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 الخلاصة

اضطراب شحم الدم على أنه مستويات غير طبيعية في البلازما من البروتين الشحمي منخفض  يُعرَّف  

الكثافة، والشحوم الثلاثية، والكوليسترول الكلي. ترتبط هذه الحالة المرضية بتطور أمراض مختلفة، مثل داء 

طرابات بمعدل كبير  السكري وأمراض القلب والأوعية واحتشاء العضلة القلبية الحاد. ترتبط كل هذه الاض

للوفاة على الصعيد العالمي، لذلك، فإن إيجاد نهج مناسب للوقاية والعلاج من فرط شحم الدم كان محط  

يحدث  ، الذي  لالتهاب البنكرياس الحاد   ارتفاع شحوم الدم ثالث أكثر الأسباب شيوعاً يعد   .أنظار الباحثين

يعانون من اضطراب أساسي في  عند عادةً   الذين  البروتين    المرضى   حالات د  بوجو و   الشحمياستقلاب 

كما تم التنويع على دور النظام    الأدوية.ستخدام بعض  مرض السكري أو تعاطي الكحول أو ا ثانوية مثل

 الغذائي ونمط الحياة المتبع في مثل هذه الاضطرابات 

، بالإضافة إلى الأدوية الواعدة في ezetimibe  الستاتين،   تم التركيز على الأدوية التقليدية للعلاج مثل

الدم، مثل   البيمبيدويك ومثبطات  مجال خفض شحوم  الجينينة  ANGPTL3حمض  العلاجات  ، وبعض 

كالأضداد وحيدة النسيلة، وأخيرا تم التطرق إلى بعض العلاجات النباتية المفيدة في تنظيم مستوى شحوم  

 الدم مثل الشاي الأخضر والثوم. 
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Abstract 
Dyslipidemia is defined as abnormal plasma levels of low-density lipoprotein, 

triglycerides, and total cholesterol. This pathological condition is associated with 

the development of various diseases, such as diabetes mellitus, cardiovascular 

disease and acute myocardial infarction. All of these disorders are associated 

with a high rate of death globally, therefore, finding an appropriate approach to 

the prevention and treatment of hyperlipidemia has been the focus of the 

researchers. Hypertriglyceridemia is the third most common cause of acute 

pancreatitis, which usually occurs in patients with an underlying disorder of 

lipoprotein metabolism and in the presence of secondary conditions such as 

diabetes, alcohol abuse, or use of certain medications. The role of diet and 

lifestyle in such disorders has also been diversified 

The focus was on traditional drugs for treatment such as statins and ezetimibe, 

in addition to promising drugs in the field of lowering blood lipids, such as 

bempedoic acid and ANGPTL3 inhibitors, and some genetic therapies such as 

monoclonal antibodies. and garlic. 
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 : مقدمةال .1

حالة تشمل العديد من الاضطرابات الوراثية والمكتسبة التي    كتعريف  Hyperlipidemia  الدم  ومفرط شحيعد  

في    للغاية  اضطراباً شائعاً الدم    ومتصف مستويات الدهون المرتفعة داخل جسم الإنسان. يعتبر فرط شح

  فرط شحميات الدم على أنه ل  يوجد تعريف أكثر دقة  .جميع أنحاء العالم وخاصةً في نصف الكرة الغربي

  الثلاثية، شحوم  الأو    الكلي،الكوليسترول    أو  (،LDLمنخفض الكثافة )  ليبوبروتينال  كل من  ارتفاع في مستويات 

الطبيعي ل  %90  أكبر من  بنسبة  الليبوبروتينات أو   المستوى  الدم  عن  يترافق    ،بالعامةمقارنةً  شحوم  وقد 

  شحوم تشتمل ال  الطبيعيين،المقارنة مع الأشخاص  عند    %10بنسبة أقل من    HDLمستوى    بانخفاض في

  ، ليبوبروتينات ال  ،VLDL،  LDL  لومكرونات،شيال  الدهنية،البروتينات    الكوليسترول،كل من    عادةً مستويات 

 .HDLو

غالبا ما تكون هذه الاضطرابات عديمة الأعراض، ولكن في بعض الحالات قد تترسب الدهون في الأنسجة  

دهون حول الجفن، وفي الحالات الأكثر خطورة تترسب الدهون ما تترسب هذه ال  غالباً أو  السطحية للجسم،  

قرب الأوتار، وتكون هذه الترسبات أكثر عمقًا وتبدو كنتوءات تحت الجلد في منطقة الكوع والركبة والمؤخرة، 

في الحالات التي تتجاوز فيها قيمة ثلاثيات الغليسريد  ملليمترات. 5وغالبًا ما يزيد قطر هذه النتوءات عن 

ملليمتر، قد تترسب الدهون بشكل مكثف في الأوعية الدموية في شبكية العين، وهي حالة تسمى    200عن  

 فرط شحميات الدم في الشبكية. 
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 xanthoma حول الأجفان وفي الأوتار صفراوية(: أورام 1) شكل

عند    قبل عمر الخمسين، ولكنها تصبح أكثر شيوعاً   لدى الذكور   أكثر شيوعاً   فرط الشحومتكون اضطرابات  

تعد الاضطرابات  كما   .الأنثويةبعد سن الخمسين، وقد يكون ذلك بسبب التأثير الوقائي للهرمونات    ناث الإ

 العرق الأسود. عند   وذوي الأصل الإسباني، وأقل شيوعاً  العرق الأبيض عند   الشحمية أكثر شيوعاً 

 أنواع الليبوبروتينات المرتبطة باضطرابات شحوم الدم:  1.1
يتألف من    :الليبوبروتينات هي جزيئات مكروية تتكون من مكونات شحمية وبروتينية. المكون الشحمي 

الفوسفوليبيدا الثلاثية،  الشحوم  الكوليسترول،  من  ومؤستر  حر  المعروف   ت.شكل  البروتيني  المكون 

ربيطة في تفاعلات الارتباط    ويعد بمثابة  ،لبنية الجزيء  يةثباتاليؤمن    الذي  بالأبوليبوبروتين أو أبوبروتين

 أو كتميم أنزيمي في التفاعلات التي تنظم استقلاب الليبوبروتين. ،بمستقبلات الليبوبروتين

الأحماض الدسمة القادمة من الشحوم الثلاثية والكوليسترول تصطنع من  جزيئات  هي  :  الشيلوميكرونات

 الممتص من الأمعاء الدقيقة عن طريق الخلايا الظهارية.
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 أنواع الليبوبروتينات وبعض خصائصها: التالييوضح الجدول 

 : خصائص البروتينات الشحمية في البلازما 1جدول 

 فرط شحوم الدم والتصلب العصيدي: . 2
ي التعريف، قد يحدث فرط شحميات الدم نتيجة لبعض الاضطرابات الوراثية، وعادةً ما  كما ذكر سابقا ف

بالتصلب  (. Atherosclerosis)العصيدي    يتم الاشتباه بوجود خلفية وراثية عند ظهور أعراض الإصابة 

الشرايين  حيث يعد فرط شحوم الدم سبباً رئيسياً للتصلب العصيدي والحالات المرتبطة به، مثل أمراض  

(، وأمراض الأوعية الدموية الدماغية، وأمراض الأوعية الدموية الطرفية. على الرغم  CHDالاكليلية بالقلب )

من انخفاض نسبة حدوث هذه الأمراض المرتبطة بالتصلب الى أنها لا تزال مسؤولة عن المراضة والوفيات 

 بين متوسطي العمر وكبار السن بنسبة كبيرة.  

 التصلب العصيدي: عوامل خطر 1.2
من أهم العوامل للإصابة بالتصلب العصيدي بالإضافة   يعد اضطراب شحوم الدم وفرط ضغط الدم الشرياني

  ، 2  لنمطداء السكري من ا  الدم،ارتفاع ضغط    تدخين،ال  ،HDL-Cانخفاض    ،LDL-Cارتفاع  الـتالية:  عوامل  لل

لدى   قصة عائلية إيجابية )وجود داء اكليليوجود    ،سنة(  65  >النساء    سنة؛  55>الرجال)العمر  بتقدم  ال

بالدسم المشبعة وحمية عالية  قريب من الدرجة الأولى البدانة ونمط الحياة )غذاء غني  (، بالإضافة إلى 
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الحريرات(. كل هذه العوامل تؤدي الى زيادة احتمال حدوث التصلب العصيدي وبالتالي الإصابة بأمراض 

 2.4% من  38.4أهم أسباب الوفيات في الولايات المتحدة الأمريكية )شكلت  قلبية وعائية والتي تعد من  

 (. 2001مليون وفاة في الولايات المتحدة الأمريكية خلال العام 

 آلية حدوث التصلب العصيدي:  2.2
مما يؤدي إلى   ،بالشحومالمحملة    النسج الضامةتراكم    نتيجة  شرايينلل  اً تضيقيسبب التصلب العصيدي  

  حالة التهابية الشرايين المعرضة بشكل خاص ل  بيننقاط التفرع    عند   يحدث ذلك خاصةً و   رغوية،يا  تكوين خلا

عن فرط شحميات الدم والضغط التأكسدي. تعتمد المراحل المختلفة لتصلب الشرايين على الإجهاد   ناجمة

شحميات الدم   اضطراب يمكن أن يؤدي ارتفاع ضغط الدم أو  كما    ،التأكسدي والخلل البطاني والالتهاب 

هذهإلى   يعد    حدوث  مستقل.  بشكل  الحالات    اضطراب المراحل  من  الدم  وارتفاع ضغط  الدم  شحميات 

وموت   الدموية،وإعادة تشكيل الأوعية    الخلايا،مما يؤدي إلى تكاثر    البطانة،  سبب تلفالمرضية التي ت

ا  المبرمج،الخلايا   الالتصاق  جزيئات  زيادة  مع  الخلايا  نفاذية  والخلايا  وزيادة  الوحيدة  الخلايا  تربط  لتي 

هذه يتم إعادة توجيه    المقابل، من العوامل الفيزيولوجية المرضية. في    سيءاللمفاوية التائية لتكوين مزيج  

والسيتوكينات    العوامل الكيميائية  الجاذبات  الدموية    الالتهابيةبواسطة  الأوعية  داخل  حيث    الداخلية،إلى 

بشكل لا يمكن السيطرة    ةالمؤكسد   LDL  تلتقم جزيئات التي    لى خلايا مولدة لليفاتتمايز الخلايا الأحادية  

في    سبب الضرر البطاني أيضاً تي  ذلك،. علاوة على  ولويحات التصلب العصيديخلايا رغوية    لتشكلعليه  

وارتفاع ضغط الدم لدى مرضى    المتناسب،وانقباض الأوعية الدموية غير    الوعائي،فقدان النشاط الحركي  

مما    ،لدى مرضى الضغط المرتفعبينما يحدث ارتفاع إضافي في ضغط الدم    الدم،اضطراب شحميات  

 يخلق حلقة مفرغة ذاتية الاستمرارية تؤدي إلى تفاقم تطور وتقدم آفات تصلب الشرايين.

من    كبيراً   الرئيسي لأمراض القلب والسكتة الدماغية. من المعروف أن عدداً   الشرايين السبب تصلب  يعد  

شحميات الدم والسكري والسمنة قد أصيبوا بأضرار في    واضطراب المرضى المصابين بارتفاع ضغط الدم  
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تصلب   بسبب  الدموية  علاوةالشرايينالأوعية  من    ذلك،على    ،  يعانون  الذين  المرضى  من  العديد  فإن 

والخلل  شح  اضطراب  الشرايين  بتصلب  يصابون  الدم  الشحمي    البطاني،ميات  البروتين  في  والتغيرات 

(Apolipo Protien A وعيوب )ب  المنشطة مستقبلات ال( البيروكسيسومPPAR  .هي من بين الأسباب ) 

يصابون بتصلب الشرايين  و عددا كبير من المرضى الذين يعانون من ارتفاع ضغط الدم    يوجد   وبالمثل،

الخلل   تشمل  ذلك  وراء  الكامنة  الأوعية    التأكسدي،والإجهاد    البطاني،والأسباب  تشكيل   الدموية،وإعادة 

شحميات الدم    اضطرابات ارتفاع ضغط الدم و   على الرغم من أنوالخلايا التائية المنظمة المناعية.    والتليف،

 من عوامل  أيضاً   يعد تصلب الشرايين    إلا أن  الشرايين،تصلب  ب   للإصابة  من عوامل الخطر المستقلةيعدان  

( مثل السكتة الدماغية واحتشاء  CVDخطر لارتفاع ضغط الدم وأمراض القلب والأوعية الدموية الأخرى )ال

 عضلة القلب.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

تمثيل تخطيطي للتفاعل  (: 2شكل)
بين عسر شحميات الدم  المعقد 

وارتفاع ضغط الدم في تطور 
 تصلب الشرايين. 
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 علاج التصلب العصيدي:3.2
العلاجية   الخيارات  من  العديد  العصيدي،و   لعلاجتتوفر  التصلب  الستاتين  تدبير  الأدوية  هذه    ات وتشمل 

بالإضافة    ،(ARBsوحاصرات مستقبلات الأنجيوتنسين )  ،(ACE-Iومثبطات الإنزيم المحول للأنجيوتنسين )

فقد ثبت أن نمط    ذلك،إلى التدخلات الجراحية مثل رأب الأوعية لتوسيع الشرايين الضيقة. بالإضافة إلى  

 الحياة الصحية لها فوائد وقائية وعلاجية. 

 :الستاتينات1.3.2

أكبر من درجة التضيق التي تسببها. قد تؤثر    سريريةإن قابلية تعرض اللويحات للتمزق والتجلط له أهمية  

وحيدة  تمنع تسلل الخلايا    أنهايقال  حيث  للكوليسترول على استقرار اللويحة بعدة طرق.    الخافضة  الأدوية

تحلل البروتينات المعدنية مكونات  للمطرق الخلوي، حيث    البلعميات إلى جدار الشريان وتمنع إفراز    النوى 

يبدو أيضًا أن  العصيدة الشريانية.  لويحات  المغطي لوبالتالي تضعف الغطاء الليفي    الخلوي،خارج  المطرق  

  وي موت الخلالالملساء وتعزيز    العضلية  الخلاياعن طريق منع تكاثر    الستاتينات تعدل خلوية جدار الشريان

 المبرمج. من المثير للجدل ما إذا كانت هذه الآثار ستكون مفيدة أو ضارة إذا حدثت في الجسم الحي.

تضخم  الالمبرمج إلى تأخير    وي الملساء وتعزيز موت الخل  العضلية   الخلايا يمكن أن يؤدي انخفاض تكاثر  

وتحريض موت الخلايا المبرمج   تكاثر الخلايا الناجم عن الستاتين إن تثبيط للاهتمام،ولي. ومن المثير الأ

البروتين المرتبط    وفينلةالحيوي للأيزوبرينويد    الاصطناع الستاتينات على    تؤثرقد امتد ليشمل بيولوجيا الورم.  

 .يغير تطور الأورام الخبيثة  مما قد  سلائف الكوليسترول ميفالونات   اصطناعبتخفيض 

  ه على الرغم من أن   ،عصيديتصلب الالفي حالة    يعد اضطراب شحميات الدم عاملًا حاسمًا يجب مراعاته 

المفرط هو الهدف   LDLإلا أن  ،HDLالثلاثية مع انخفاض مستويات  الشحوم يات بارتفاع مستو  يرتبط أيضاً 

  مستويات   خفض   في  بالستاتينات من العلاجات الدوائية الأكثر شيوعاً العلاج  يعد   .العلاجي الأكثر شيوعاً 

LDL-C،    مستويات   للكوليسترول تقلل بشكل فعال من  الخافضةعلى الرغم من أن العقاقير  LDL،    إلا أن بعض
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لا تزال هناك بعض الأدلة على أن العقاقير    ذلك،ومع    .الثلاثيةبدلًا من الدهون    LDLتشير إلى    الأبحاث 

نات أيضًا بتأثيرات  . تتمتع الستاتيHDL  مستويات   للكوليسترول يمكن أن تزيد بشكل طفيف من  خافضةال

 سمية كبدية.  حالات و وقد تم الإبلاغ عن مستويات عالية من ناقلات الأمين  جانبية،

ن  عام، بشكل    أن تحسن  التكلفة ويمكن  فعالة من حيث  الستاتينات  تقليل    وعيةتعتبر  الحياة عن طريق 

 المفرطة في المرضى الذين يعانون من اضطراب شحميات الدم.  LDL-Cمستويات 

 :ACEi-ARBsللأنجيوتنسين وحاصرات مستقبلات الألدوستيرون  المحولمثبطات أنزيم 2.3.2
 Ang-IIكل من مستقبلات  دور تم الإبلاغ عن ،عصيديالتصلب ال في تطور  RAAS للدور الذي يلعبهنظرًا 

المرضى الذين    فعالة لعلاجهي خيارات    ARBsأو    ACE-Iفإن    ن،الشرايي ث آفات تصلب  احد إ  في  AT1و

كأدوية   حيث تعمل  ،تصلب الشرايين   عرقلةعلى    ARBsو  ACE-Iترتبط قدرة    ،يعانون من تصلب الشرايين 

 التأكسدي،عن طريق تقليل الإجهاد    يتم ذلك  مضادة لتصلب الشرايين بخصائصها المضادة للأكسدة.  فعالة

النيتريك  كما   لأكسيد  البيولوجي  التوافر  إمكانيةيزداد  يقلل    مع  البطاني.  الخلل    أكسدة من    ACE-Iعكس 

NADPH    ويخففROS    أن    للاهتمام،ومن المثير  .  لأكسيد النيتريك  الحيوي مع زيادة التوافرACE-I    مع مجموعة

  ية علاجالقارنت إحدى الدراسات آثار  . كما  الشرايينعلى تصلب  الأكبر    علاجيال  الـتأثير  تمتلكالسلفهيدريل  

كل من مجموعة  حيث خفضت  لدى مرضى ارتفاع ضغط الدم.  التصلب العصيديعلى    ARBو  ACE-Iل

ملحوظ  ARBو  ACE-Iعلاج   للشريان    بشكل  الداخلية  الطبقة  متماثل  السباتيسماكة  المثير    ،بتأثير  ومن 

 ذلك، العلاج المفضل. ومع  كان هو    وبالتالي  ARB واسطةكانت التأثيرات الجانبية أقل بالعلاج ب  للاهتمام،

 يقلل من تراكم الترسبات. (ARBوهو ) اللوسارتانفقد ثبت أن 

المرضى الذين يعانون   عند   Ang-IIتشير الدراسات إلى أن الحد من التأثيرات المسببة لتصلب الشرايين لـ  

 ات المتاحة حاليًا. من ارتفاع ضغط الدم الشحمي وتصلب الشرايين من بين الخيار 
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 دور نمط الحياة في علاج التصلب العصيدي: 3.3.2
  اتباعفضلًا عن    والسكرية،إن وباء السمنة العالمي الحالي هو نتيجة الاستهلاك المفرط للأغذية الدهنية  

. يمكن أن تشجع اختيارات نمط الحياة  أنماط الحياة التي تتسم بقلة الحركة خلال السنوات الأخيرة نسبياً 

 الصحية بما في ذلك الأمراض القلبية الوعائية.  المشاكلالسيئة على تطوير مجموعة متنوعة من 

الكحول والتدخين والنظام  بما في ذلك الإفراط في تناول   السلبية،يوصى بشدة بتجنب خيارات نمط الحياة   

 الغذائي السيئ وقلة ممارسة الرياضة.

 الكحول: 1.3.3.2
على مستويات الدهون في الدم.   تأثيرهوقد ثبت    ،للبول يمكن أن يخل بتوازن سوائل الجسم  اً مدر   يعد الكحول

ة إلى تعطيل  بينما يؤدي استهلاك الكحول بكثر  ،LDL-C لل رافعةقد يكون للاستهلاك المعتدل للكحول آثار 

 التمثيل الغذائي للدهون. 

 التدخين: 2.3.3.2
المؤكسدة،  العوامل  لأنه يعزز إنتاج    ،في التسبب في تصلب الشرايين  يعد التدخين عاملًا آخر يلعب دوراً 

يحتوي دخان السجائر على نسبة عالية من الجذور الحرة والمواد    كما  للأكسدة.  ةالمضاد   العوامل  ويضعف

التي تسبب الإجهاد التأكسدي في الجسم. قد يؤدي الإقلاع عن التدخين إلى تحسين أداء   المؤكسدة الأخرى 

 البطانة وتقليل خطر الإصابة بتصلب الشرايين. 

 : الحمية 3.3.3.2
يرتبط الاستهلاك والالتزام بالنظام الغذائي الصحي بمرور الوقت بتقليل مخاطر الإصابة بأمراض القلب 

 . المدى القصيروالأوعية الدموية على 
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 (: عوامل الخطر للتصلب العصيدي3)الشكل 

 فرط شحوم الدم والتهاب البنكرياس الحاد: . 3
بألم شديد في البطن  ،التهابية حادة في البنكرياس  كعمليةالحاد  التهاب البنكرياس  يعرّف   وارتفاع    تتميز 

 ، الماضيةبشكل ملحوظ في العقود القليلة  التهاب البنكرياس الحاد  معدل الإصابة بـ    ازداد إنزيمات البنكرياس.  

 الآن أحد الأسباب الرئيسية للاستشفاء المرتبط بالجهاز الهضمي في الولايات المتحدة. كما يعد 

أكثر ارتفاع شحوم الدم ثالث ، كما يعد ات المرارة وتعاطي الكحول المزمن من الأسباب الرئيسيةيحص تعد 

الاضطراب الأساسي    المرضى الذين يعانون من  عند لالتهاب البنكرياس الحاد. يحدث عادة    الأسباب شيوعاً 

مرض السكري أو تعاطي على    وفي وجود حالة ثانوية مثل عدم السيطرة  ،البروتينات الشحميةفي استقلاب  

 الكحول أو استخدام الأدوية. 

من    ارتفاع شحوم الدم التهاب البنكرياس الحاد الناتج عن أمراض أخرى يشبه التهاب البنكرياس الناجم عن  

فإن المرضى الذين يعانون من التهاب البنكرياس الناجم عن ارتفاع شحوم الدم    ذلك،. ومع  حيث الأعراض 

 ولديهم احتمالية أكبر لفشل الأعضاء.   بأعراض أشد هم أكثر عرضة للإصابة  
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في كل من المرحلة   ضرورياً  أمراً  ي الإصابة بالتهاب البنكرياس الحاد ارتفاع شحوم الدم ف الكشف عن يعد 

ضرورية للوقاية من التهاب البنكرياس    عملية  وهي  ، المرض على المدى الطويل  تدبيرفي مراحل  و   ،الأولية

 الحاد المتكرر.

 الألية المرضية: 1.3
(  FFAالحرة )  دسمةبتراكم الأحماض ال  ملالتهاب البنكرياس المرتبط بفرط الشحو ترتبط الفيزيولوجيا المرضية  

  شحوم ال  تكسر   عملية   لكن   للبنكرياس،ليست سامة    بطبيعتها   الثلاثية  الشحوماستجابة التهابية. إن    وتفعيل 

الأحماض   إلى  البنكرياس  الدسمةالثلاثية  ليباز  الشحمية   تسبب   بواسطة  التهاب  تعتمد  و   ،السمية  شدة 

 هذا التسمم. شدة الاستجابة الالتهابية والضرر الناجم عن   البنكرياس على

  1.7ملغ/دل )  150الدم فوق  في  الشحوم الثلاثية  مستوى  ارتفاع  ( بأنه  HTG)يعرف فرط شحوم الدم الثلاثية  

طلق عندها التهاب بنكرياسي حاد  مليمول/لتر( بعينة الدم الصيامية. لا يوجد عتبة معينة لشحوم الدم يُ 

 حاد بازدياد قيمة الشحوم الثلاثية. البنكرياس الاحتمال حدوث التهاب ولكن يزداد 

.  لتعطي الأحماض الدسمة المشبعة  من خلايا البنكرياس المفرز    بواسطة الليباز  الثلاثية الزائدة  شحومالتتحلل  

وإطلاق الكالسيوم داخل   التهابي،رد فعل    حدوث الحرة إلى    سمةالعالية من الأحماض الد   التراكيزهذه  تؤدي  

لتشكيل  وتفعيل  ،الخلايا الذاتي    التربسينوجين  إلى الهضم  النشط مما يؤدي    وتسبب   ،للبنكرياسالتربسين 

 ، كما تحدث والأوعية الدموية  الخلايا البطانية   سام علىال  رها تأثي بالإضافة ل  ، (acidosis)حماضاً استقلابياً 

 . الالتهابية الذي يفاقم الحدثية نقص تروية

الحرةتزيد   الدسمة  الوسائطمن    أيضاً   الاحماض    interleukin-6و  TNF-alphaمثل    ةالالتهابي   إطلاق 

ظهر أن  ، حيث  الالية المرضيةفي    مهماً   دوراً   هذه  تلعب السيتوكينات الالتهابية، كما    interleukin-10و

 من حدة الالتهاب. يخففاستخدام فصادة البلازما يخفف من هذه السيتوكينات وبالتالي 
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  تحرير يؤدي إلى  كما    ، لية المرضيةفي الآ  في البنكرياس أيضاً   الشعريةتؤثر الاضطرابات في دوران الأوعية  

إلى   يؤدي عدم التوازن هذالاندين.  غإفراز موسع الأوعية البروستا   وتخفيض   A2وكسان  مبالأوعية ثر   قبض م

هذا قد تكون هناك جينات محددة مرتبطة بـ  وحدوث اضطراب بالتروية الدموية،تقلص مفرط للأسرة الشعرية  

الدم    126لـ    اً جيني  تحليلاً   الباحثون أجرى  المرض حيث   لديهم فرط شحوم  لديهم    46منهم  مريض  كان 

٪ فقط في  1.3و  المصابين٪ في  26.1كان    CFTR. ووجدوا أن معدل الطفرة الجينية  التهاب بنكرياس حاد 

  يشير هذا إلى أنه قد يكون هناك مكون متعدد الجينات في   .ليس لديهم التهاب بنكرياس حاد أولئك الذين  

 هذا المرض.تطوير 

 

 

 

 

 

 (: شكل توضيحي لالتهاب البنكرياس الحاد4)الشكل 

 التدبير:2.3
لالتهاب البنكرياس الحاد    الدم مشابه أيضاً العلاج الأولي لالتهاب البنكرياس الناجم عن ارتفاع شحوم إن 

الألم والدعم   اسعافياً مع مسكنات السوائل حيث يتم العلاج بواسطة تعويض  ،أسباب أخرى  الناجم عن

، الضرورةالعلاج بالأنسولين عند  الغذائي. يتم علاج ارتفاع شحوم الدم على وجه التحديد بالفصادة أو

 العلاج: آليات  الجدول الأتييوضح  .الثلاثية الدوائيارتفاع الشحوم  الهيبارين، وعلاج
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 الاعتبار  الألية  الإجراء

إزالة الشحوم الثلاثية، الشيلوميكرونات   فصادة البلازما  

 والسيتوكينات الالتهابية من الدوران. 

تستخدم بالحالات الشديدة لالتهاب 

البنكرياس بفرط الشحوم مترافق مع فشل 

متعدد، التهابات جهازية  وظيفة أعضاء 

 شديدة أو حماض لبني. 

يفعل الليبوبروتين ليباز ليسرع انحلال   أنسولين 

الشيلوميكرونات وخفض معدلات الشحوم  

 الثلاثية.  

يعطى حقناً مستمراً حتى تصبح الشحوم  

 . دل/ملغ 500<الثلاثية  

يزيد من الليبوبروتين ليباز الذي يفكك  هيبارين 

 أحماض دسمة حرة. الشحوم الثلاثية الى

ارتفاع شحوم   نكسخطر عند وجود  

  من الشحمية وتفاقم السمية  الدم،

والنزيف في  الحرة،الأحماض الدهنية 

 . البنكرياس ذيل

والأميلاز والبولة من يزيل الشحوم الثلاثية  ترشيح الدم

السيتوكينات من البلازما لخفض  الدم ويفلتر

 الفعالية الاتلهابية الجهازية.

 الأعضاء؛ارتفاع معدل الإصابة بفشل  

لا تتفوق على العلاجات الأخرى من  

 .حيث النتائج السريرية أو التكلفة

 ارتفاع شحوم الدم في الإصابة بالتهاب البنكرياس : تدبير 2جدول
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 : علاجات فرط شحوم الدم.4

 الستاتينات: 1.4

مثبطات    حيث أنها  ،فضل تحملًا لعلاج اضطراب شحميات الدمالأفعالية و   الأدويةأكثر    من  الستاتينات تعد  

والذي يحفز خطوة مبكرة    ،A ((HMG-CoA) الإنزيم  كو لوتاريل  غ  يلتمي   3-هيدروكسي  -3تنافسية لأنزيم  

الجرعات العالية من العقاقير المخفضة للكوليسترول الأكثر  تمتلك    ،لكوليسترولا  اصطناعمعدل    للحد من

الثلاثية التي تسببها  شحوم  مستويات الأثراً مخفضاً لأتورفاستاتين وسيمفاستاتين(    المثال،فعالية )على سبيل  

  ، HDL-Cإلى بعض العقاقير المخفضة للكوليسترول لرفع مستويات    المرتفعة. يشار أيضاً   VLDLمستويات  

 لا تزال بحاجة إلى إثبات. HDL-Cم من أن الأهمية السريرية لهذه التأثيرات على  على الرغ

ستاتين  اوثقت العديد من التجارب السريرية ذات التحكم الجيد فعالية وسلامة سيمفاستاتين وبرافاستاتين ولوف

من   الحد  في  ا  إحداث وأتورفاستاتين  الشرايين  والس  مميتةال  لاكليليةأمراض  المميتة  الدماغية وغير  كتات 

في تجارب العقاقير المخفضة للكوليسترول هي    الآثار الجانبية كانت معدلات    ومعدل الوفيات الإجمالي.

فيما يتعلق بالأمراض    ثبت ذلكنفسها في مجموعات العلاج الوهمي وفي المجموعات التي تتلقى الدواء.  

بشكل شائع    (CKترانس أميناز الكبد والكرياتين كيناز )مراقبة    التي شملت   العملية،غير القلبية والاختبارات  

 ولون الستاتينات. المرضى الذين يتنا عند 

 ألية التأثير: 1.1.4
من خلال جزء شبيه بحمض الميفالونيك   -   LDLخفض مستويات    -تمارس الستاتينات تأثيرها الرئيسي  

  تمنع   ميفالونات،إلى    HMG CoAعن طريق الحد من تحويل  ريدوكتاز.  HMG-CoAأنزيم    الذي يثبط تنافسياً 

تؤثر الستاتينات على مستويات  كما    الحيوي للكوليسترول.  اع الاصطنالستاتينات خطوة مبكرة ومحددة لمعدل  
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الكوليسترول الكبدي، مما يؤدي إلى زيادة التعبير عن جين    اصطناعالكوليسترول في الدم عن طريق تثبيط  

 . LDL  منخفض الكثافة الشحمي مستقبلات البروتين 

الحر داخل خلايا    الكوليسترول  بـ    الكبد،استجابةً لانخفاض محتوى  المرتبط  الغشاء    SREBPsيتم تشقق 

بواسطة البروتياز وينتقل إلى النواة. ترتبط عوامل النسخ بعد ذلك بالعنصر المستجيب للستيرول في جين  

 .LDLمستقبلات   تدرّكل مستقبلات يتم أيضًا تقلي اصطناعمما يعزز النسخ ويزيد من  ،LDLمستقبلات  

وبالتالي خفض    الدم،من    LDLعلى سطح خلايا الكبد إلى زيادة إزالة    LDLيؤدي العدد الأكبر من مستقبلات   

 . LDL-Cمستويات 

 

 

 

 

 LDL-Cلإنقاص كوليسترول ليبوبروتين منخفض الكثافة  المطلوبة: الجرعات )ملغ( من الستاتينات 3الجدول  
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بشكل   دل/    ملغ  250مستويات الدهون الثلاثية<    تقليليتم    :الثلاثية بواسطة الستاتينات  شحومتخفيض ال

 .كبير بواسطة الستاتين

 Aغلوتاريليل تمي 3-هيدروكسي -3إنزيم  ريدوكتاز : الهياكل الكيميائية للستاتينات والتفاعل المحفز بواسطة5الشكل

(HMG CoA) . 

 الصفراوية: حاصرات الأحماض 2.4
 الخافضة عقاقير  الأو الراتنجات )كوليسترامين وكوليستيبول( من بين أقدم    ةالصفراوي  الأحماض يعتبر كل من  

حيث لا يتم امتصاصهما من الأمعاء. يوصى أيضًا باستخدام    أمانًا،وربما يكونان الأكثر    الدم،شحميات  ل

لأن العقاقير المخفضة للكوليسترول   ،عاماً   20و  11هذه الراتنجات للمرضى الذين تتراوح أعمارهم بين  

إذا كان العلاج بالستاتين لا يخفض    ويةثان  لاجات ما تستخدم الراتنجات كع   غالباً لكن    ،بمفردهافعالة للغاية  

عادة ما يتم وصف الكوليسترامين والكوليستيبول    الستاتين،بشكل كافٍ. عند استخدامه مع    LDL-Cمستويات  

٪ 25بنسبة تصل إلى    LDL-C  مستوى   من  ة العظمى. يمكن أن تقلل الجرععظميالأبجرعات دون الحد  

من   تحد  والإمساك(  )الانتفاخ  الهضمي  الجهاز  في  مقبولة  غير  جانبية  بآثار  ترتبط  .  استخدامهاولكنها 
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يتم تحضيره على شكل هلام لا مائي    ،الاحماض الصفراويةلعزل    جديد   دواءهو عبارة عن    كوليسيفيلام

. لم يتم دراسة  العظمى٪ عند الجرعة  18بنسبة    LDL-C  مستوى   كوليسيفيلام  . يخفض كأقراص ويتم تناوله  

في تجربة    الكوليسترامينتم استخدام    كما  .بعد   الأطفال أو النساء الحوامل  عند سلامة وفعالية هذا الدواء  

 حدوث يقي من    LDL-Cأن خفض    فكرة  وهي إحدى الدراسات لتوثيق  أولي،بشكل    الاكليلي  وقاية الشريان

 أمراض القلب. 

حدثه  ي  الذي  الانخفاض   ذلك مع  مقارنةب  ٪،20بنسبة    LDL-Cو٪  13خفض الكوليسترول الكلي بنسبة  تم  

  ت . تم LDL-C٪ في  8و كوليسترول  ال  مستوى   ٪ في إجمالي5بنسبة    مناسب والذي يقدر  نظام غذائي  اتباع

مما يشير إلى أن    ٪،  19  يقدر ب )المميتة وغير المميتة(    الشريانيةنسبة أمراض القلب  ملاحظة انخفاض ب 

٪ على الأقل في    2الكوليسترول يرتبط بانخفاض بنسبة    مستوى   ٪ في إجمالي  1انخفاض بنسبة  حدوث  

 .الاكليليةأمراض الشرايين ب الإصابة

 ألية التأثير: 1.2.4

لا يتم امتصاص  و الشحنة وتربط الأحماض الصفراوية سالبة الشحنة.    موجبة  الصفراوي الحمض  تكون عوازل  

بواسطة الستاتين يزيد بشكل كبير    ريدوكتاز  HMG-COأنزيم  إن تثبيط نشاط    الكبير،لحجمها    نظراً الراتنجات  

 شحوملا  اصطناعفي  تقترن الزيادة التي يسببها الراتنج في إنتاج حمض الصفراء بزيادة    من فعالية الراتنجات.

  الشحوم المرضى الذين يعانون من ارتفاع كبير في شحوم الدم )مستوى    حدث عند والذي ي  الكبد،الثلاثية في  

قد يتسبب العلاج بعزل حمض الصفراء في    ،ذه الحالات (. في مثل هل/ د   لمم  250الثلاثية الأساسي<  

 . الثلاثية شحومفي مستويات ال كبيرةحدوث زيادات 
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الثلاثية بشكل كبير حتى   شحومكوليسيفيلام قد لا يرفع مستويات الالإلى أن    دى الدراسات الطبية تشير إح

مرضى فرط   عند   LDL-Cويجب أن يكون استخدام كوليسيفيلام لخفض مستويات    المشكلة،يتم حل هذه  

أو يجب تجنب استخدام كوليسيفيلام    بمراقبة متكررة )كل أسبوع إلى أسبوعين(  الثلاثية مصحوباً   الشحوم

 .لدى هذه الحالات 

 النياسين )حمض النيكوتيني(:  3.4
 ،شحميات الدم  فرطأقدم الأدوية المستخدمة في علاج  من كاربوكسيليك-3-حمض بيريدين يعتبر 

 ؤثر على كل أنواع الشحوم. يعرف بدوره المو 

 (: صيغة الحمض النيكوتيني 6)الشكل 

  عن طريق المركب القابل للذوبان في الماء والذي يعمل كفيتامين فقط بعد تحويله    3Bالنياسين هو فيتامين  

NAD    أوNADP  على شكل أميد. يمكن إعطاء كل من النياسين وأميده عن طريق الفم    يصبح، حيث

كخافض    هتطلب تأثير يعلى مستويات الدهون.    فقط  النياسين يؤثر  للفيتامين، على الرغم من أنكمصدر  

النياسين  يعد  .  فقط  الفيتامينات   لإحداث تأثيره المرتبط بخواص الدم جرعات أكبر مما هو مطلوب    شحوم

٪(؛ كما أنه يخفض الدهون الثلاثية بنسبة  40٪ إلى 30)زيادات من  HDL-Cأفضل عامل متاح لزيادة 

بنسبة    LDL-Cويقلل من مستويات    ،٪ )بنفس فعالية الفايبريت والستاتينات الأكثر فعالية(45٪ إلى  35

بشكل   Lp (A)الذي يقلل من مستويات    شحومالدواء الوحيد الخافض لل  النياسين أيضاً يعد    ٪.30٪ إلى  20
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الأخرى يجعل ارتفاع    الشحوم  اضطرابات فإن التحكم الكافي في    ذلك،ومع    ، تقريباً ٪  40بة  بنس  ملحوظ،

Lp (A)    غير ضار. يخفض الإستروجين والنيومايسين مستوياتLp (A)  بالرغم من تأثيره    .بشكل ملحوظ

 .جانبية تحد من استخدامه  تأثيرات إلا أن النياسين له  ،الشحوم مستوى  المفيد على

 التأثير:آلية 1.3.4
في الأنسجة الدهنية، مما  الليباز الحساس للهرمونات    أنزيم  بواسطة   تفكك الشحوم الثلاثيةيمنع النياسين  

مارس يالدهون الثلاثية في الكبد. قد    اصطناعيقلل من نقل الأحماض الدهنية الحرة إلى الكبد ويقلل من  

 adipocyte adenylylعن طريق تثبيط إنزيم    الشحوم  تفكك ات الصلة تأثيرها على  النياسين والمركبات ذ 

cyclase  تم تحديد .GPCR  وتعيينه كـ  لنياسين  لHM74A  ؛ يتم التعبير عنmRNA    بشكل كبير في

مسار  الشحمية  الأنسجة   النياسين  يحفز  التقارب.  عالي  النيكوتين  ارتباط حمض  مواقع  وهما  والطحال، 

HM74A (HM74b) -Gi-adenylyl cyclase    في الخلايا الشحمية، مما يثبط إنتاجcAMP    ويقلل

الثلاثية، وإطلاق الأحماض الدهنية الحرة. قد يثبط    الشحوم  وتفككمن نشاط الليباز الحساس للهرمونات،  

.  diacylglycerol acetyltransferaseالثلاثية، و   اصطناع الدهون يحد من معدل    إنزيماً   ين أيضاً النياس 

يسمح تحديد مستقبلات حمض النيكوتينيك بتطوير مركبات جديدة قد تؤثر على استقلاب الأحماض   كما

 . الدهنية، وعسر شحميات الدم، وفي النهاية تصلب الشرايين

 الجرعة:2.3.4
مستويات    يقلل النياسين العادي أو البلوري   ، حيث في البلازما  الشحميالبروتين    التأثيرات مستويات تشمل  

يوميًا. تتناقص الأدوية التي تؤثر على وظائف   غرام 6إلى   2بجرعات من  البروتين الشحمي عند إعطائه

أيام.    7إلى    4ي غضون  ف  عظمي٪، ويحدث التأثير الأ50٪ إلى  35الكلى والقلب والأوعية الدموية بنسبة  

غرام يوميًا، ولكن    6إلى    4.5بجرعات من    LDL-C٪ في مستويات  25من الممكن إجراء تخفيضات بنسبة  

 أسابيع لتحقيق أقصى تأثير.  6إلى   3يلزم 
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/    ملغ  35)أقل من    HDL-Cالمرضى الذين يعانون من انخفاض مستويات    عند بشكل أقل    HDL-Cيزيد  

الدل بالمرضى  المتوسطة من  ( مقارنةً  الزيادات  لديهم مستويات أعلى. تحدث  إلى  15ذين  ٪ في  ٪30 

قد تحدث زيادات أكبر في المرضى الذين  كما    ؛ HDL-Cالمرضى الذين يعانون من انخفاض مستويات  

. يمكن أن يقلل العلاج المركب مع الراتنجات من مستويات بشكل أساسيطبيعية  HDL-Cلديهم مستويات 

LDL-C   60٪ إلى  40بنسبة تصل إلى .٪ 

 الأثار الجانبية:  3.3.4
وحكة    تشمل التأثيرات الجلدية احمراراً   للنياسين،اثنين من الآثار الجانبية    التوهج وعسر الهضميعد كل من  

والشواك الجلدي  والطفح  العلوي  والجذع  الوجه  البروستا   ،الأسود   في  والحكة  غيتوسط  الاحمرار  لاندين 

ولكنه يتوقف عند معظم المرضى بعد   الجرعة،أسوأ عند بدء العلاج أو زيادة    التوهجالمصاحبة. يكون  

العديد من المرضى.   توهجأسبوع إلى أسبوعين من الجرعة الثابتة. إن تناول الأسبرين كل يوم يخفف من  

تناول    التوهجومن المرجح أن يحدث    فقط،في حالة فقدان جرعة واحدة أو جرعتين    التوهجيتكرر   عند 

شاي( أو مع المشروبات المحتوية على الإيثانول. يتم تقليل  النياسين مع المشروبات الساخنة )القهوة وال

مرتين يوميًا( وإذا تم تناول الدواء بعد   ملغ  250إلى    100العلاج بجرعات منخفضة )  ءبد   في حالة  التوهج

عن طريق استخدام مرطبات   ( متكررةوهي شكوى  )  الجافة الإفطار أو العشاء. يمكن التعامل مع البشرة  

تعامل مع الشواك الأسود باستخدام المستحضرات أو الكريمات التي تحتوي على حمض  ويمكن ال  الجلد،

الساليسيليك. تقل احتمالية حدوث عسر الهضم والنوبات النادرة من الغثيان والقيء والإسهال إذا تم تناول 

عدم  يجب على المرضى الذين لديهم تاريخ من مرض القرحة الهضمية  كما  .  وجبات الطعامالدواء بعد  

 تناول النياسين لأنه يمكن أن يعيد تنشيط مرض القرحة. 
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 : PPAR: منشطات الفيبريكمشتقات حمض  4.4
حمض    النموذج  Clofibrateدواء  يعتبر لمشتقات  هي  الفيبريكالأولي  -pإسترإيثيل    وصيغته 

chlorophenoxyisobutyrate  .  غيمفيبروزيل حمض  بالإضافة لذلك، تحتوي مشتقات حمض الفيبريك على

المهلجنة. تم تطوير عدد من نظائر حمض    الفيبرات يختلف عن    والذي  المهلجنالفينوكسي بنتانويك غير  

 .تستخدم في أوروبا وأماكن أخرى التي  و   ،بيزافيبرات وسيبروفبرات(  فينوفايبرات،  المثال، الفيبريك )على سبيل  

 

 

 

 

 

 
 (: الصيغ الهيكيلية لمشتقات حمض الفيبريك 7)الشكل 

 ألية التأثير: 1.4.4
فإن الآليات التي يتم من خلالها خفض مستويات    البشر، على الرغم من الدراسات المكثفة التي أجريت على  

 .حتى الآن  غير واضحة  لا تزال  ( HDLعالي الكثافة )  الشحميأو رفع مستويات البروتين    الشحمي البروتين  

الدم يتم توسطها من خلال    شحومتشير الدراسات الحديثة إلى أن العديد من تأثيرات هذه المركبات على  

التي تنظم نسخ الجينات. تم تحديد ثلاثة أنماط    (،PPARsتفاعلها مع مستقبلات البيروكسيسوم المنشط ) 

لـ   بـ  γ  وßو  PPAR  (αمماثلة  يتم التعبير عنه بشكل أساسي في الكبد   ، PPARα(. ترتبط الألياف  والذي 

 والأنسجة الدهنية البنية وبدرجة أقل في الكلى والقلب والعضلات الهيكلية.  
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وزيادة    ،الشحميةلأكسدة الأحماض    PPARαتقلل الألياف من الدهون الثلاثية من خلال التحفيز بوساطة  

عزز تصفية البروتينات تأن    امن شأنه   LPLزيادة  حيث أن  .  apoC-IIIوتقليل التعبير عن    ،LPL  اصطناع

والذي يعمل كمثبط للمعالجة    ،apoC-IIIن انخفاض الإنتاج الكبدي لـ  كما أالثلاثية.    بالشحومالغنية    الشحمية

  الحاصلة   . ترجع الزيادات VLDLمن شأنه أن يعزز تصفية    المستقبلات،والتصفية بوساطة    للشحومالتحليلية  

.  HDLمما يزيد من مستويات    ،apoA-IIو  apoA-Iلتعبير    PPARαإلى تحفيز    HDL-Cفايبريت في  بوساطة ال

 . HDLيعتبر الفينوفيبرات أكثر فاعلية من جيمفبروزيل في زيادة مستويات 

 :الاستخدامات العلاجية2.4.4
الفم.    إن دواء غرام في اليوم مقسمة على    2المعتادة هي    وجرعته كلوفيبرات متاح للإعطاء عن طريق 

المرضى الذين لا يتحملون جمفيبروزيل    عند   هذا المركب قليل الاستخدام ولكنه قد يكون مفيداً يعتبر    .دفعات 

دقيقة   30قبل    اليوم،مرتين في    ملغ  600كجرعة    Gemfibrozil (LOPID)أو فينوفايبرات. عادة ما يتم إعطاء  

 من وجبات الصباح والمساء. 

 TRICOR   ،145.  ملغ  200و  134و  67( في كبسولات تحتوي على  LOFIBRAيتوفر الفينوفيبرات العام )

 .ملغ  LOFIBRA  200، و ملغ

 : إزيتيميب وتثبيط امتصاص الكوليسترول الغذائي 3.4.4
عن طريق    LDL-Cومستويات    الكوليسترول الكليمستويات  أول مركب معتمد لخفض  زيتيميب  يعد دواء الإ

بحوالي    LDL-Cامتصاص الكوليسترول بواسطة الخلايا المعوية في الأمعاء الدقيقة. يخفض مستويات  منع  

 ezetimibeالنتائج التي تستخدم    ة ٪ ويستخدم بشكل أساسي كعلاج مساعد مع الستاتينات. بدأت دراس18

 توجد نتائج متوقعة لعدة سنوات. لمولكن  للكوليسترول،مع العقاقير المخفضة 



22 
 

 

 

 

 

 الإيزيتميب  لدواء الكيميائية(: الصيغ 8الشكل)

 التأثير:آلية 4.4.4

المعوية الصائمية  الخلايا  نقل معينة في  يثبط عملية  إلى أن الإيزيتيميب  الحديثة  البيانات  التي  تشير   ،

،  التجارب على البشرالثلاثية. في    للشحومتمتص الكوليسترول. لا يؤثر إزيتيميب على امتصاص الأمعاء  

بنسبة    ezetimibeخفض   الكوليسترول  تعويضية في    54امتصاص  إلى زيادة  أدى    اصطناع ٪، مما 

انخفاض    ن. هناك أيضاً الكوليسترول مثل الستاتي  اصطناع يمكن تثبيطه باستخدام مثبط    الكوليسترول، والذي

والسيتوستيرول بنسبة    كبير في مستويات البلازما من الستيرولات النباتية )يتم تقليل تركيزات الكافسترول

مما يشير إلى أن الإيزيتيميب يمنع أيضًا امتصاص الأمعاء للستيرولات    (،٪ على التوالي   41و ٪    48

مادة   النباتية. في  الكوليسترول  نسبة  انخفاض  في  للكوليسترول  الأمعاء  امتصاص  تثبيط  نتيجة  تتمثل 

 يلومكرونات.شال

من توصيل الكوليسترول إلى الكبد. قد يقلل محتوى    الشيلومكرونات   فييقلل محتوى الكوليسترول المنخفض  

هي بروتينات    الشيلومكرون ايا  الكوليسترول المتناقص المتبقي من تصلب الشرايين بشكل مباشر، حيث أن بق 

يلومكرونات  شيؤدي انخفاض توصيل الكوليسترول المعوي إلى الكبد عن طريق بقايا ال  دهنية شديدة التصلب.

منخفض الكثافة    الشحميإلى تحفيز التعبير عن الجينات الكبدية التي تنظم التعبير عن مستقبلات البروتين  

 الكوليسترول. واصطناع
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ن مستقبلات البروتين الدهني منخفض الكثافة الكبدي من تخليص البروتين الدهني منخفض  يزيد التعبير ع  

٪. تنخفض  20٪ إلى  15بنسبة    LDL-Cمستويات    ezetimibeيخفض    الواقع،الكثافة من البلازما. في  

 ٪.2٪ إلى  1بحوالي   HDL-Cوترتفع مستويات  ٪،5بنحو  الصياميةالثلاثية  الشحوممستويات 

 التأثيرات الجانبية والتداخلات الدوائية:  5.4.4
محددة في المرضى الذين يتناولون إيزيتيميب.   ضارةلم يتم ملاحظة آثار    النادرة،  التحسسبخلاف تفاعلات  

لوحظت تشوهات في الهيكل العظمي للجنين في الجرذان   ،أثناء الحمل  ezetimibeلم يتم التأكد من سلامة  

يجب   والمرضعات،النساء الحوامل    عند والأرانب. بما أن جميع العقاقير المخفضة للكوليسترول ممنوعة  

من قبل النساء في سنوات الإنجاب   عدم استخدام المنتجات المركبة التي تحتوي على إيزيتيميب والستاتين

 في غياب وسائل منع الحمل.

 :الاستخدامات العلاجية6.4.4
يمكن تناول   مع أو بدون طعام. اليوم،يمكن تناوله في أي وقت خلال  ملغ 10 كأقراص  Ezetimibe يتوفر 

 . إيزيتيميب مع أي دواء بخلاف موانع حمض الصفراء التي تمنع امتصاصه

 : PCSK9iة النسيلة الأضداد وحيد5.4
إن إفراز   ،للشحومالخافضة    دويةإلى الأ  الإضافات أحدث  من    PCSK9iالأجسام المضادة وحيدة النسيلة  تعد  

، مما يعيق  LDLRلـ    وبدوره انخفاض لاحق مسؤول عن الارتباط خارج الخلية    PCSK9سيرين بروتياز  

تستهدف  cirمن    LDLإزالة   التي  النسيلة  أحادية  المضادة  الأجسام  تعمل   .PCSK9   عدد زيادة   على 

 . LDL-Cوتقليل مستويات   LDLRs  مستقبلات 

في    فعالاً   ، اللذان يستخدمان الآن في الممارسة السريرية، انخفاضاً alirocumabو   Evolocumabأظهر  

LDL-C   في   47في المرحلة الثانية والثالثة مع انخفاض متوسط بنسبة    24في تجاربهم الـ ٪LDL-C.  

  PCSK9)مزيد من أبحاث نتائج القلب والأوعية الدموية مع تثبيط  FOURIER الباحث  بعد ذلك، أظهر
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تي شملت  وال  (،CVOTنتائج القلب والأوعية الدموية )  ارب تجفي  في الموضوعات ذات المخاطر المرتفعة(  

الستاتين أدى إلى ب  إلى النهج العلاجي  evolocumabإضافة    أن  كما  ،ASCVDمريضًا من    27،564

 .بشكل ملحوظ  الكبرى الحوادث الوعائية القلبية انخفاض وتقليل 

العلاج   نواحيفي  ضرار الجانبية  مع معدلات مماثلة من الأ  ل،التحمّ   جيدين فيالدواءين    من  كان كلا

فشل    ذلك،والتي كانت أعلى كلا التجربتين. على النقيض من    الحقن،والمراقبة باستثناء تفاعلات موقع  

bococizumab،    وهو جسم مضاد آخر أحادي النسيلةPCSK9،    والذي كان على   الفعالية،في إظهار

ير الأجسام المضادة لـ . يبدو أن تطو ةالأرجح بسبب تطوير مضادات الأدوية والأجسام المضادة المعادل

PCSK9i    فريد من نوعه بالنسبة لـbococizumab،    لأنbococizumab   ًطبيعياً مضاداً   ليس جسما   

"متوافق مع    صنعي  ولكنه بالأحرى جسم مضاد   (،alirocumabأو    evolocumabبالكامل )مثل    بشرياً 

مما قد يزيد من احتمالية تحفيز الاستجابة المناعية. تمت الموافقة الآن على الأجسام المضادة لـ   "،البشر

PCSK9i    للمرضى الذين يعانون منASCVD  ( أو فرط كوليسترول الدم العائليFH  الذين يحتاجون )

يمت كلًا من  إلى علاج إضافي لخفض الدهون بخلاف الستاتين. على الرغم من أن التجارب المعشاة قد ق

evolocumab  وalirocumab  وليس الستاتين    بمفرده  بالإضافة إلى العلاج بالستاتين( وezetimibe ،) 

لـ    توصي المضادة  الأجسام  باستخدام  الإرشادية  الستاتين    PCSK9iالدلائل  بعد  إضافي  كعلاج 

 . ezetimibeو

 : العلاجات الواعدة في خفض شحوم الدم.5
، تشمل العوامل الجديدة  ازداد عدد العلاجات الفعالة لخفض الدهون بشكل سريع. حالياً في العقد الماضي،  

ومثبطات   البيمبيدويك،  حمض  بالأنجيوبويتين    PCSK9الواعدة  الشبيه  البروتين  ومثبطات    3الجديدة، 

(ANGPTL3 ومثبط ،)CETP ،obicetrapib النتائج تقييم ، الذي لم يتم تقييمه بعد في دراسات. 
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 : مض البيمبيدويكح1.5
وبالتالي    ،ATP-citrate lysase  (ACL)  طريق الفم يستهدف مستقلبه  يعطىحمض البيمبيدويك هو دواء  

. يتم استقلابه في الكبد  ACLونفاذية الخلايا لمثبطات    الحيوي ضعف التوافر  ك  القديمة يتغلب على المشاكل  

-HMGفي نفس مسار اختزال    ACLفي اتجاه تيار    والذي يثبط المستقلبات   ،Aكو  إلى شكل ثيوستر  

CoA، وLDLRs  المنظم وخفضLDL-C يتم دعم الفعالية المحتملة لهذا المسار في الحد من مخاطر .

التي    Mendelianمن خلال بيانات التوزيع العشوائي    التصلب العصيدي لشريان القلب والأوعية الأخرى 

تأثير المتغيرات في الجين    إلى   ،ACL،  ACLYالموروثة في جين    LDL-Cتقارن تأثير متغيرات خفض  

  ACLYخفضت متغيرات    شخصًا،  654،783. في هذا التحليل الذي شمل  HMGCRالمستهدف الستاتين  

لأمراض القلب والأوعية   مشابهاً   وأظهرت خطراً   ،HMGCRفي نمط مماثل لمتغيرات    LDL-Cالبلازما  

 الدموية.

الواضح )تقييم    توافقالعلى    3في المرحلة    LDL-C  (HMGCR،)/ في    ملغ  10نخفاض بنسبة  الادل  

مع فرط   المرضى المعرضين لمخاطر عالية  عند   ETC-1002السلامة والتحمل على المدى الطويل لـ  

[ في تجارب المرضى ETC-1002بيمبيدويك ]تقييم الفعالية طويلة المدى لحمض ال  كما تم   ،(مشحميات الد 

الدموية القلب والأوعية  بأمراض  المعرضين لخطر الإصابة  الدم  يعانون من فرط شحميات  أدى   ،الذين 

 من التحمل.  الأعظميإلى الحد  الشحومإضافة حمض البيمبيدويك إلى الستاتين أو العلاج الخافض 

 : PCSK9مثبطة ل  علاجات جديدة2.5
والذي تم تأكيده مؤخرًا من خلال دليل التوزيع    للدهون،في التمثيل الغذائي    PCSK9منذ اكتشاف دور  

دراسات   ،Mendelianالعشوائي   عدة  بينما    PCSK9لاستخدام    أشارت  دوائي.  الأجسام    تلعب كهدف 

خارج   PCSK9عن طريق تثبيط   LDL-C دوراً في تقليل مستويات  المضادة أحادية النسيلة القابلة للحقن

عبارة    Inclisiranيعد  داخل الخلايا تكون ناجحة أيضًا.    PCSK9  اصطناعفإن محاولات تثبيط    الخلية،
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لخلايا    خاصاً   يوفر تثبيطاً   كما  .طويل أمد التأثير  عن رنا اصطناعي صغير متداخل يتم إعطاؤه تحت الجلد 

بشكل انتقائي ومحفز من    PCSK9 mRNAترجمة    تثبيطعن طريق    PCSK9لايا لـ  الكبد داخل الخ

 .RNAخلال الارتباط بمركب الإسكات الناجم عن  

تفاعلات موقع الحقن أكثر تواترا  أن    ،3في دراسات المرحلة    inclisiranمن    3أظهرت تجارب المرحلة  

بشكل عام وغير    ذلك،. ومع  الوهمي(البلاسيبو)دواء  مقارنة مع    inclisiranفي مجموعة   كانت خفيفة 

  inclisiran  المجموعات التي تم علاجها بالبين    تماثلةالأخرى م  الأثار الجانبيةدائمة. كانت معدلات  

المنشورة    3تجربة التمديد طويلة الأجل لتجارب المرحلة    وفرت   والتي تم علاجها بواسطة دواء البلاسيبو،

حول السلامة والتحمل  المدىالمزيد من البيانات طويلة  FHفي مرضى  3 وتجربة المرحلة ORIONمن 

العالية    القصة العائليةفي الموضوعات ذات    Inclisiran)تجربة لتقييم تأثير الجرعات طويلة الأجل من  

 .(المرتفع  LDL-Cوالمخاطر 

: يتطلب LDL-Cإلى تخفيضات مستدامة في  inclisiran  ل طويل الأمد  الإعطاء يؤدي  ذلك،الأهم من 

.  ، وبعد ذلك سيتم إعطاؤه مرتين سنوياً   يوماً   90جدول الجرعات الحالي المقترح جرعة واحدة في الأساس و  

  15000في حوالي    inclisiranبتقييم فعالية العلاج    حالياً   توظيفهالذي يتم    ORION-4 CVOTيقوم  

على النتائج السريرية بين الأشخاص المصابين بأمراض    Inclisiranمشارك )تجربة عشوائية لتقييم آثار  

 (.القلب والأوعية الدموية

  PCSK9هناك طرق أخرى لتثبيط    ،inclisiranوبالأجسام المضادة وحيدة النسيلة    PCSK9بجانب تثبيط  

الذي ينتمي إلى    ،PCSK9الملزم لـ    adnectin BMS-962476في مرحلة مبكرة من التطور. أظهر  

  PCSK9لتقليل مستويات    الدقة،تم تصميمها لربط هدف عالي    بالفيبرونكتين،عائلة بروتينية جديدة شبيهة  

ذات الجزيئات الصغيرة التي تعمل من    PCSK9فإن مثبطات    ذلك،بشكل فعال في الفئران. بالإضافة إلى  
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التي   الصغيرة،في المرحلة قبل السريرية. يمكن لهذه الجزيئات  خلال العديد من الآليات المبتكرة هي أيضاً 

التكلفة العالية للعلاج بالأجسام    تخلص منللاهتمام لل  مثيراً أن توفر بديلًا    الفم،يمكن تناولها عن طريق  

. يجب أن توضح التجارب السريرية المبكرة القيمة الحقيقية لهذه الأنواع من مثبطات  PCSK9المضادة لـ  

PCSK9 . 

 : مناقشة خافضات الشحوم التقليدية وخافضات الشحوم الحديثة. (4)جدول

 :ANGPTL3مثبطات  3.5
يمنع    وبالتالي  LPL  بتثبيط  ، يقوم  الكبد بشكل حصري   يتم التعبير عنه فيمُفرَز    بروتين  ANGPTL3  يعد 

المائي   إن    للشحومالتحلل  الطرفية.  الدموية  الشعيرات  في  لتثبيط    LDL-C  ل  الخافض تأثير  الالثلاثية 

ANGPTL3    مستقل عن مسارLDLR    ويفسره انخفاض في إفرازVLDL  ليسريد الكبدي وزيادة غثلاثي ال

ولكنه   البلازما،الثلاثية في    الشحوم  مستويات   إلى انخفاض   ANGPTL3. يؤدي تثبيط  LDLإزالة جزيئات  

على الرغم من عدم التحقق من صحتها    إلى حد أقل.  HDL-Cوأخيرًا    LDL-Cو  apoBيقلل أيضًا من  

ستكون متناسبة   ANGPTL3تشير بيانات التوزيع العشوائي المندلية إلى أن الفائدة المحتملة لخفض  سريريًا،

 البلازما.الثلاثية في  مستويات الشحومبدلًا من التغيرات في   ،apoBمع درجة خفض 
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  من مستويات   مما يخفض   ،  ANGPTL3  Evinacumabيثبط الجسم المضاد أحادي النسيلة البشري بالكامل  

LDL-C    عند   ووريدياً تحت الجلد    إعطاءه حقناً ٪ في المرحلة الأولى من الدراسة أثناء  23بنسبة تصل إلى  

أيضًا في    Evinacumab. تم تقييم  LDL-Cالثلاثية أو    الشحوممتطوعين أصحاء يعانون من ارتفاع نسبة  

إلى    الوريدي  evinacumabإضافة    أدى  متماثل الزيجوت.    فرط شحوم عائليالمرضى الذين يعانون من  

  ملغ  376يبلغ  LDL-C ل أساسي مستوى مع  الزيجوت  متماثلي فرط شحوم عائليمرضى  9العلاج لـ  نهج

تجربة أخرى من المرحلة تم إجراء    ابيع.  أس  4في    LDL-C٪ في    49إلى انخفاض إضافي بنسبة    دل  /

-LDLمع استمرار ارتفاع    داء متغاير الزيجوت والداء القلبي الوعائيالمرضى الذين يعانون من    عند الثانية  

C،    كان  السابقة،في الدراسات  evinacumab    بسبب    إيقاف للعلاجولم يكن هناك    التحمل،بشكل عام جيد

في دراسة المرحلة الأولى زيادة عابرة   evinacumab التجارب المشاركين في  . شهد اثنان منالجانبيةالآثار 

 الصداع مقارنةً بالدواء الوهمي. حالات  وكان هناك عدد أكبر من ،alanine aminotransferaseفي 

وفعالية   سلامة  )تقييم  بالسلامة  المتعلقة  البيانات  من  المزيد  السريرية  التجارب  امتدادات  توفر  أن  يجب 

Evinacumab    متماثل العائلي  الدم  كوليسترول  فرط  من  يعانون  الذين  المرضى  في  الطويل  المدى  على 

 (. الزيجوت 
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الخافضة  (9)شكل العلاجات  عمل  ألية  يبين   :LDL-C.   يستهدف مناقشتها.  تمت  التي  العلاجات  عمل  آليات 
Mipomersen    صميم البروتين الشحمي الكبديB100 (apoB100) mRNA  يمنع .Inclisiran  ترجمة تحويل البروتين 

subtilisin – kexin type 9 (PCSK9) RNA . 

بمستقبلات البروتين الدهني منخفض الكثافة   PCSK9ارتباط    PCSK9 (PCSK9i)تمنع الأجسام المضادة أحادية النسيلة  
(LDLRلوميتابيد .)  ( يتداخل مع البروتين الدهني منخفض الكثافةVLDL وتجميع الكيلوميكرون من خلال تثبيط بروتين )

. يمنع حمض البيمبيدويك تخليق الكوليسترول عن طريق تثبيط لياز  قيقةالأمعاء الد( في الكبد MTPنقل الدهون الثلاثية )
الستاتينات  ATP (ACL)سترات   كتلة  الإنزيم-3-هيدروكسي-3.  اختزال  جلوتاريل  مثبطات    (.HMGCR)  ميثيل  تعمل 

عوازل حامض  (. تقوم LPL( على تحسين وظيفة ليباز البروتين الدهني )ANGPTL3iالشبيهة بالأنجيوبويتين )  3البروتين 
 Niemann-Pick 1C1البروتين الشبيه بـ    Ezetimibeيثبط    الصفراء بربط الأحماض الصفراوية في الأمعاء الدقيقة. 

(NPC1L1)،  ( مما يمنع نقل الستيرولات إلى الخلايا المعوية. مثبطات بروتين نقل الكوليستريل استرCETPi تضعف )    نقل
وخاصة جزيئات البروتين الدهني   ،apoB( إلى جزيئات  HDLي عالي الكثافة )استرات الكوليسترول من البروتين الدهن

 (. LDLمنخفض الكثافة )
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-AKCEA-ANGPTL3تم اختبار    أولًا،قيد التطوير.    ANGPTL3هناك طريقتان أخريان تستهدفان  

LRx   مضاد للحساسية يستهدف    وهو   أول أليغنوكليوتيدANGPTL3 mRNA    في تجربة المرحلة الأولى

. ولم يبلغ  apoBلـ    مماثلاً   وحفضاً   LDL-C  مستويات   ٪ في 33أظهر انخفاضًا يصل إلى    مشاركًا،  44لـ  

  105من تجربة تصاعدية للجرعة من المرحلة الثانية لفحص    خطيرة. تم الانتهاء مؤخراً   أثار جانبيةعن  

وأظهرت    الكبد،تشحم    ىأو مرض  ،2  النمطأو داء السكري من    الدم،يعانون من ارتفاع شحوم    مشاركاً 

 بشكل عام.   اً تحملها جيد   تم، بينما  اً البلازما تقريب  شحوميعتمد على الجرعة في جميع سمات  انخفاضاً 

  الأولى،   مرحلته أيضًا    ANGPTL3الصغير المتداخل لتثبيط    RNA  المعتمد على ال  الدواء  أكمل  ثانيًا،

  ARO-ANG3٪ )دراسة    42يصل إلى    LDL-C  مستويات   فعالًا في  وتظهر البيانات الأولية انخفاضاً 

 جديداً  علاجياً   خياراً   evinacumabتطوير يقدم  في متطوعين أصحاء وفي مرضى عسر شحميات الدم.  

كثير منهم  حيث يفشل ال  ،زيجوت المتماثل    فرط كوليسترول الدم العائليللمرضى الذين يعانون من    مهماً 

 .البلازمابالعلاجات الحالية ويتطلبون فصادة  LDL-C مستويات  في تحقيق التحكم في

 : CETP OBICETRAPIB مثبط البروتين الناقل لاستر الكوليسترول 4.5
 م يلاحظ وجود ل  المندلي،من خلال التوزيع العشوائي    CETPائدة مثبطات  تم تقييم البيولوجيا التي تدعم ف

مثبطات أحدث  من     obicetrapibيعد  .  CETPأو    NPC1L1أو    PCSK9أو    HMGCRفرق بين  

CETP   مستويات   في  انخفاضاً   حقق حيث  الآن،  أقوى مثبط تم تطويره حتى    هوو  LDL-C  وapoB    تصل

  20  مع جرعةملغ في المرحلة الثانية من الدراسة. عند اختباره    5٪ على التوالي بجرعة  34و ٪  45إلى  

بنسبة إضافية    obicetrapib  LDL-C  من  ملغ  10  خفضت جرعة  الدراسة،من أتورفاستاتين في هذه    ملغ

 ٪. 50 تصل ل
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 حالياً ومستقبلًا:   C-LDLالاستراتيجيات الأولية والثانوية في ردع ال. 6
يقلل    LDL-Cأن التخفيض الدوائي لمستويات    للشحومأثبتت عقود من التجارب العشوائية للعلاج الخافض  

. وينطبق الشيء نفسه على  الثانويةبشكل فعال من مخاطر القلب والأوعية الدموية في مرضى الوقاية  

 1.0)  دل/    ملغ  38.7  لوحظ أن كلذلك،  مرضى الوقاية الأولية المعرضين لمخاطر عالية. الأهم من  

 أمراض ٪ في  25٪ إلى  20يؤدي إلى انخفاض نسبي بنسبة    LDL-C  ضاً فيانخفا  يحدث   / لتر(  مول  مل

تظل    الأولية،بغض النظر عن وضع الوقاية والعمر والجنس. في الوقاية    الرئيسية،القلب والأوعية الدموية  

للكوليسترول هي العلاج المفضل للمرضى الذين يعانون من ارتفاع مخاطر الإصابة    الخافضة العقاقير  

يتم استخدام مثبطات    الثانوية، في الوقاية  .  المرتفع للغاية  LDL-C  مستوى   أو  الأمراض القلبية الوعائيةبـ

ezetimibe    والأجسام المضادة أحادية النسيلةPCSK9 alirocumab    وevolocumab،    بالإضافة

 . LDL-Cى الستاتين ، لتحقيق مستويات أقل من إل

العقاقير   امتصاص كل من  يزال  و   الخافضة لا  الوقاية    ات(الستاتين   )باستثناء علاجات  الللكوليسترول  في 

٪  12٪ فقط من المرضى الأمريكيين العلاج بالستاتين و  67، حيث يستخدم  لسوء الحظ  الثانوية منخفضاً 

لا يزال امتصاص العقاقير المخفضة للكوليسترول يعوقه الآثار الجانبية    يستخدمون العلاج غير الستاتيني.

إلى   بالإضافة  للكوليسترول.  المخفضة  العقاقير  تحمل  المرتفعة من عدم  والمعدلات  فإن    ذلك،المحتملة 

النسيلة   أحادية  المضادة  للأجسام  المرتفعة  التوقف  بالستاتينات وانخ  PCSK9iمعدلات  الالتزام  فاض 

المحتملة.    ezetimibeو فوائدها  من  بالعقاقير    ،أخيراً تقلل  للعلاج  المؤهلين  المرضى  من  العديد  أفاد 

هناك حاجة إلى استراتيجيات    ،أخر  المخفضة للكوليسترول أنه لم يسبق أن عرض عليهم طبيبهم علاجاً 

الطويل   المدى  على  المريض  التزام  لتحسين  تحديد   لعلاج،ا  فيجديدة  على  الخدمات  مقدمي  ومساعدة 

 المرضى. ات الفجوات العلاجية بشكل أفضل بين مجموع 
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 العلاجات النباتية الخافضة لشحوم الدم: . 7
 الشاي الأخضر: 1.7
الأخضر    الشاييمتلك    ،في الثقافة البشرية  هامةيحتل مكانة    مفضلاً   اً مشروب  تاريخياً   الشاي الأخضر  يعد 

منذ سنوات عديدة.    ذلك  وقد ورد  غير المخمر تأثيرات علاجية  مشتق من أوراق كاميليا سينينسيس المبخرةال

وفقًا للأدلة، يحتوي الشاي الأخضر على أكثر المواد الكيميائية النباتية الطبيعية التي تتكون من نسب أعلى  

ل هي مزيج من متعدد هيدروكسي في الشاي )خاصة الشاي الأخضر(، البوليفينو   ،من مادة البوليفينول

  ، جاليت   ، )إيبيكاتشين  الاكسدة  ومضادات   ، والفلافون   ، الفلافونول  تشمل  التي  الفينولية  المركبات 

 إيبيغالوكاتشين ، ويبيغالوكاتشين جالاتي( ، و الأنثوسيانيدين. 

ل الشاي له سمات  بناءً على المراجعات السابقة والفحوصات التي أجريت على الحيوانات، فإن بوليفينو 

للجراثيم   ومبيد  التحلل،  ومضادات  السرطان،  ومضادات  الأكسدة،  مضادات  مثل  مختلفة،  بيولوجية 

 كما أنها تؤثر بشكل إيجابي على وظيفة القلب والأوعية الدموية والجهاز العصبي.  ،هاوخصائص

جاليت، إبيكاتشين    3  ‐ العالي من مكونات البوليفينول، خاصة إبيغالوكاتشين، إبيغالوكاتشين    حتواه نظر لمبال

ج الشعبي لعلاج جاليت، وكاتشين، فقد تم التعبير عن أن الشاي الأخضر له القدرة على استخدامه في العلا

 مثل مرض السكري وارتفاع ضغط الدم. والسمنة. الاستقلابيةالعديد من الاضطرابات 

تركيز   يعزز EGCG (Epigallocatechin gallate)نظرًا لارتفاع  الأخضر  الشاي  فإن مستخلص   ،

يقوم   الواقع،  في  الدهون.  وأكسدة  الطاقة   ‐ catechol ‐ oبتثبيط    EGCGاستهلاك 

methyltransferase (COMT)  يبينفيرين، وبالتالي يعزز أكسدة  إفراز هرمون النور لإ   مثبط، وهو إنزيم

 .وتحلل الدهون 
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من خلال التحكم في ضغط ،  يمكن للشاي الأخضر أن يمارس العديد من الفوائد الصحيةإلى جانب ذلك،   

الدم، وتقليل امتصاص الدهون، والإجهاد التأكسدي، وعدم تحمل الغلوكوز الناتج عن اتباع نظام غذائي  

يمكن أن تمارس مركبات الفلافونويد تأثيرات مفيدة مختلفة، بما في ذلك تحسين النمو  كما  عالي الدهون،  

وتقليل   الأنسولين،  وإفراز  البنكرياس  في    الخلوي   موت الخلايا  الأنسولين  ومقاومة  والالتهابات،  المبرمج، 

العظمي  الدهنية والهيكل  العضلية  الغلوكوز في الأنسجة  الدهنية والعضلية، وتعزيز امتصاص  الأنسجة 

 وتحسين ارتفاع السكر في الدم من خلال تعديل استقلاب الغلوكوز في خلايا الكبد. 

السريرية والتحكم في نسبة السكر في الدم   الشحوم  تويات مس  تم الإبلاغ عن تحسينات في خفض   كما تم

  Lippia triphylla)  -  Lippia citriodoraعلى المركبات أيضاً   الشاي الأخضر  يحتوي   ته، حيث بواسط

Grifola frondose-) من خلال تحريض بروتين  في تنظيم مستويات الشحوم    دوراً هاماً   ، والتي تلعب

 المسارات الاستقلابية، مثل أكسدة الأحماض الدسمة. AMPKم (. ينظAMPKالمنشط ) AMPكيناز 

 الثوم:2.7
كدواء تقليدي في ثقافات مختلفة بناءً    تطبيقه تاريخياً   أيضاً   تم  ،Allium sativum Lباسم  يعرف الثوم  

على الوثائق المتاحة في الصين القديمة وفي الطب الهندي القديم. لوحظ استخدام الثوم في علاج الأمراض  

تم إثبات تحسين    الأخيرة،في الآونة    .القلبية الوعائية في أفريقيا في الدستور الغذائي المصري القديم إيبرس

للثوم تأثيرات إيجابية على الأمراض  .  بطة بالأمراض القلبية الوعائية باستخدام الثومالواسمات الصحية المرت

مثل الالتهاب والإجهاد   الوعائية،القلبية الوعائية من خلال تحسين عوامل الخطر المختلفة للأمراض القلبية  

ج ارتفاع  التأكسدي وفرط شحميات الدم. كما أن لها خصائص خافضة لضغط الدم يمكن تطبيقها لعلا

تم إيلاء الكثير من الاهتمام للثوم في الطب الشعبي .  ضغط الدم كعامل خطر للأمراض القلبية الوعائية

يمكن أن يكون مستخلصه    ذلك،نظرًا لتأثيره على العوامل الفطرية والبكتيرية والفيروسية والطفيلية. إلى جانب  
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 ، التخثرومضادات    ،ي السكر ئصه المضادة لمرض  مفيدًا ضد الأمراض القلبية الوعائية فيما يتعلق بخصا

 وفرط الهوموسيستين في الدم.  لضغط،ا وخافضات 

قد يرتبط استهلاك .  ميكروبات لل  والمضادة  الشحوم  الخافضةخصائص  المثل    أخرى،يحتوي الثوم على فوائد   

بانخفاض   البلازما  TCو  LDLالثوم  ل.  في  )يمكن  الأليسين  بيولوجيًا  النشط  ومركبه   S ‐ allylلثوم 

cysteine sulfoxide  وتوازن الدهني  المظهر  يحسن  أن  حالات    الغلوكوز(  في  الأنسولين.  وحساسية 

يجابي على مرونة الأوعية الدموية  الإ   هلوحظ تأثير   السكري،الإصابة بأمراض القلب والأوعية الدموية والداء  

ودوران   الجروح  الثوموالتئام  مستخلص  باستخدام  الدقيقة  النشطة  يعد    .الأوعية  الرئيسية  ومركباته  الثوم 

يمارسان  تأثيرات خافضة للضغط يمكن أن تخفف من    (، واللذانS-allyl cysteineوالأليسين  )  بيولوجيًا

وخاصة سرطانات الجهاز    الخبيثة،يقلل استهلاك الثوم من خطر الإصابة بالأورام  كما  .  ارتفاع ضغط الدم

 .على منع نزلات البرد   بالإضافة لقدرته. الهضمي

  الإصابة   في البلازما التي يمكن أن تمنع تطور  TGو  TCقد يرتبط استهلاك الثوم بانخفاض مستويات  

البال تكون  .  عصيديتصلب  في  حيث  الموجودة  الماء  في  للذوبان  القابلة    SAMCمثل    الثوم،المركبات 

في الثوم.    الخصائص الخافضة للشحوم  المسؤولة عن  الأسود،والتي يتم إنتاجها أثناء نضج الثوم    ،SACو

 SREBPعن طريق تقليل التعبير عن الحمض النووي الريبي المرسال    شحومال  مستويات يقلل الثوم من  

‐ 1c ( الكبديmRna،)  مما يؤدي إلى انخفاض   ،للشحوموهو عامل نسخ رئيسي لعملية التمثيل الغذائي

  اصطناعيؤدي تثبيط التعبير عن هذه الجينات إلى تناقص    . وبالتالي،G6PDHو  ACCو  FASنسخ  

 .في البلازما  TGكيز االكبدية وبالتالي انخفاض تر  شحومال
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 المستخدمة في خفض شحوم الدم:  . بعض الأشكال التجارية السورية8
 : كرستوميد. 1

 التركيب الدوائي:  -    

 . مغ روسوفاستاتين على شكل روسوفاستاتين الكالسيوم 40، 20، 10، 5كل مضغوطة ملبسة تحتوي  

 : آلية التأثير -

هيدروكسي    3الذي يحول    الأنظيم)  HMG -CoAروسوفاستاتين هو مثبط إنتقائي ومنافس لأنظيم الريدوكتاز  

البدئي لتأثير الروسوفاستاتين   ع(. الموقإلى ميفالونات طليعة الكولسترول  Aميتيل غلوتاريل كو أنظيم    3-

 الكولسترول.العضو الهدف لخفض  الكبد، وهوهو 

  LDL الـفيزيد من تمثل وتقويض    الخلية،على سطح    الكبدية  LDLيزيد روسوفاستاتين من عدد مستقبلات  

 . LDLو  VLDLوبالتالي إنقاص العدد الكلي لأجزاء  VLDLمن التصنيع الكبدي لـ  ويثبط

 الدوائية: الحركية  -

ساعات من تناول الجرعة   5التراكيز البلازمية العظمى لروسوفاستاتين بعد حوالي  تصل الامتصاص:

 .20يبلغ التوافر الحيوي المطلق حوالي % ،الفموية

يرتبط مع بروتينات البلاسما وبشكل أساسي مع   لتر. 134 التوزع للروسوفاستاتينيبلغ حجم  :التوزع

 . 90الألبومين حوالي %

. تشير دراسات الاستقلاب في الزجاج باستخدام  (10% )حوالييخضع لاستقلاب محدود  الاستقلاب:

للاستقلاب المرتكز على خميرة السيتوكروم   الخلايا الكبدية البشرية أن الروسوفاستاتين هو ركيزة ضعيفة

P450 . 
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-Nيكون المستقلب  جذرالميتيل( واللاكتون.)المنزوع  N-desmethylالمستقلبات الأساسية هي مستقلبات الـ 

desmethyl في حين يعتبر الشكل اللاكتوني غير فعال   50فعالية من الروسوفاستاتين حوالي % أقل

 .90أكبر من % HMG-CoAفعالية مثبطة لأنظيم الريدوكتاز  يملك الروسوفاستاتين، سريرياً 

البراز دون    90حوالي %  : يطرحالاطراح الروسوفاستاتين عن طريق  المادة  تبدل  من جرعة  )تتألف من 

الجزء الباقي عن طريق البول. يبلغ نصف عمر الاطراح البلازمي   ويطرح  الممتصة(الفعالة الممتصة وغير  

 ساعة.  19حوالي 
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 : لوندالوب .2
 

 التركيب الدوائي:   -

ريدكتاز. كل مضغوطة ملبسة    CoA-HMGلوندالوب، دواء تركيبي خافض لكولستيرول الدم، مثبط لإنزيم  

 ملغ. من بيتافستاتين. 4، غ، مل2ملغ، 1تحتوي على 

 : آلية التأثير والتأثيرات الدوائية -

 ريدكتاز، المسؤول عن التركيب الحيوي للكولستيرول في الكبد. HMG-CoAبيتافستاتين تنافسياً إنزيم ليثبط ا

بيتافستاتين عدد مستقبلات   الترا  الكبد على    LDLيزيد  قدرة  فيزيد  الكَثافة(،  المنخَفض  الشحمي  )البروتين 

 من الدم، مما يؤدي لإنقاص كولستيرول الدم الكلي. LDL -التقاط كولستيرول 

 :الحرائك الدوائية -

ساعة من اعطائه الفموي. توافره الحيوي    1بيتافستاتين لذروة التركيز البلاسمي خلال    يصل  الامتصاص:

%. إن تناول الدواء بعد الطعام ينقص من زمن الوصول للتركيز الأعظمي، لكن لا ينقص من المساحة  15

 . AUC. لا يبدل اعطاء الدواء عند الصباح أو المساء من المساحة تحت المنحني AUCتحت المنحني 

- % من ا بيتافستاتين مع البروتين البلاسمي، وبشكل رئيس الألبومين، وألفا  99يرتبط أكثر من    التوزع:

 ليتر. 148حمض غليكوبروتين، ومتوسط حجم التوزع تقريباً  -1

. المستقلب الرئيس البلاسمي  CYP2C8وبشكل أقل بالـ    CYP2C9يستقلب بيتافستاتين بالسيتوكروم    الاستقلاب:

 ن الذي يتشكل عبر النمط الأستري للبيتافاستاتين المقترن بالغليكورونيد.اللاكتو 

بينما  15حوالي    الاطراح: بالبول،  الفموية المعطاة فموياً تطرح  % من الجرعة تطرح  79% من الجرعة 

 ساعة.  12أيام. يبلغ متوسط العمر النصفي الاطراحي  7بالبراز خلال 
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 برافاكول:  .3

 الدوائي: التركيب  -

 ملغ برافاستاتين الصوديوم  20كل مضغوطة تحوي على 

 الاستطبابات والاستعمال: -

يستعمل المستحضر لمعالجة حالات ارتفاع كوليسترول الدم الأولي والتي لم تستجب للمعالجة بالأدوية  

 ميلليمول/ ليتر. 7.8والتي يكون مستوى الكوليسترول فيها لدى المرضى أعلى من  الأخرى،

 الجرعة:  -

قبل بدء   النوم.ملغ تؤخذ مرة واحدة يومياً قبل  40ملغ حتى  10البالغون: يتراوح مدى الجرعات المعتادة من  

يجب وضع نظام غذائي  العلاج بالبرافاكول يجب استبعاد وجود مسببات ثانوية لزيادة كوليسترول الدم كما 

 العلاج. لتخفيض الكوليسترول للمريض على أن يستمر هذا النظام أثناء فترة
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 : ايزيت .4

 التركيب الدوائي:  -

 . ملغ إيزيتيمايب  10تحوي كل مضغوطة على 

 الاستطبابات والاستعمال: -

كدواء مساعد بالإضافة إلى الحمية الغذائية عندما لاتكون الحمية والإجراءات غير الدوائية    يوصف الـ إيزيت 

الدم  لكافية   كوليستيرول  حيث الأوليفرط  الريدوكتاز   ،  لإنزيم  مثبط  مع  أو  وحده  إيزيت  الـ  يوصف 

HMG_CoAستاتين( كعلاج مساعد للحمية الغذائية(. 

 الجرعة:  -

ئية خافضة للكوليسترول قبل تناولهم الـ إيزيت، كما يجب الاستمرار  يجب على المرضى اتباع حمية غذا

في هذه الحمية خلال فترة المعالجة به. ومن الأفضل تطبيق برنامج ضبط وزن وممارسة تمارين رياضية.  

 الكوليسترول. قبل البدء بالمعالجة بالـ إيزيت يجب إقصاء الأسباب الثانوية لارتفاع مستوى 

 

 



40 
 

 

 

 

 

 

 

 روزوفا: .5
 التركيب الدوائي:  -

ملغ من   40أو    20أو    10أو    5  تحوي كل مضغوطة من مستحضر روزوفا التي تؤخذ عن طريق الفم:

 روسوفاستاتين. 

 :والاستعمالالاستطبابات  -

الآتية: الحالات  في  الكلي   يوصف روسوفاستاتين  الكولسترول  مستويات  لإنقاص  للحمية  مساعد  علاج 

المصابين بفرط    (HDL-C)  ولزيادة (. TGو،  LDL-C)، APOB, non HDL-Cو(،  total-c)المرتفع   المرضى  لدى 

الشحوم في الدم   وخلل  الزيجة(العائلي المختلفي    وغير   )العائليالكولسترول في الدم الأولي بكافة أشكاله  

 . (IIa، IIIbفيدريكسون  )نمطالمختلط 

علاج مساعد للحمية من أجل معالجة المرضى المصابين بارتفاع مستويات الشحوم الثلاثية  كما يستعمل ك

(TG)  في المصورةFredrickson Type IV  تقليل مقدار وLDL-C  وTotal-C   وApo B   لدى المرضى المصابين
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لدم العائلي المتجانس الزيجية و ذلك كعلاج مساعد للمعالجات الخافضة للشحوم أو بفرط الكولسترول في ا

 متوفرة.إذا كانت هذه المعالجات غير 

 الجرعة وطريقة الاستعمال:  -

تناول روسوفاستاتين   يستمر بهذه الحمية    وأن يجب وضع المريض على حمية خافضة للكولسترول قبل 

 اتين كجرعة وحيدة في أي وقت من اليوم مع الطعام أو بدونه. أثناء المعالجة. يمكن إعطاء روسوفاست

شحوم الدم    وخلل  العائلي(  وغير )ارتفاع كولسترول الدم المختلف الزيجية العائلي    الدم:ارتفاع كولسترول    -

أن يكون العلاج    ويجب ملغ مرة واحدة يوميا".    40و   5يتراوح مقدار الجرعة بين   .(IIa، IIIbفريدريكسون   )نمط

 . والاستجابةبروسوفاستاتين وفقا" لكل شخص حسب الهدف من العلاج 

قد يؤخذ بعين الاعتبار مقدار  كما    ملغ مرة واحدة يوميا".  10به هو:    والمنصوحمقدار الجرعة التي يبدأ بها  

- اجون إلى تخفيض أقل هجومية من كولسترولملغ مرة واحدة يوميا" ليبدأ به للمرضى الذين يحت  5جرعة  

بعين الاعتبار    والذينيبوبروتين ذي كثافة منخفضة  ل لديهم عوامل مؤهبة لاعتلال العضلات. قد يؤخذ 

  .LDL – C  >190 mg IdLملغ ليبدأ به للمرضى المصابين ارتفاع كولسترول الدم 20مقدار جرعة 

  4يرته يجب تحليل مستويات الشحوم في خلال أسبوعين إلى بعد البدء بروسوفاستاتين و/أو بناء على معا

 أسابيع و يجب تعديل مقدار الجرعة وفقا" لذلك.

 ارتفاع كولسترول الدم العائلي المتجانس الزيجية:  -

مقدار الجرعة العظمي المنصوح به هو  و   ملغ مرة واحدة يوميا".  20مقدار الجرعة المنصوح أن يبدأ به:  

 ء المرضى .ملغ يوميا" لهؤلا 40



42 
 

يجب أن يستعمل روسوفاستاتين كعلاج إضافي للمعالجات الخافضة للشحوم الأخرى أو إذا لم تكن هذه  

ليبوبروتين ذي الكثافة  -تقدر الاستجابة للعلاج من تغير مستويات كولسترول  المعالجات الأخرى متوفرة.

 المنخفضة. 

ملغ مرة    5يكون العلاج محدودا" بمقدار جرعة  يجب أن    الجرعة للمرضى الذين يتناولون سيكلوسبورين:  -

 واحدة يوميا" بالنسبة للمرضى الذين يتناولون سيكلوسبورين. 

ليبوبروتين منخفضة  - قد يعزز تأثير روسوفاستاتين على كولسترول  العلاج الخافض للشحوم بنفس الوقت:  -

الرابط    (RESIN)عندما يستعمل مشاركا" مع    (،TOTAL-C)الكولسترول الكلي    وعلى   (LDL-C)الكثافة  

ملغ    10إذا أعطي روسوفاستاتين بنفس الوقت مشاركا" مع غيمفيروزيل, يحدد مقداره بـ    للحمض الصفراوي.

 مرة واحدة يوميا". 

ليس ضروريا" تعديل مقدار الجرعة للمرضى المصابين    الجرعة للمرضى المصابين بالقصور الكلوي:  -

الكرياتينين أقل    )تصفيةمن أجل المرضى المصابين بقصور كلوي شديد    إلى متوسط.  بقصور كلوي خفيف

ليسوا على الديال الدموي يجب   ( و CL    <30  ml/ min/ 1,73 m²)  (²م  1.73مل/ دقيقة /    30من  

 ملغ مرة واحدة يوميا" . 10ملغ مرة واحدة يوميا" و ألا تتجاوز   5أن تبدأ جرعة روسوفاستاتين لهم بـ 
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 : العملي  ستبيان.الا9
حيث تم تصميم  ، حول أهم الأدوية الموصوفة لخفض الشحوم الثلاثية والكوليسترول تم إجراء استبيان 

  من الوسط الطبي الذين وتوزيع الاستبيان الكترونياً على أشخاص  google formالاستبيان بالاستعانة ب 

 . المصابة بارتفاع شحوم الدمالحالات السريرية عالجوا إحدى  /سبق وتعاملوا

 حول: تضمن الاستبيان اسئلة  -

بالإضافة   والوزن والأمراض التي سبق الإصابة بهاكالعمر والجنس  للحالات السريريةمعلومات تصنيفية 

،  إلى تجربتهم الشخصية مع هذه الأدوية مما شملته من نتائج إيجابية وسلبية وأعراض جانبية شائعة

 الاستبيان: شكل  وتمثل الصورة التالية
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 :النتائج -
 توزع عينة الدراسة بحسب عمر المرضى:  -1

السن) وكبار  البالغين  بين  أكبر  بشكل  توزع  العينات  عمر  أن  أغلبية  60  -45لوحظ  أعمار  وكانت   ،)

 ( سنة. 65- 55المشاركين بين ) 

 

 

 

 

 

 توزع عينة الدراسة بحسب الجنس: -2

 % 62.1لوحظ أن الغالبية العظمى من المشاركين كانو ذكوراً  
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 توزع عينة الدراسة بحسب الوزن: -3

 كيلوغرام.   80تمت ملاحظة أن الغالبية العظمى للمشاركين تتجاوز أوزانهم  

 

 

 

 

 

 توزع عينة الدراسة بحسب البدانة المنتشرة:  -4

 الأشخاص البدينين لوحظ أن أكثر من نصف المشتركين في الدراسة من 
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 توزع عينة الدراسة بحسب العوامل الوراثية المؤهبة للمرض: -5

 لوحظ أن غالبية المرضى كانوا يمتلكون عواملًا وراثية للإصابة باضطرابات شحوم الدم.

  

 

 

 

 

 مرافقة لاضطراب شحوم الدمتوزع عينة الدراسة بحسب الامراض ال -6

 كانوا يعانون من ارتفاع ضغط الدم وداء السكري من النمط الثاني. لوحظ ان غالبية المشاركين  
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 توزع عينة الدراسة بحسب الزمرة الدوائية المستخدمة في خفض شحوم الدم  -7

لوحظ ان الغالبية العظمى من المشاركين كانو يستعملون إحدى زمر الستاتينات بشكل رئيسي، مع  

 سب أقل.استخدام أشخاص أخرين لزمر مختلفة في ن

 

 

 

 

 

 

 وزع عينة الدراسة بحسب الآثار الجانبية للدواء المستخدمت -8

 لوحظ أن الأثر الجانبي الأكثر انتشاراً كان الإصابة بآلام وتشنجات عضلية 
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 وزع عينة الدراسة بحسب التغييرات التي طرأت على نمط حياتهمت -9

الرياضة كعامل مساعد للدواء، وهناك حالة أخرى اتبعت لوحظ أن الغالبية العظمى المشاركين مارسوا 

 نظام غذائي معين أو قامت بتجنب بعض العادات كالتدخين وشرب الكحوليات 
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