب استریل به پودر داخل ظرف اضافه شود تا کاملا پخش و خیس شوند. 5 •

میلی لیتر به ظرف کهربایی اضافه  30به عنوان حامل تا رسیدن به حجم شربت شیرین کننده و پایه سوسپانسیون کننده از  1:1با نسبت  •

 شود.  

 نکات:

 ماه در دمای اتاق قابل نگه داری است. 4سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●
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 لیموفت کوفنولات یما

 .رعایت گردد 42باشد و باید در تهیه و تجویز دارو نکات جدول شماره 3 جزو داروهای پرخطر می لیموفت کوفنولاتیماتوجه شود که ●

بدون کوبیدن را  (ت سدیملاولی نه مایکوفنو)ت موفتیل لاقرص مایکوفنودر صورت نیاز می توان  امکان انحلال قرص در آب:

پس از آن مجدداً همان مقدار  گردد.میل یا گاواژ ، مقدار مورد نیاز باز شدن قرصانداخته و پس از  یا سرنگ داخل ظرف حاوی آب

 میل یا گاواژ گردد. مجدداً آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف اضافه شود و 

 به صورت زیر عمل شود: mg/ml 50برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون:  فرآوردهتهیه 

یا با پوشیدن دستکش، گان، عینک و زیر هود دارای تهویه میلی گرمی کاملا  در داخل هاون  500 ت موفتیللامایکوفنوعدد قرص  3 •

 کوبیده شود.ماسک 

 اضافه شود و به خوبی مخلوط شود تا یک خمیر یک دست ایجاد شود. پایه سوسپانسیون کنندهمیلی لیتر  7.5به پودر ایجاد شده  •

 بت غلیظ آلبالو کم کم اضافه شود.میلی لیتر شر 15همزمان با بهم زدن خمیر،  •

ترکیب ایجاد شده به یک ظرف کهربایی مدرج منتقل شود و هاون و دسته هاون چند مرتبه با مقادیر اندکی شربت غلیظ آلبالو شسته  •

 شود و به ظرف کهربایی اضافه شود. 

 افه شود. میلی لیتر به ظرف کهربایی اض 30شربت غلیظ آلبالو برای رسیدن به حجم نهایی  •

 نکات:

 روز در دمای اتاق قابل نگه داری است. 28درجه سانتیگراد( و  8تا  2روز در یخچال ) 210سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 موسیاورل 

 .رعایت گردد 42باشد و باید در تهیه و تجویز دارو نکات جدول شماره  جزو داروهای پرخطر می موسیاورلتوجه شود که ●

میلی لیتر( اضافه شود. پس از  30مقداری آب )مثلا  ، محتوی قرص اورلیموسیا سرنگ به یک ظرف  امکان انحلال قرص در آب:

 ای لیماینکه قرص به طور کامل در آب باز شد، ظرف محتوی دارو و آب به سرعت تکان داده شود و سوسپانسیون تهیه شده بلافاصله 

 افه شود و میل یا گاواژ گردد. . پس از آن مجدداً همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف اضگاواژ گردد

 با قرص های اورلیموس توصیه می شود.دست استفاده از دستکش جهت عدم تماس مستقیم  •
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ن پردن   ولونت 

مقداری آب اضافه کرد و پس اینکه  ندر صورت نیاز می توان به یک ظرف محتوی قرص پردنیزولو امکان انحلال قرص در آب:

قرص به طور کامل در آب باز شد، ظرف محتوی دارو و آب به سرعت تکان داده شود و سوسپانسیون تهیه شده بلافاصله میل یا گاواژ 

همچنین  گردد. پس از آن مجدداً همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف اضافه شود و میل یا گاواژ  شود.

 را خرد کرد و پودر حاصل شده را به ماست، عسل، مربا یا غذای نرم اضافه کرد و میل یا گاواژ گردد.  نمی توان قرص پردنیزولو

 به صورت زیر عمل شود: mg/ml 5برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون:  فرآوردهتهیه 

 به عنوان حامل استفاده شود. شربت شیرین کنندهو  ن کنندهپایه سوسپانسیو از 1:1از نسبت  •

 میلی گرمی کاملا  در داخل هاون کوبیده شود. 50عدد قرص پردنیزولون  10 •

به پودر ایجاد شده مقادیر مشخصی از حامل سوسپانسیون کننده اضافه شود و  به خوبی مخلوط شود تا یک خمیر یک دست ایجاد  •

 شود.

 همزمان با بهم زدن خمیر، مقدار تقریبی از حامل سوسپانسیون کننده کم کم اضافه شود. •

ترکیب ایجاد شده به یک ظرف کهربایی مدرج منتقل شود و هاون و دسته هاون چندین مرتبه با مقدار کمی حامل شسته شود و به  •

 ظرف کهربایی اضافه شود. 

 میلی لیتر به ظرف کهربایی اضافه شود.  100حجم نهایی حامل سوسپانسیون کننده برای رسیدن به  •

 نکات:

 روز در دمای اتاق قابل نگه داری است. 90سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 آزاتیوپرین

 گردد. تیرعا 42دارو نکات جدول شماره  زیو تجو هیدر ته دیباشد و با یپرخطر م یجزو داروها آزاتیوپرین که شود توجه●

، مقدار مورد باز شدن قرصتوان قرص را داخل ظرف حاوی آب انداخته و پس از  می در صورت نیازامکان انحلال قرص در آب: 

پس از آن مجدداً همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف اضافه شود و میل یا  میل یا گاواژ گردد.نیاز 

 گاواژ گردد. 

 به صورت زیر عمل شود: mg/ml 50برای تهیه سوسپانسیون با غلظت  موقت به شکل سوسپانسیون: فرآوردهتهیه 

 به عنوان حامل استفاده شود.شربت شیرین کننده و  پایه سوسپانسیون کنندهاز  1:1از نسبت  •
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 یا با پوشیدن دستکش، گان، عینک و ماسک زیر هود دارای تهویهمیلی گرمی کاملا  در داخل هاون  50عدد قرص آزاتیوپرین  120 •

 کوبیده شود.

 ود تا یک خمیر یک دست ایجاد شود.میلی لیتر از حامل سوسپانسیون کننده اضافه شود و به خوبی مخلوط ش 40به پودر ایجاد شده  •

 همزمان با بهم زدن خمیر، مقدار تقریبی از حامل سوسپانسیون کننده کم کم اضافه شود. •

 ترکیب حاصل به یک بطری مدرج منتقل شود و هاون و دسته هاون چندین مرتبه با حامل شسته شود و به بطری اضافه شود.  •

 میلی لیتر به بطری اضافه شود.  120حامل سوسپانسیون کننده برای رسیدن به حجم نهایی  •

 نکات:

 درجه سانتیگراد( و به دور از نور قابل نگه داری است. 8تا  2روز در یخچال ) 60سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 فلوکونازول 

 

 .رعایت گردد 42باشد و باید در تهیه و تجویز دارو نکات جدول شماره  جزو داروهای پرخطر میفلوکونازول توجه شود که ●

را باز و در مقداری آب حل  فلوکونازول در صورت نیاز می توان کپسول های امکان باز کردن کپسول و انحلال آن در آب:

پس از آن مجدداً همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی  و میل یا گاواژ گردد. کرد یا قرص های آن در مقداری آب حل و  هکرد

 مانده احتمالی دارو به ظرف اضافه شود و میل یا گاواژ گردد. 

 به صورت زیر عمل شود:  mg/ml 1 برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون: فرآوردهتهیه 

 پودر مقداری آب دیونیزه اضافه و به خوبی هم زده شود. این میلی گرمی داخل یک ظرف تخلیه و به  100 فلوکونازولعدد کپسول  5 •

 میلی لیتر به  آن آب دیونیزه اضافه شود. 500سوسپانسیون تهیه شده به ظرف مدرج منتقل شود و برای رسیدن  به حجم  •

 نکات:

 درجه سانتیگراد( قابل نگه داری است. 8تا  2روز در دمای اتاق یا یخچال ) 15سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 کونازولیور  

 .رعایت گردد 42باشد و باید در تهیه و تجویز دارو نکات جدول شماره  جزو داروهای پرخطر می کونازولیورتوجه شود که ●

پس از آن مجدداً  در مقداری آب حل و میل یا گاواژ گردد.کوبید و در صورت نیاز قرص های آن را  :امکان انحلال قرص در آب

 همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف اضافه شود و میل یا گاواژ گردد. 

 به صورت زیر عمل شود:  mg/ml 40 برای تهیه سوسپانسیون با غلظتموقت به شکل سوسپانسیون:  فرآوردهتهیه 
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 به عنوان حامل استفاده شود. شیرین کنندهشربت و پایه سوسپانسیون کننده  از 1:1از نسبت  •

به زیر هود دارای تهویه یا با پوشیدن دستکش، گان، عینک و ماسک میلی گرمی  وریکونازول در داخل هاون  200عدد قرص  24  •

 خوبی کوبیده شود.

د تا یک خمیر یک دست ایجاد به پودر ایجاد شده مقادیر مشخصی از حامل سوسپانسیون کننده اضافه شود و  به خوبی مخلوط شو •

 شود.

 از حامل سوسپانسیون کننده کم کم اضافه شود. یهمزمان با بهم زدن خمیر، مقدار •

 ترکیب حاصل به یک ظرف کهربایی مدرج منتقل شود و هاون چندین مرتبه با حامل شسته شود و به ظرف کهربایی اضافه شود.  •

 میلی لیتر به ظرف کهربایی اضافه شود.  120جم نهایی حامل سوسپانسیون کننده برای رسیدن به ح •

 نکات:

 درجه سانتیگراد( یا در دمای اتاق قابل نگه داری است. 8تا  2روز در یخچال ) 30سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 آسیکلوویر 

از حل شود. پس اضافه شود تا کاملا باز و میلی لیتر(  50یک لیوان آب )حداقل به قرص آسیکلوویر  امکان انحلال قرص در آب:

پس از آن  اینکه قرص به طور کامل در آب باز شد، ظرف محتوی دارو و آب به سرعت تکان داده شود و بلافاصله میل یا گاواژ شود.

  مجدداً همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف اضافه شود و میل یا گاواژ گردد. 

 ریکلوو یوال آس

در صورت نیاز می توان قرص های وال آسیکلوویر را خرد کرد و با آب یا آبمیوه به صورت خوراکی  امکان انحلال قرص در آب:

یا  پس از آن مجدداً همان مقدار آب از آبمیوه استفاده شود. ترجیحاًیا گاواژ استفاده کرد. به علت تلخی دارو، در مصرف خوراکی 

 گاواژ گردد. ای لیظرف اضافه شود و م دارو به یمانده احتمال یبه منظور حل کردن باق آبمیوه

 :به صورت زیر عمل شود mg/ml 50برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون:  فرآوردهتهیه 

 میلی گرمی کاملا  در داخل هاون کوبیده شود. 500 ریکلویوال آسعدد قرص  18 •

 کم کم اضافه شود و  به خوبی مخلوط شود تا یک خمیر یک دست ایجاد شود. کنندهپایه سوسپانسیون میلی لیتر  40به پودر ایجاد شده  •

شسته شود و به  پایه سوسپانسیون کنندهمیلی لیتر از  10خمیر ایجاد شده به یک ظرف کهربایی مدرج منتقل شود و هاون پنج مرتبه با  •

 ظرف کهربایی اضافه شود. 

 میلی لیتر به ظرف کهربایی اضافه شود.  180هایی برای رسیدن به حجم ن شربت شیرین کننده •
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 نکات:

 درجه سانتیگراد( قابل نگه داری است. 8تا  2روز در یخچال ) 21سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 ریکلوو یوال گانس

 .رعایت گردد 42 باشد و باید در تهیه و تجویز دارو نکات جدول شماره پرخطر میجزو داروهای  ریکلوویوال گانستوجه شود که ●

، مقدار مورد باز شدن قرصتوان قرص را داخل ظرف حاوی آب انداخته و پس از  میدر صورت نیاز  :امکان انحلال قرص در آب

پس از آن مجدداً همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف اضافه شود و میل یا  میل یا گاواژ گردد.نیاز 

 گاواژ گردد. 

 به صورت زیر عمل شود: mg/ml 60برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون:  فرآوردهتهیه 

 به عنوان حامل استفاده شود. شیرین کنندهشربت و  پایه سوسپانسیون کنندهاز  1:1از نسبت  •

زیر هود دارای تهویه یا با پوشیدن دستکش، گان، عینک و در داخل هاون  میلی گرمی کاملاً 450عدد قرص وال گانسیکلوویر  16  •

 به خوبی کوبیده شود.ماسک 

به خوبی مخلوط شود تا یک خمیر یک دست ایجاد میلی لیتر از حامل سوسپانسیون کننده اضافه شود و   10به پودر ایجاد شده حدود  •

 شود.

 از حامل سوسپانسیون کننده کم کم اضافه شود. یهمزمان با بهم زدن خمیر، مقدار •

ترکیب ایجاد شده به یک ظرف کهربایی مدرج منتقل شود و هاون و دسته هاون چندین مرتبه با حامل شسته شود و به ظرف کهربایی •

 اضافه شود. 

 میلی لیتر به ظرف کهربایی اضافه شود.  120سوسپانسیون کننده برای رسیدن به حجم نهایی حامل  •

 نکات:

 درجه سانتیگراد( است. 8تا  2روز در یخچال ) 35سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 اسلتامیویر  

 

در صورت نیاز می توان کپسول های اسلتامیویر را باز و با مقداری آب یا مایعات  انحلال آن در آب: امکان باز کردن کپسول و

پس از آن مجدداً همان مقدار آب به منظور حل کردن باقی مانده احتمالی دارو به ظرف  و سپس میل یا گاواژ گردد. هشیرین مخلوط کرد

 اضافه شود و میل یا گاواژ گردد. 
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 :به صورت زیر عمل شود mg/ml 6 برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون: فرآوردهتهیه 

آب )یا حلالی دیگر(  یمیلی لیتر مقدار 100)مانند بطری آب معدنی( با حجم حداقل  اتیلن ترفتالاتپلیدر یک بطری از جنس شیشه یا  ▪

 حاوی حلال اضافه شود.  میلی گرمی اسلتامیویر را باز کرده و محتوی آنها به طور کامل به بطری 75عدد کپسول  8ریخته و 

 دقیقه به خوبی هم زده شود تا تمامی پودر دارو خیس گردد. 2به مدت  ▪

 بطری اضافه شود. میلی لیتر به آرامی به 100حلال مورد نظر برای رسیدن  به حجم  ▪

 ثانیه به خوبی تکان داده شود، تا ماده موثره کاملا حل شود. 30درب بطری محکم بسته شود و به مدت  ▪

 نکات:

 درجه سانتیگراد( قابل نگه داری است. 8تا  2روز در یخچال ) 35روز در دمای اتاق و  5سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●

 کولیک اسید  اورسودئوکسی 
 

 

را خرد کرد و  دیاس کیکول یاورسودئوکسدر صورت نیاز می توان قرص  امکان باز کردن کپسول و یا انحلال قرص در آب:

 یا کپسول های آن را باز کرد و  پودر دارو را به ماست، مربا یا غذای نرم اضافه کرد. 

 به صورت زیر عمل شود:  mg/ml 60برای تهیه سوسپانسیون با غلظت موقت به شکل سوسپانسیون:  فرآوردهتهیه 

 هاون تخلیه شود.داخل میلی گرمی  300کپسول   12محتوای   •

 اضافه شود و به خوبی مخلوط شود تا یک خمیر یک دست ایجاد شود. نحاصل مقدار کمی گلیسیری به پودر •

 میلی لیتر از شربت ساده  کم کم اضافه شود. 60همزمان با بهم زدن خمیر، کمتر از  •

ترکیب ایجاد شده به یک بطری مدرج منتقل شود و هاون و دسته هاون چند با مقادیر اندکی شربت ساده شسته شود و به بطری اضافه  •

 شود. 

 میلی لیتر به بطری مندرج اضافه شود.  60شربت ساده  برای رسیدن به حجم نهایی  •

 نکات:

 درجه سانتیگراد( قابل نگه داری است. 8تا  2روز در یخچال ) 35سوسپانسیون تهیه شده به مدت  ●

 قبل از هر بار استفاده به خوبی تکان داده شود. ●
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و  شیپا شاتیآزما ستی: چک لدهمفصل 

 یمصرف یداروها
 

 

 

 

به عنوان در این فصل داروهای اصلی مورد استفاده پس از پیوند به صورت کلی جهت دسترسی سریع، در قالب جدول ارائه شده است تا 

چک لیستی از داروهای مختلف مورد نیاز در مقاطع زمانی مختلف بعد از پیوند مورد استفاده قرار گیرد. همچنین تست های مورد نیاز 

پس از پیوند و تواتر آنها در قالب جداولی در این فصل گنجانده شده است. توجه شود که جهت دستیابی به جزئیات مطالب به فصول 

 شود.کتاب مراجعه 
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  کبد کودکان وندیمورد استفاده پس از پ یداروها

برای پیشگیری از رد پیوند، وقایع ترومبوتیک، بروز زخم گوارشی و عفونت های مختلف داروهای مختلفی پس از انجام پیوند کبد 

، 43همگی در شانس بقا بیمار و بافت پیوندی موثرند. در جدول شماره فرصت طلب ویروسی، باکتریایی و قارچی مورد نیاز است که 

  چک لیست کلی از داروهای اصلی که پس از پیوند برای بیمار باید شروع شود، ارائه شده است.  

 

 کبدداروهای مورد استفاده پس از پیوند چک لیست   -43جدول شماره 

 نکات  زمان تجویز بعد از پیوند دوزینگ  نام دارو  

ی ایمونوساپرسیو
داروها

 

 متیل پردنیزولون

 

 

، روز اول و mg/kg20 روز جراحی  •

 mg/kg 10-20دوم 

 

 2تا  0روزهای  •

 

 

در موارد که بیمار در زمینه بیمارهای اتوایمیون پیوند شده  •

می شوند، استروئید  De novoاند یا دچار هپاتیت اتوایمیون 

 بیمار پس از ماه ششم ادامه خواهد یافت. 

در مواردی که رژیم اینداکشن حاوی بازیلیکسیمب باشد،  • 6تا انتهای ماه  3روز  • و تیپر طبق پروتکل mg/kg 1شروع با  • پردنیزولون 

  دوزینگ استروئید بیمار متفاوت خواهد بود.

 تاکرولیموس

 

-mg/kg/dose  0.05شروع با دوز •

، دو بار در روز و سپس تنظیم بر 0.1

 اساس سطح خونی

 در طول عمر •

 

در بیمارانی که کاندید دریافت رژیم رنال اسپیرینگ  •

هستند، شروع تاکرولیموس ممکن است تا روز پنجم به تعویق 

 افتد. 

مایکوفنولات 

 موفتیل/ سدیم

 

 mg/kg مایکوفنولات موفتیل با دوز  •

دو بار در روز مایکوفنولات  10-15

دو بار در   mg/kg6.5-10 سدیم با دوز 

 روز 

قطع دارو براساس   – 1از روز   •

اندیکاسیون شروع آن و شرایط 

 بیمار

به صورت روتین در رژیم نگهدارنده وجود ندارد  و تنها  •

در بیمارانی که کاندید دریافت رژیم رنال اسپیرینگ هستند یا 

بیمارهای اتوایمیون پیوند شده اند، در نظر گرفته در زمینه 

 شود. 

ی آنتی میکروبیال
ت ها با داروها

ی از عفون
پیشگیر

 

 گانسیکلوویر 

 

 

 

• mg/kg 5 

 

 

 

شروع طی روزهای ابتدایی پس  •

از پیوند و خاتمه تا زمان شروع 

 وال گانسیکلوویر 

 

جهت پیشگیری  pre-emptiveبرای بیمارانی که از روش  •

استفاده می شود، نیازی به دریافت )وال(  CMVاز 

گانسیکلوویر ندارند و تنها در صورت داشتن اندیکاسیون 

)وال( آسیکلوویر برای آنها  VZVو یا  HSVپروفیلاکسی 

 حداقل یک ماه در نظر گرفته شود. 

 وال گانسیکلویر 

 

• Dose (mg) = 7×BSA×CrCl  
 

 

یی پس ابتدا یروزها یشروع ط •

از پیوند تا ماه سوم در بیماران با 

ریسک متوسط و تا ماه ششم در 

 بیماران با ریسک بالا

 

 کوتریموکسازول

 

 

• mg/kg 5-10  یکبار در روز، هفت

دوبار در  mg/kg 2.5-5روز هفته یا 

 روز، دو یا سه روز در هفته

 12الی  6تا ماه  1روز  •

 

 

 

 1تا ماه  0روز  • mg/kg 6 • فلوکونازول 

 

پروفیلاکسی ضد قارچ فقط برای بیماران دارای ریسک  •

 فاکتور عفونت کاندیدا در نظر گرفته شود.

در صورت وجود ریسک فاکتورهایی برای آسپرژیلوس،  •

وریکونازول یا آمفوتریسین یا کسپوفانژین جهت پروفیلاکسی 

    در نظر گرفته شود.
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ی گوارشی
داروها

 یاپنتوپرازول  

 فاموتیدین

• mg/kg 1 

• mg/kg 1-2 

  6-3تا ماه  0روز 

ک
ی آنتی ترومبوتی

داروها
 هپارین  

 

 

 

• U/kg/h 5-10 (U/kg/h 10-20  در

 بیماران با ریسک بالا(

 

 

)در بیماران با   7تا  0روز  •

 (14ریسک بالا تا روز 

 

 

 50کمتر از  aPTTهپارین به شرط نبود شواهد خونریزی،  •

 3mm/ 30000و پلاکت بیشتر از  2کمتر از  INRثانیه، 

 شروع شود.

• aPTT  :در بیماران با ریسک بالا  65تا  45هدف(aPTT 

 هدف بالاتر خواهد بود.(

  6شدن بیمار تا ماه  Poپس از  • mg/kg/day 3-5 • آسپرین

 

 

 کبد کودکان وندیفالوآپ استاندارد پس از پ یو تست ها شاتیآزما

 دهد یامکان را م نیا درمان کودکان پیوند شده تحت نظر آنها  قرار دارد،که  تیم درمانیبه  کیستماتیس پایشپروتکل  کیاستفاده از 

. جدول یابد یم شیزودهنگام مشکلات بالقوه افزا صیاحتمال تشخ جهی، در نته به صورت دقیق و حساب شده بیماران را پیگیری کنندک

این  45پس از پیوند و جدول شماره  طی یک ماه اول را فالوآپ استانداردآزمایشات و تست های  شامل یشنهادیپ یریگیبرنامه پ کی 44

 ند.ارائه می ده وندیپس از پ دومماه  از راموارد 
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 فالوآپ استاندارد طی یک ماه اول پس از پیوندآزمایشات و تست های  -44جدول شماره 

 30 -15روز  14-11روز 10روز  9روز  8روز  7روز  6روز  5روز  4روز  3روز  2روز  1روز  0روز  نوع تست 

 هفتگی هر دو روز x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 1  x 1  x 1  گازهای خونی

CBC  x 2  x 2  x 2  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1 هفتگی هر دو روز 

INR, PT, PTT 

Fibrinogen 
 x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1 - - - - هفتگی 

 ,Na, K, Mgالکترولیت ها )

Ph, Ca) 
 گلوکز

 

 x 2  x 2  x 2  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1 هفتگی هر دو روز 

 ,BUN عملکرد کلیوی شامل

Creatinine 
 x 2  x 2  x 2  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1 هفتگی هر دو روز 

 ,ASTعملکرد کبدی شامل

ALT, Bilirubin, γGT 
 x 2  x 2  x 2  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1 هفتگی روزانه 

غلظت تراف خونی 

 تاکرولیموس

 x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1  x 1 هفتگی هر دو روز 

  هفتگی x 1  پروفایل لیپید

EBV PCR 

CMV PCR 
 x 1 هفتگی  

 هر دو روز روزانه x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 2  x 1  x 1  x 1  اولتراسونوگرافی و داپلر کبد
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 وندیپس از پ دومماه  ازاستاندارد  یفالوآپ هاآزمایشات و تست های   -45جدول شماره 

 نحوه ارزیابی نوع تست زمان

 ههر دو هفت mTORیا مهارکننده  CNI غلظت تراف خونی  و سوم ماه دوم

 ههر دو هفت عملکرد کبدی

 ههر دو هفت الکترولیت ها 

 ماهانه CBCعملکرد کلیوی و 
EBV PCR هر دو هفته 

CMV PCR • ماهانه در صورت دریافت پروفیلاکسی با آنتی وایرال 

 pre-emptive هفتگی در صورت انتخاب روش  •

 ههر دو هفت mTORیا مهارکننده  CNI غلظت تراف خونی  ماه چهارم تا ششم

 ماهانه عملکرد کبدی

 ماهانه  ها تیالکترول

 ماهانه CBCعملکرد کلیوی و 
EBV PCR ماهانه 

CMV PCR 

 
 ماهانه در صورت دریافت پروفیلاکسی با آنتی وایرال •

تنها در  pre-emptive هفتگی در صورت انتخاب روش  •

 بیماران با ریسک بالا

 ماهانه mTORیا مهارکننده  CNI غلظت تراف خونی  ماه هفتم تا دوازدهم

 هر دو ماه عملکرد کبدی

 هر شش ماه الکترولیت ها 

 هر دو ماه CBCعملکرد کلیوی و 
EBV PCR ماهانه 

CMV PCR  عفونتدر صورت علامت دار شدن بیمار و یا شک به 

 هر سه ماه mTORیا مهارکننده  CNI غلظت تراف خونی  ماه سیزدهم تا بیست چهارم

 در هر ویزیت عملکرد کبدی

 در هر ویزیت    ها تیالکترول

 در هر ویزیت  CBCعملکرد کلیوی و 
EBV PCR هر سه ماه در بیماران با ریسک بالا 

CMV PCR 

 
 یا شک به عفونتدر صورت علامت دار شدن بیمار و 

 در کودکان پیوند شده در زمینه سندروم آلاژیل معاینه چشم با فوندوسکوپی 

  ونیناسیجهت انجام واکس یسرولوژ یتست ها

 هر شش ماه mTORیا مهارکننده  CNIغلظت تراف خونی  ماه بیست و چهارم <

 هر شش تا دوازده ماه عملکرد کبدی

 دوازده ماههر شش تا  الکترولیت ها 

 هر شش تا دوازده ماه CBCعملکرد کلیوی و 
EBV PCR 

CMV PCR 
 در صورت علامت دار شدن بیمار و یا شک به عفونت
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