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 چکیده
وي‌.‌شدد‌‌كنندة‌سيستم‌ايمني‌پس‌از‌پيوندد‌كليده‌درندان‌ندي‌‌‌‌‌ساله‌با‌سابقة‌دو‌بار‌پيوند‌كليه‌بود‌كه‌با‌داروهاي‌استاندارد‌سركوب‌44بيمار‌خانمي‌

شب‌‌mg 0111صبح‌و‌‌mg 411اشتباه‌‌شب،‌به‌mg 41صبح‌و‌‌mg 94يعني‌(‌نديموننام‌تجاري‌سا)جاي‌دريافت‌رژيم‌استانداردِ‌سيكلوسپورين‌‌به

بيمار‌با‌علائم‌تهوع،‌استفراغ،‌لرزش،‌برافروختگي‌صورت،‌سردرد‌و‌افزايش‌.‌برابر‌نقدار‌درناني‌استاندارد‌بود‌91به‌ندت‌سه‌روز‌دريافت‌كرده‌بود‌كه‌

بدود‌كده‌‌‌‌ng/ml 494غلظت‌سيكلوسپورين‌بدا‌ززندايش‌سدرني‌ بد ‌از‌نوبدت‌بعددي‌‌‌‌‌‌‌.‌كردفشارخون‌و‌كراتينين‌و‌اسيدوز‌نتابوليک‌شديد‌نراجعه‌

‌نيكلوسدپور‌يس‌يسدرن‌‌هاي‌بعدي‌سيكلوسپورين‌ طع‌شد‌و‌پس‌از‌رسيدن‌سطح‌بنابراين‌نصرف‌نوبت.‌نسمونيتّ‌حاد‌با‌سيكلوسپورين‌نطرح‌شد

زورندة‌فشارخون‌كنترل‌شد‌و‌بيمار‌با‌بهبدود‌‌‌خون‌بيمار‌با‌تجويز‌داروهاي‌پايينهمچنين،‌فشار.‌ بول،‌درنان‌با‌نقدار‌استاندارد‌زغاز‌شد‌نيزان‌ اب ‌به

‌.نيزان‌پاية‌نخستين‌پس‌از‌پنج‌روز‌نرخص‌شد‌علائم‌باليني‌و‌بازگشت‌كراتينين‌به

ندوارد‌تهديدكننددة‌‌‌‌عرو ي،‌كبددي،‌كليدوي‌و‌‌‌-گوارشي،‌عصبي،‌ لبي‌ديتا‌شد‌فيخف‌اززنجاكه‌نسمونيتّ‌حاد‌با‌سيكلوسپورين‌ننجر‌به‌اختلالات

نطالعة‌حاضر،‌با‌هددف‌‌.‌ها‌ضروري‌است‌كنندة‌سيستم‌ايمني‌و‌پايش‌ننظم‌سطح‌سرني‌زن‌شود،‌نصرف‌نقدار‌نناسب‌داروهاي‌سركوب‌زندگي‌ني

خيص‌سريع‌و‌و‌تش‌كنندة‌سيستم‌ايمني‌ي‌سركوباستفادة‌درست‌از‌داروها‌يبراتأكيد‌بر‌اهميت‌زنوزش‌بيماران‌زيرنظر‌پزشكان‌و‌كاركنان‌درناني‌

‌.نو ع‌نسمونيتّ‌با‌اين‌داروها‌طراحي‌و‌اجرا‌شد‌به
‌

 اختلال‌عملكرد‌كليه،‌سيكلوسپورين،‌فشارخون‌بالا،‌نسمونيتّ‌حاد‌:ها کلیدواژه

 
 مقدمه

كنندة‌سيستم‌ايمني‌است‌كه‌‌سيكلوسپورين‌يكي‌از‌داروهاي‌سركوب

زء‌ايدن‌دارو‌جد‌‌.‌شدود‌‌طدور‌نعمدول‌پدس‌از‌پيوندد‌كليده‌اسدتفاده‌ندي‌‌‌‌‌‌‌‌به

دلي ‌‌است‌و‌به(‌‌Calcineurin Inhibitors(CNIs))هاي‌كلسينورين‌‌نهاركننده

هاي‌فردي‌بيماران،‌پاسخِ‌درنداني‌بده‌زن‌‌‌‌فارناكوكينتيک‌پيچيده‌و‌تفاوت

رو،‌براي‌تجويز‌نقدار‌نناسب،‌پدايش‌غلظدت‌‌‌‌بيني‌نيست؛‌ازاين‌ اب ‌پيش

كي‌اسدت؛‌‌سيكلوسپورين‌داراي‌بازة‌درناني‌بداري‌.‌سرني‌زن‌ضروري‌است

كه‌نصرف‌نقددار‌كمتدر‌از‌حددّ‌زن‌خطدر‌رد‌پيوندد‌را‌افدزايش‌‌‌‌‌‌‌‌‌اي‌گونه‌به

تواند‌بدا‌عدوارم‌نهمدي‌ازجملده‌‌‌‌‌‌دهد‌و‌نصرف‌نقدار‌بيش‌از‌حد،‌ني‌ني

 .(0)اختلال‌عملكرد‌كليه‌تا‌عوارم‌تهديدكنندة‌حيات‌همراه‌باشد‌

نصرف‌حاد‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌نعمولاً‌با‌طيفدي‌از‌تظداهرات‌‌‌

.‌دهدد‌‌باليني‌همراه‌است‌كه‌چندين‌دستگاه‌بدن‌را‌تحت‌تدأیير‌ درار‌ندي‌‌‌

عرو ددي‌و‌‌-عددوارم‌حدداد‌شددايع‌شددان ‌علائددم‌گوارشددي،‌عصددبي،‌ لبددي

صورت‌نارسدايي‌حداد‌و‌گدیراي‌كليده‌‌‌‌‌‌نسمونيتّ‌حاد‌كليوي‌كه‌اغلب‌به

زسديب‌كبددي‌و‌اخدتلالات‌‌‌‌.‌يابدد‌‌زوران‌تظاهر‌نيدلي ‌تنگي‌شريانچة‌‌به

‌41حدود‌.‌اند‌نتابوليک‌نيز‌در‌شرايط‌نصرف‌بيش‌از‌حد‌حاد‌گزارش‌شده

علانت‌باشند‌يا‌علائم‌خفيفي‌نشان‌دهند‌و‌‌بيماران‌نمكن‌است‌بي‌درصد

ديگر،‌اين‌تظاهرات‌حاد‌شديد‌و‌تهديدكنندة‌حيات‌بدوده‌و‌‌‌درصد‌41در‌

‌ng/ml  411سدطح‌سدرني‌بديش‌از‌‌‌.‌از‌دارندد‌به‌نداخلة‌پزشكي‌فوري‌نيد‌

ساعت‌پس‌از‌تجويز،‌احتمال‌بروز‌عوارم‌را‌در‌بيمدار‌‌‌09سيكلوسپورين،‌

‌.دهد‌افزايش‌ني

دهد‌‌نسمونيتّ‌خفيف‌تا‌نتوسط‌نعمولاً‌در‌پي‌تجويز‌خوراكي‌رخ‌ني

تواند‌با‌علائمي‌نظير‌سدردرد،‌تهدوع،‌اسدتفراغ،‌افدزايش‌فشدارخون،‌‌‌‌‌‌‌و‌ني

،‌تغييدرات‌غيرطبيعدي‌در‌حدس‌چشدايي،‌‌‌‌‌(Dysesthesia)اختلال‌در‌حس‌

و‌بروز‌ادِم‌‌(Fasciculation)‌لرزه‌گرگرفتگي‌صورت،‌لرزش‌وضعيتي،‌ناهيچه

شود‌‌نسمونيتّ‌شديد‌غالباً‌پس‌از‌تجويز‌تزريقي‌نشاهده‌ني.‌همراه‌باشد
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 و‌همكاران‌پور‌عصمت‌عبداله

41‌ 

تري‌ازجملده‌افدزايش‌غيرطبيعدي‌پتاسديم‌‌‌‌‌‌و‌نمكن‌است‌با‌عوارم‌جدي

،‌سدميتّ‌كبددي‌‌‌(Nephrotoxicity)ت‌كليدوي‌‌،‌سميّ(Hyperkalemia)خون‌

(Hepatotoxicity)اختلال‌عملكرد‌نغز‌‌،(Encephalopathy)سدميتّ‌عصدبي‌‌‌‌،

(Neurotoxicity)ريدزي‌گوارشدي،‌اسديدوز‌نتابوليدک،‌‌‌‌‌‌،‌تشنج،‌كمدا،‌خدون‌‌

هدداي‌ضددربان‌ لددب‌‌هدداي‌زلرژيددک،‌زسديب‌حدداد‌ريددوي،‌اخدتلال‌‌‌واكدنش‌

(Dysrhythmia‌)(9‌,4)و‌ايست‌ لبي‌همراه‌باشد‌.‌

 تواندد‌‌ندت‌و‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌ني‌از‌طرف‌ديگر،‌نصرف‌طولاني

صدورت‌سدميتّ‌كليدوي،‌‌‌‌‌به‌نسمونيتّ‌تدريجي‌و‌غير اب ‌برگشت،‌عمدتاً‌بده‌

تواندد‌در‌بدروز‌فشدارخون‌بدالا،‌سدميتّ‌عصدبي،‌‌‌‌‌‌‌‌علاوه‌بر‌اين،‌ني.‌ننجر‌شود

هدا‌و‌حتیدي‌ايجداد‌بددخيمي‌نقدش‌‌‌‌‌‌‌وليک،‌افزايش‌خطر‌عفوندت‌اختلالات‌نتاب

‌.عوارم‌نزنن‌به‌نقدار‌و‌ندت‌زنان‌نصرف‌بستگي‌دارند.‌داشته‌باشد

با‌توجه‌به‌فراواني‌نصرف‌اين‌دارو‌در‌شرايط‌باليني‌نختلف،‌احتمال‌

نصرف‌تصادفي‌بيش‌از‌حد‌وجود‌دارد‌و‌هدف‌از‌گزارش‌اين‌نورد‌باليني‌

نشابه‌برجسته‌كردن‌اين‌نكتده‌اسدت‌كده‌شناسدايي‌‌‌‌‌‌و‌نرور‌نوارد‌باليني

تظداهرات‌بداليني‌در‌هدر‌دو‌حالدت‌نصدرف‌بديش‌از‌حدد‌حداد‌و‌نددزنن‌‌‌‌‌‌‌‌‌

.‌نو ع‌و‌ندديريت‌صدحيح‌ضدروري‌اسدت‌‌‌‌‌سيكلوسپورين‌براي‌تشخيص‌به

تدوان‌از‌نصدرف‌اشدتباه‌زن‌‌‌‌‌همچنين،‌با‌پايش‌د يق‌نصرف‌اين‌دارو‌ندي‌

روي‌نهاركننددة‌سيسدتم‌‌‌ونير‌و‌عوارم‌ناشي‌از‌دا‌پيشگيري‌كرد‌و‌نرگ

‌.ايمني‌را‌به‌حدا  ‌رساند

‌

 معرفی مورد

سدال‌‌‌1و‌‌01ترتيدب‌‌‌به-ساله‌با‌سابقة‌دو‌بار‌پيوند‌كليه‌‌44بيمار‌خانم‌

پزشكي،‌با‌علائم‌تهوع‌و‌استفراغ‌بددون‌‌‌و‌سابقة‌بيماري‌روان‌- ب ‌از‌نراجعه

‌هداي‌فو داني‌و‌افدزايش‌‌‌‌اسهال،‌سردرد،‌برافروختگي‌صدورت،‌لدرزش‌انددام‌‌‌

بيمدار‌تحدت‌درندان‌اسدتاندارد‌پدس‌از‌‌‌‌‌‌.‌فشارخون،‌به‌اورژانس‌نراجعه‌كرد

‌mg 411در‌روز،‌نايكوفنوليدت‌نوفتيد ‌‌‌‌mg 4پيوند‌كليه‌شان ‌پردنيزولون‌

.‌شدب‌بدود‌‌‌mg 41صبح‌و‌‌mg 94شب‌و‌سيكلوسپورين‌‌mg 0111صبح‌و‌

،‌فلدوپرازين،‌لورازپدام‌‌‌ساير‌داروهاي‌نصرفي‌بيمار‌شان ‌والپروات‌سديم،‌تري

‌.زسپيرين،‌فوليک‌اسيد،‌زنلوديپين‌و‌نتوپرولول‌بودند

با‌وجود‌سابقة‌كنترل‌نناسدب،‌فشدارخون‌بيمدار‌در‌هنگدام‌نراجعده‌‌‌‌‌‌

mmHg 001/081ساير‌علائم‌حياتي‌در‌نحدودة‌طبيعي‌بودندد‌و‌در‌‌.‌بود‌

‌.ها،‌نشانة‌غيرطبيعي‌نشاهده‌نشد‌نعاينة‌كلي‌بدن،‌به‌جز‌لرزش‌دست

هداي‌‌‌هداي‌خدوني،‌زندزيم‌‌‌‌،‌شمارش‌سلولهاي‌ززنايشگاهي‌در‌بررسي

‌International Normalized Ratio)المللددي‌اسددتاندارد‌‌كبدددي،‌نسددبت‌بددين

(INR))هاي‌سرم،‌اسيد‌اوريک‌و‌پروتئين‌واكنشگر‌‌،‌زلبونين،‌الكتروليتC‌

((CRP‌)C-Reactive Protein‌)نيتروژن‌اورة‌خون‌.‌در‌نحدودة‌طبيعي‌بودند

((BUN‌)Blood Urea Nitrogen‌)mg/dl 48و‌كددراتينين‌سددرم‌‌mg/dl 9/9‌

بيمدار‌اسديدوز‌‌‌.‌بودندد‌(‌mg/dl 4/0افزايش‌نسبت‌به‌ززنايش‌ بلي‌بيمار‌)

‌PCO2:mmHg 44و‌‌PH: 99/1‌،HCO3:meq/L 2/2شددديد‌نتابوليددک‌بددا‌‌‌

شدناختي‌‌‌در‌بررسي‌ادرار،‌به‌جز‌پروتئينوري‌اندک،‌ندورد‌زسديب‌‌.‌داشت

سداعته‌‌‌94زوري‌ادرار‌‌جمدع‌نيدزان‌پدروتئين‌در‌‌‌.‌ديگري‌نشداهده‌نشدد‌‌

mg 4۶1بود‌‌.‌

‌ng/ml 494حدا  ‌غلظت‌سرني‌سيكلوسپورين‌ ب ‌از‌نوبت‌بعددي،‌‌

با‌ندرور‌نحدوة‌نصدرف‌‌‌‌.‌گزارش‌شد‌كه‌در‌نحدودة‌نسمونيتّ‌ رار‌داشت

دليد ‌برداشدت‌نادرسدت‌‌‌‌‌داروها‌نشخص‌شد‌كه‌بيمار‌از‌سه‌روز‌ بد ‌بده‌‌

نصدرف‌نايكوفنوليدت‌‌‌هاي‌پزشک،‌سيكلوسپورين‌را‌نشابه‌نقددار‌‌‌توصيه

(‌شدده‌‌برابر‌نقددار‌توصديه‌‌‌91)شب‌‌mg 0111صبح‌و‌‌mg 411نوفتي ،‌

‌.نصرف‌كرده‌بود

دلي ‌كاهش‌‌درناني‌داخ ‌وريدي‌به‌هاي‌باليني،‌نايع‌با‌توجه‌به‌يافته

سيكلوسپورين‌ طع‌شدد‌و‌‌.‌زغاز‌شد(‌Hypovolemia)حجم‌پلاسماي‌خون‌

رل‌علائم‌گوارشي،‌داروي‌براي‌كنت.‌سطح‌سيكلوسپورين‌روزانه‌پايش‌شد

ضدتهوع‌تجويز‌شد‌و‌فشارخون‌بيمار‌با‌افزايش‌نقددار‌داروهداي‌نصدرفي‌‌‌‌

كربنات‌‌اسيدوز‌ابتدا‌با‌سديم‌بي.‌شان ‌زنلوديپين‌و‌نتوپرولول‌كنترل‌شد

تددريج‌‌‌وريدي‌درنان‌شد‌و‌با‌كاهش‌سطح‌پلاسمايي‌سيكلوسدپورين‌بده‌‌

‌.اصلاح‌شد

شده،‌غلظت‌پلاسدمايي‌‌‌ترلبيمار‌با‌حال‌عموني‌خوب،‌فشارخون‌كن

و‌اصددلاح‌‌mg/dl ۶/0،‌كددراتينين‌(ng/ml 091)شددده‌‌در‌نحدددودة‌توصدديه

‌.نرخص‌شد(‌PCO2‌:mmHg 48و‌‌PH‌:44/1‌،HCO3‌:meq/L 91)اسيدوز‌

در‌اين‌نطالعه‌از‌اصول‌اخلا ي‌هلسينكي‌پيروي‌شد؛‌از‌بيمار‌رضايت‌

‌.نانگي‌رعايت‌شدها‌گرفته‌شد‌و‌اصول‌نحر‌زگاهانة‌كتبي‌براي‌انتشار‌داده

‌

 بحث

دلي ‌نصرف‌تصدادفي‌‌‌در‌اين‌گزارش،‌يک‌نورد‌باليني‌ارائه‌شد‌كه‌به

عرو دي‌‌‌-بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌بدا‌علائدم‌گوارشدي،‌عصدبي‌و‌ لبدي‌‌‌‌‌

هاي‌‌با‌واژه(‌PubMed)ند‌‌هاي‌پاب‌جستجو‌در‌پايگاه‌داده.‌نراجعه‌كرده‌بود

يدا‌نصدرف‌‌‌و‌(‌Toxicity)و‌سدميتّ‌‌(‌Cyclosporine)كليدي‌سيكلوسپورين‌

نقاله‌از‌ندوع‌گدزارش‌كوتداه‌‌‌‌‌90انجام‌شد‌و‌(‌Overdose)بيش‌از‌حد‌دارو‌

(Letter‌)و‌گزارش‌نوردي‌(Case Report)ندرتبط‌بدا‌نوضدوع‌وارد‌نطالعده‌‌‌‌‌‌

‌(.0جدول‌)شدند‌

هدداي‌نددوردي‌نتعددددي‌از‌عددوارم‌نصددرف‌بدديش‌از‌حددد‌‌‌‌گددزارش

وسدپورين‌‌سيكلوسپورين‌وجود‌دارد؛‌نصرف‌تصدادفي‌بديش‌از‌حدد‌سيكل‌‌‌

 .(8-4)تر‌است‌ولي‌عوارم‌تزريق‌وريدي‌زن‌شديدتر‌است‌‌خوراكي‌شايع

هرچند‌علائم‌نسمونيتّ‌با‌سيكلوسپورين‌در‌نصرف‌استاندارد‌و‌بيش‌

شود،‌با‌افزايش‌نيزان‌نصرف‌و‌سطح‌پلاسدمايي‌دارو،‌‌‌از‌حد‌زن‌ديده‌ني

نصدرف‌بديش‌از‌حدد‌سيكلوسدپورين‌بدا‌‌‌‌‌‌.‌يابدد‌‌شدت‌عوارم‌افزايش‌ني

همراه‌است‌و‌كمابيش‌تمام‌بيماراني‌كه‌درندان‌‌‌درصد‌4ونير‌حدود‌‌نرگ

كنند،‌پدس‌از‌رفدع‌سدميتّ‌دارويدي،‌بددون‌‌‌‌‌‌‌نو ع‌دريافت‌ني‌نناسب‌را‌به

‌از‌درصدد‌‌24كده‌بديش‌از‌‌‌‌طوري‌دهند؛‌به‌عارضه‌به‌زندگي‌خود‌ادانه‌ني
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 گزارش‌نوردي‌و‌نرور‌نقالات:‌نصرف‌تصادفي‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌در‌بيماري‌با‌سابقة‌پيوند‌كليه

40 

 ف بیش از حد سیکلوسپورینهای مرتبط با مصر مطالعه .1جدول 

 سال انتشار نخست هنام نویسند

سطح نخستین 
سیکلوسپورین پس از 

 (ng/ml)مصرف 

 پیامد نهایی درمان های بالینی نخستین یافته

Honcharik.N 0284 ۶111 - 
 Activated)‌زغال‌فعّال

Charcoal)و‌ طع‌دارو‌ 

افزايش‌خفيف‌
 كراتينين

Schroeder.t.j 028۶ - - - - 

Baumhefner.RW 0281 0118 

احساس‌سوزش‌در‌دهان‌و‌تغيير‌در‌
حس‌چشايي،‌افزايش‌حساسيت‌در‌

ها،‌گرگرفتگي‌صورت،‌تورم‌شكم‌و‌‌اندام
 ها‌و‌ناراحتي‌خفيف‌نعده‌اِدم‌اندام

  طع‌دارو
افزايش‌خفيف‌
 فشارخون

Kokado.Y 0282 0911 
روبين‌و‌‌درد‌شكم‌و‌افزايش‌بيلي
 كراتينين‌سرم

 ارضهبدون‌ع  طع‌دارو

Anderson.A.B 0229 021 
درنان‌سريع‌پس‌از‌نصرف‌)علانت‌‌بي

 (اشتباه
 بدون‌عارضه زغال‌فعّال‌و‌ طع‌دارو

Sketris IS 0224 4811 
درد‌كوليكي‌شكم‌و‌احتباس‌ادرار‌و‌

 افزايش‌كراتينين‌سرم
 بدون‌عارضه  طع‌دارو

de Perrot M 9111 094۶ نرگ  طع‌دارو اِدم‌نغزي 

Dussol B 9111 4011 طع‌دارو احتباس‌ادرار‌و‌نكروز‌توبولي‌حاد‌و‌ير ان  

اختلال‌عملكرد‌
پايدار‌كليه‌و‌نياز‌به‌

 دياليز

LoVecchio FA 9111 9448 

،‌(Agitation) راري‌‌احساس‌تنش‌و‌بي
لرزه‌و‌اختلال‌‌ها‌و‌ناهيچه‌لرزش‌اندام

 ضربان‌ لب

 بدون‌عارضه  طع‌دارو

Nghiem DD 9119 4۶81 
هاي‌‌ين‌سرم،‌افزايش‌زنزيمافزايش‌كراتين

 كبدي،‌انسفالوپاتي‌نغزي‌گیرا
 افزايش‌كراتينين توئين‌ طع‌دارو‌و‌فني

Leitner GC 9114 0411 نارسايي‌حاد‌كليه 

شستشوي‌نعده،‌كلستيرانين‌و‌
‌ طع‌دارو،‌هموديافيلتراسيون

(Haemodiafiltration) 

 بدون‌عارضه

Fujisaki G 9114 441 بدون‌عارضه دارو طع‌ كُندتَپشي‌سينوسي 

Kwon SU 911۶ 8211 
روبين‌و‌كراتينين‌سرم،‌‌افزايش‌بيلي

 اسيدوز،‌تشنج

تعويض‌كان ‌خون‌و‌تعويض‌
 پلاسما

 بدون‌عارضه

Fahimi F 9112 411 
تهوع‌و‌استفراغ،‌درد‌شكم،‌لرزش،‌ضعف‌

 و‌افزايش‌فشارخون
 بدون‌عارضه  طع‌دارو

Moorman MT 9100 0121 كراتينين،‌تشنجروبين‌و‌‌افزايش‌بيلي 

زغال‌فعاّل،‌استي ‌سيستئين،‌
تعويض‌پلاسما‌و‌تعويض‌

 هاي‌ رنز‌خون‌سلول

 بدون‌عارضه

Eisenberg S. 9104 - - - - 

Tafazoli A 9104 0111 
تهوع،‌استفراغ،‌گرگرفتگي،‌احساس‌فشار‌

 در‌ فسة‌سينه،‌لرزش‌و‌سرگيجه
 بدون‌عارضه  طع‌دارو

Teimouri A 9191 - بدون‌عارضه داركاهش‌نق تشنج 

Al-Amrani F 9194 411 ِهرني‌‌‌علائم‌خارج(Extrapyramidal) بدون‌عارضه  طع‌دارو 

Bacle A 9194 ۶24 بدون‌عارضه  طع‌دارو تهوع،‌استفراغ،‌يبوست،‌لرزش‌

Gulmez R 9194 9۶14 
درنان‌سريع‌پس‌از‌نصرف‌)علانت‌‌بي

 (اشتباه

‌درناني،‌‌ طع‌دارو،‌نايع
ئين،‌القاي‌استي ‌سيست‌-اِن

‌P450سيتوكروم‌
‌(ريفانپيسين‌و‌فنوباربيتال)  

 بدون‌عارضه
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 و‌همكاران‌پور‌عصمت‌عبداله

49‌ 

يابند‌و‌تنها‌در‌نوارد‌ندادر،‌نداتواني‌دائمدي‌‌‌‌‌طور‌كان ‌بهبود‌ني‌بيماران‌به

هددير‌رابطددة‌خطددي‌نشخصددي‌بددين‌سددطح‌خددوني‌‌‌.شددود‌نشدداهده‌نددي

‌.سيكلوسپورين‌و‌شدتّ‌ایرات‌سميّ‌زن‌وجود‌ندارد

اي،‌ندت‌زنان‌نصرف‌‌ضو،‌بيماري‌زنينهعوان ‌نتعددي‌نانند‌پيوند‌ع

زگهي‌و‌پيانددهاي‌‌‌توانند‌در‌پيش‌دارو‌و‌شك ‌دارويي‌سيكلوسپورين،‌ني

ظت‌سدرني‌‌در‌نقالات‌نرورشده،‌تفاوت‌غل.‌(9)باليني‌نقش‌داشته‌باشند‌

.‌شدود‌‌سيكلوسپورين‌و‌علائدم‌بداليني‌نختلدف‌در‌بيمداران‌نشداهده‌ندي‌‌‌‌‌‌

هداي‌فدردي‌بيمداران،‌‌‌‌‌شده‌بسدتگي‌بده‌تفداوت‌‌‌‌هاي‌سرني‌گزارش‌غلظت

هدداي‌بدداليني‌نتفدداوت،‌شددك ‌داروي‌نصددرفي‌و‌تفدداوت‌در‌زنددان‌‌زنيندده

هدا‌حددا  ‌غلظدت‌سدرني‌و‌برخدي‌‌‌‌‌‌‌برخي‌از‌پدووهش‌.‌گيري‌دارند‌اندازه

سيكلوسپورين‌را‌بلافاصله‌پدس‌از‌نصدرف‌بديش‌از‌‌‌‌‌حداكثر‌غلظت‌سرني

سيكلوسپورين‌ در‌نطالعة‌نا،‌حدا  ‌غلظت‌سرني.‌اند‌حد‌زن‌گزارش‌كرده

‌.گيري‌شد‌ ب ‌از‌نصرف‌نوبت‌بعدي‌اندازه

ازجمله‌دلاي ‌نصرف‌تصادفي‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسدپورين،‌خطاهداي‌‌‌

جدويز‌ندوع‌‌‌ناشي‌از‌ا دانات‌تجويزي‌و‌درناني‌پزشكان‌نانند‌اشدتباه‌در‌ت‌

دارو،‌تجويز‌اشتباه‌نقدار‌دارو‌با‌ساختار‌نختلف‌و‌تفسير‌نادرست‌دسدتور‌‌

 .كه‌در‌پووهش‌حاضر،‌علت‌زخرين‌نورد‌بود‌(2)پزشک‌است‌

هاي‌نرتبط‌با‌نصرف‌تصادفي‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسدپورين،‌‌‌در‌گزارش

عرو دي‌و‌‌‌- لبدي‌‌تظاهرات‌باليني‌بيماران‌شان ‌علائم‌گوارشدي،‌عصدبي،‌‌

تدرين‌‌‌اختلالات‌گوارشي‌جزء‌شدايع‌ .(01)اختلال‌عملكرد‌كليه‌بوده‌است‌

علائم‌نصرف‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌است‌كه‌شان ‌تهدوع،‌اسدتفراغ،‌‌‌

هداي‌پپتيدک‌و‌نسدمونيتّ‌كبددي‌‌‌‌‌‌درد‌شكم،‌اسدهال،‌گاسدتريت،‌زخدم‌‌‌

در‌نطالعددة‌نددوردي‌حاضددر،‌تهددوع‌و‌اسددتفراغ‌ازجملدده‌‌.‌(9)شددوند‌‌نددي

‌.هاي‌اصلي‌بيمار‌بود‌شكايت

ترين‌شكايات‌در‌نصرف‌بديش‌از‌حدد‌‌‌‌توانند‌از‌شايع‌عوارم‌عصبي‌ني

هداي‌خفيدف‌تدا‌‌‌‌‌توانندد‌از‌لدرزش‌‌‌اين‌عوارم‌ني.‌حاد‌سيكلوسپورين‌باشند

هدداي‌جدددي‌ناننددد‌كدداهش‌سددطح‌هوشددياري،‌لكوانسددفالوپاتي‌‌‌‌‌سددندرم

هرندي،‌ادِم‌نغدزي،‌كمدا‌و‌ندرگ‌‌‌‌‌‌ر‌خلفي،‌تشنج،‌علائدم‌خدارجِ‌‌پیي‌برگشت

لرزش‌كه‌بده‌زن‌لدرزش‌ناشدي‌از‌داروهداي‌پدس‌از‌‌‌‌‌‌.‌(04-00)نتغير‌باشند‌

شود،‌علانت‌هشدداردهنده‌اسدت‌‌‌‌گفته‌ني‌(Toxic Transplant Tremor)پيوند‌

ها‌‌در‌بيمار‌حاضر،‌سردرد‌و‌لرزش‌دست.‌(04)شود‌‌شناسايي‌ني‌راحتي‌‌و‌به

 .ها‌بهبود‌يافت‌نشاهده‌شد‌و‌پنج‌روز‌پس‌از‌ طع‌دارو،‌لرزش‌دست

طدور‌ دوي‌بدا‌‌‌‌‌عوارم‌نهم‌است‌كه‌بده‌‌اختلال‌عملكرد‌كليه‌از‌ديگر

سطح‌پلاسمايي‌دارو‌نرتبط‌است‌و‌ناشي‌از‌تركيبي‌از‌تنگي‌عروق‌كليوي،‌

-زنويوتانسدين‌-يسدتم‌رندين‌‌سدازي‌س‌‌‌استرس‌اكسديداتيو،‌التهداب،‌فعّدال‌‌‌

ها‌در‌ندورد‌‌‌گزارش.‌(04‌,0۶)زلدوسترون،‌و‌زسيب‌نستقيم‌سلولي‌است‌

بهبود‌نيافتن‌اختلال‌عملكرد‌كليه‌پس‌از‌نسدمونيتّ‌بدا‌سيكلوسدپورين،‌‌‌‌

نتفاوت‌هستند؛‌براي‌نثال‌در‌گدزارش‌بيمداري‌بدا‌پيوندد‌ريده،‌اخدتلال‌‌‌‌‌‌‌

كليه‌پس‌از‌ طع‌دارو‌و‌رسيدن‌به‌غلظت‌درناني‌دارو‌پايدار‌ناند‌‌عملكرد

كه‌در‌گزارش‌ديگري‌از‌بيمداري‌بدا‌پيوندد‌كليده،‌اخدتلال‌‌‌‌‌‌‌؛‌درحالي(01)

عملكرد‌كليه‌ننجر‌به‌همودياليز‌شد؛‌اناّ‌نارسايي‌كليه‌پس‌از‌درنان‌بهبود‌

گدداهي‌وابسددتگي‌بدده‌نقدددار‌نصددرف‌دارو‌يددا‌اخددتلاف‌در‌‌‌.‌(08)يافددت‌

.‌تواند‌اين‌تفاوت‌را‌توجيه‌كند‌نمي(‌Pharmacokinetic)شناختي‌‌داروجنبش

در‌بيمار‌حاضر،‌با‌ طع‌دارو‌و‌رسديدن‌غلظدت‌سيكلوسدپورين‌بده‌سدطح‌‌‌‌‌‌

 .ساعت‌به‌سطح‌پايه‌بازگشت‌19شدة‌درناني،‌عملكرد‌كليه‌پس‌از‌‌توصيه

اختلالات‌الكتروليت‌شان ‌افزايش‌پتاسيم‌خون،‌كاهش‌ننيزيم‌خون‌

(Hypomagnesemia)خون‌‌،‌افزايش‌اسيد‌اوريک(Hyperuricemia)افدزايش‌‌‌،

عنوان‌عوارم‌‌و‌اسيدوز‌نتابوليک‌به(‌Hypercalciuria)دفع‌كلسيم‌در‌ادرار‌

در‌بيمار‌حاضر،‌اسيدوز‌.‌(02)اند‌‌نسمونيتّ‌با‌سيكلوسپورين‌توصيف‌شده

‌.هاي‌ززنايشگاهي‌بود‌كه‌درنان‌شد‌نتابوليک‌شديد‌از‌يافته

عرو ي‌در‌نصدرف‌بديش‌از‌حدد‌سيكلوسدپورين‌عمددتاً‌‌‌‌‌‌‌-اختلالات‌ لبي

 Ischemic Heart)رسدداني‌بدده‌ لددب‌‌شدان ‌افددزايش‌فشددارخون،‌كمبددود‌خدون‌‌

Changes)اختلالات‌ضربان‌ لدب‌‌‌،(Cardiac arrhythmia‌)ن‌سدريع‌‌اعدم‌از‌ضدربا‌‌

(Tachycardia‌)و‌كند‌ لدب‌‌(Bradycardia)احتمدال‌بداززرايي‌‌‌‌،(Remodeling‌)يدا‌‌

در‌.‌(4،‌91)اسدت‌‌(‌Hypertrophic Cardiomyopathy)ضخيم‌شدن‌ناهيچة‌ لب‌

بيمار‌حاضر،‌تنها‌افزايش‌فشارخون‌نشاهده‌شد‌كه‌با‌افدزايش‌نقددار‌نصدرف‌‌‌‌

همچندين،‌‌.‌هاي‌كاهندة‌فشارخون‌و‌ طع‌نو ت‌سيكلوسپورين‌كنترل‌شددارو

سيكلوسدپورين‌‌ حالت‌برافروختگي‌در‌تجويز‌وريددي‌و‌نصدرف‌بديش‌از‌حدد‌‌‌‌

دليد ‌جدیب‌‌‌‌خوراكي،‌نانند‌بيمار‌حاضر،‌گزارش‌شده‌اسدت‌كده‌احتمدالاً‌بده‌‌‌‌

 .(90)دهد‌‌سريع‌و‌افزايش‌ناگهاني‌غلظت‌دارو‌در‌خون‌رخ‌ني

در‌حال‌حاضر،‌راهنماي‌باليني‌استانداردي‌براي‌نصرف‌بيش‌از‌حدد‌‌

شده‌در‌نطالعات‌‌نرور‌ا دانات‌درناني‌گزارش.‌سيكلوسپورين‌وجود‌ندارد

‌.گيري‌باليني‌سودنند‌باشد‌‌تواند‌در‌راهنمايي‌تصميم‌نوردي‌ني

دارد‌و‌ فدازي‌‌الگدوي‌دو‌‌طدور‌كلدي‌‌‌حیف‌سيكلوسپورين‌از‌خدون‌بده‌‌

اي‌كده‌نيدانگين‌‌‌‌گونده‌‌ساعت‌نتغيدر‌اسدت؛‌بده‌‌‌‌98تا‌ 4عمر‌زن‌بين‌‌نيمه

در‌بيمداران‌‌.‌ساعت‌گزارش‌شده‌اسدت‌ 02عمر‌سيكلوسپورين‌حدود‌‌نيمه

نبتلا‌به‌نسمونيت‌ناشي‌از‌سيكلوسپورين،‌نمكن‌است‌تجويز‌دارو‌بدراي‌‌

دانه‌يابد‌تا‌یبدات‌‌صورت‌يک‌روز‌در‌نيان‌ا‌چند‌روز‌ طع‌شود‌يا‌درنان‌به

‌.(9)باليني‌بيمار‌حاص ‌شود‌

‌0نعمدولاً‌تدا‌‌‌‌(Gastrointestinal Decontamination)‌سازي‌گوارشي‌پاک

جدیب‌‌.‌باشدد‌تواندد‌ندریر‌‌‌‌ساعت‌پدس‌از‌نصدرف‌بديش‌از‌حدد‌دارو‌ندي‌‌‌‌‌

ساعت‌پس‌از‌نصدرف‌‌‌9تا‌‌4/0سيكلوسپورين‌از‌دستگاه‌گوارش‌از‌حدود‌

سازي‌‌يابد؛‌بنابراين،‌انجام‌ا دانات‌پاک‌ساعت‌ادانه‌ني‌8شود‌و‌تا‌‌زغاز‌ني

ساعت‌نمكن‌است‌همچنان‌ننطقي‌بوده‌‌0گوارشي‌حتیي‌پس‌از‌گیشت‌

زارش‌در‌يک‌گ‌.و‌در‌كاهش‌ایرات‌سميّ‌سيكلوسپورين‌نقش‌داشته‌باشد

ساعت‌پس‌از‌نصرف‌بيش‌از‌حد‌دارو،‌باعث‌‌4نوردي،‌نصرف‌زغال‌فعاّل‌

در‌گدزارش‌‌.‌(99)شدة‌سيكلوسپورين‌شده‌است‌‌عمر‌نحاسبه‌كاهش‌نيمه

سازي‌گوارشدي‌و‌اسدتفادة‌زودهنگدام‌از‌زغدال‌فعّدال‌باعدث‌‌‌‌‌‌‌‌ديگري،‌پاک
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 گزارش‌نوردي‌و‌نرور‌نقالات:‌نصرف‌تصادفي‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌در‌بيماري‌با‌سابقة‌پيوند‌كليه

44 

پيشگيري‌از‌بروز‌علائم‌باليني‌در‌كودكي‌شد‌كه‌سيكلوسپورين‌را‌تصادفي‌

‌.(4)بيش‌از‌حد‌نصرف‌كرده‌بود‌

تنهدددايي‌در‌كددداهش‌سدددطح‌‌‌بددده(‌Plasmapheresis)پلاسدددماگيري‌

تصادفي‌بيش‌از‌‌هاي‌نوردي‌از‌نصرف‌گزارش.‌سيكلوسپورين‌نریر‌نيست

سداز‌ارائده‌‌‌‌هاي‌بنيادي‌خدون‌‌حد‌سيكلوسپورين‌در‌بيماران‌با‌پيوند‌سلول

طدور‌‌‌هاي‌ رنز‌خون‌و‌پلاسما‌به‌عويض‌سلولشده‌كه‌در‌نوارد‌شديد،‌از‌ت

حال،‌تعويض‌كان ‌‌بااين.‌(0،‌94)زنان‌براي‌درنان‌استفاده‌شده‌است‌‌هم

با‌عوارم‌جانبي‌نتعددي‌همراه‌است‌كده‌‌(‌Whole Blood Exchange)‌خون

،‌(Hypocalcaemia)تددوان‌بدده‌كمبددود‌كلسدديم‌خددون‌‌‌هددا‌نددي‌ازجملددة‌زن

هددداي‌خدددون‌‌هددداي‌حساسددديتي‌و‌كددداهش‌تعدددداد‌پلاكدددت‌واكدددنش

(Thrombocytopenia‌)اشاره‌كرد. 

تا‌)‌تنهايي‌در‌كاهش‌سطح‌سيكلوسپورين‌نریر‌نيست‌‌دياليز‌خون‌به

در‌يدک‌گدزارش‌‌‌(.‌كندد‌‌از‌ك ‌سيكلوسپورين‌را‌حیف‌ني‌درصد‌0حدود‌

ر‌نسدني‌بدا‌‌‌همراه‌با‌هموفيلتراسيون‌در‌بيمدا‌‌نوردي،‌تعويض‌كان ‌خون‌

برابر‌نقدار‌نعمول‌سيكلوسپورين‌را‌دريافت‌كرده‌بود‌‌011پيوند‌كليه‌كه‌

و‌دچار‌اختلال‌عملكرد‌شديد‌كليه‌شده‌بود،‌با‌بهبود‌بداليني‌همدراه‌بدود‌‌‌‌

در‌بيمار‌ديگري‌با‌اختلال‌عملكرد‌كبد‌و‌كليه،‌تعويض‌كان ‌خدون‌‌.‌(94)

و‌بدددون‌عارضددة‌پيانددد‌بدداليني‌خددوب‌(‌Apheresis)همددراه‌زفددرزيس‌‌بدده

 .(94)ندت‌داشت‌‌طولاني

‌P450با‌توجه‌به‌اينكه‌حیف‌سيكلوسدپورين‌وابسدته‌بده‌سديتوكروم‌‌‌‌‌

هاي‌داروشناختي‌‌با‌استفاده‌از‌روش‌P450است،‌افزايش‌فعاّليت‌سيتوكروم‌

داروهايي‌.‌شده‌استبراي‌درنان‌نصرف‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌نطرح‌

عنددوان‌‌تددوئين،‌فنوباربيتددال،‌كاربانددازپين‌و‌ريفددانپين‌بدده‌‌‌ناننددد‌فنددي‌

شددوند‌كدده‌بددا‌افددزايش‌نتابوليسددم‌‌‌شددناخته‌نددي‌P450هدداي‌‌القاكننددده

سيكلوسپورين،‌نمكن‌است‌ایرات‌نصرف‌بيش‌از‌حد‌زن‌را‌كاهش‌دهندد‌‌

دلي ‌شواهد‌نحدود،‌چندان‌توصيه‌‌هر‌چند‌استفاده‌از‌اين‌داروها‌به.‌(9۶)

تواندد‌سدودنند‌باشدد؛‌ندثلاً‌در‌‌‌‌‌‌شود،‌ولي‌در‌شرايط‌باليني‌خاص‌ني‌نمي

دلي ‌نصرف‌بيش‌از‌حد‌سيكلوسپورين‌دچدار‌تشدنج‌شدده‌‌‌‌‌بيماري‌كه‌به

زودتدر‌‌‌تواندد‌در‌حدیف‌‌‌توئين‌علاوه‌بر‌درنان‌تشنج‌ندي‌‌است،‌تجويز‌فني

 .سيكلوسپورين‌نریر‌باشد

اي‌كه‌اخيراً‌ننتشر‌شدده‌اسدت‌يدک‌كدودک‌دوسداله‌كده‌‌‌‌‌‌‌‌در‌نطالعه

برابر‌نصرف‌كدرده‌بدود‌‌‌‌01تصادفي‌سيكلوسپورين‌با‌غلظت‌سرني‌حدود‌

درنداني‌‌‌دلي ‌ا دام‌درناني‌سدريع‌ازجملده‌ طدع‌سيكلوسدپورين،‌ندايع‌‌‌‌‌‌به

‌.(91)ليني‌ايجاد‌نشد‌علائم‌با،‌P450كنندة‌سيتوكروم‌‌وريدي‌و‌تجويز‌القاء

در‌نورد‌بيمار‌حاضر،‌با‌توجه‌به‌خفيف‌بودن‌نسدبي‌علائدم‌و‌وجدود‌‌‌‌

بر‌ طع‌‌فاصله‌زناني‌از‌نصرف‌زخرين‌دوز‌دارو‌و‌نراجعه،‌براي‌درنان‌علاوه

نصددرف‌دارو‌و‌پددايش‌سددطح‌زن،‌از‌نددداخلات‌درندداني‌پشددتيبان‌شددان ‌

‌.ني،‌درنان‌اسيدوز‌و‌كنترل‌فشارخون‌استفاده‌شددرنا‌نايع

‌

 گیری نتیجه
نصرف‌گستردة‌سيكلوسپورين‌در‌شرايط‌باليني‌نختلف،‌ازجمله‌پس‌

.‌از‌پيوند‌عضو،‌نمكن‌است‌با‌خطر‌نصرف‌تصادفي‌بيش‌از‌حد‌همراه‌باشد

بنابراين‌انجام‌ا دانات‌پيشگيرانه‌ازجمله‌نحاسبة‌د يق‌نقدار‌دارو‌با‌توجه‌

ب‌دارو‌و‌شرايط‌باليني،‌زنوزش‌بيمار‌در‌نورد‌نحوة‌نصرف‌درست‌به‌تركي

ننظور‌‌دارو،‌زنوزش‌نناسب‌كاركنان‌درناني،‌یبت‌كان ‌و‌واضح‌نام‌دارو‌به

جلوگيري‌از‌اشتباه‌با‌داروهاي‌داراي‌نام‌نشابه‌و‌پايش‌نكرر‌غلظت‌سرني‌

‌از‌سوي‌ديگر،‌كاركنان‌درناني‌بايد‌نسدبت‌بده‌علائدم‌‌‌.‌دارو،‌ضروري‌است

نو دع‌و‌نناسدب،‌‌‌‌نصرف‌تصادفي‌بيش‌از‌حد‌دارو‌زگاه‌باشند‌و‌درنان‌بده‌

سازي‌دستگاه‌گوارش‌را‌ندنظر‌ رار‌دهند‌‌ازجمله‌ طع‌نصرف‌دارو‌و‌پاک

‌.نير‌ناشي‌از‌زن‌جلوگيري‌شود‌و‌تا‌از‌ناتواني‌و‌نرگ

‌
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Abstract 
We present the case of a 54-year-old female patient with a history of two kidney transplants who was receiving 

standard immunosuppressive therapy post-transplantation. Due to a medication error, she received cyclosporine 

(Sandimmun) at a dose of 500 mg in the morning and 1000 mg at night—twenty times the prescribed regimen of 25 

mg in the morning and 50 mg at night—for three consecutive days. She presented with symptoms of nausea, 

vomiting, tremor, facial flushing, headache, and elevated blood pressure. Laboratory investigations revealed a 

marked increase in serum creatinine and severe metabolic acidosis. Her serum cyclosporine concentration was 

measured at 524 ng/mL, consistent with acute cyclosporine toxicity. 
Cyclosporine was immediately discontinued, and serum levels were closely monitored. Upon normalization, standard 

dosing was cautiously reinitiated. Antihypertensive therapy was administered to control blood pressure. The patient’s 

clinical symptoms improved, and serum creatinine returned to baseline within five days, allowing for discharge. 

Acute cyclosporine toxicity can manifest with a spectrum of complications, including gastrointestinal disturbances, 

neurological symptoms, cardiovascular effects, and renal and hepatic dysfunction, ranging from mild to life-

threatening complications. This case underscores the critical importance of accurate dosing, therapeutic drug 

monitoring, and patient education in the administration of immunosuppressive agents. It also highlights the need for 

vigilance among healthcare providers to prevent medication errors and to ensure prompt recognition and 

management of drug-related toxicities. 
 
Keywords: Acute toxicity, Cyclosporine, Hypertension, Renal dysfunction, Tremor 
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