
 

 
 ییرودابررسی شیوع عوارض ناخواسته 

 در بخش کودکان  
 

 *کتر محمد حسین عرفانیاد

 چکیده
در کودکان یک مشکل جهانی می باشد که هم در کشورهای پیشرفته و  داروییعوارض 

هم در کشورهای در حال توسعه شیوع قابل توجه دارد و می توانند تهدیدی برای زندگی 

ناشی  . با آنکه میزان مرگ و میرفرد باشند و نیز هزینه های سنگینی به جامعه تحمیل گردد

، پنومونی و سوانح رانندگی AIDSریوی، دیابت ، بیشتر از بیماری های  داروییاز عوارض 

است در اغلب موارد قابل پیشگیری بوده است. با توجه به اهمیت موضوع،  برای درک 

، الگوی آنها و تعداد مرگ و میر به علت این عوارض داروییمیزان شیوع عوارض ناخواسته 

کاشان انجام  بهشتی اخانه شفان بستری در بخش کودکان در کاشان این مطالعه بر روی بیمار

  شده است.

، Aعوارض جانبی فارماکولوژیک تیپ  ،واکنش دارویی ناخواسته : یکلیدواژه های 

 ،عارضه جانبی سیستمیک ،عارضه جانبی عصبی،  Bعوارض جانبی فارماکولوژیک تیپ 

  عارضه جانبی گوارشی،  تنفسی داروییعارضه  ،پوستی داروییعارضه 
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 مقدمه 

در  1391سال  سنبلهتا  1385طی مطالعه مقطعی، تمامی بیمارانی که از سال مواد و روش ها: 

شهید بهشتی کاشان بستری شدند و تشخیص نهایی عوارض  شفاخانهبخش کودکان 

نفر از بیمارانی  15269بوده، مورد بررسی قرار گرفتند. این مطالعه روی   داروییناخواسته 

بستری شده بودند، صورت گرفت.   91سال  سنبلهتا اخر  85که به هر علت از ابتدای سال 

کل  %47.1نفر ) 7199تعداد  موارد(  و  کل %52.9نفر از بیماران بستری پسر ) 8070تعداد

 ( دختر بودند.موارد

 %52.3بوده که نسبت مذکر  %0،6تقریبا  دارویییافته ها: میزان شیوع عوارض ناخواسته 

سال می باشد.  3.14برابر  داروییمیانگین سنی در بیماران بستری به علت عوارض بوده. 

درصد بیماران سن کمتر از دو سال  50ت. سال بوده اس 10.5طیف سنی بیماران دو ماه تا 

 3درصد بیماران بیشتر از  50روز بوده و  3.2میانگین مدت بستری در بیماران مبتلا  . داشتند

د تهوع در مصرف ض داروییروز بستری شدند. کمترین مدت بستری در بیماران با عوارض 

ری در هر گین مدت بستها بوده و بیشترین مدت بستری در مصرف ضد تشنج ها بوده. میان

واکسن ها شایعترین علت در کودکان دو نوع عارضه فارماکولوژیکی یکسان بوده است. 

زیر یکسال و آنتی بیوتیک شایعترین علت در کودکان بالای یکسال بوده است. در این 

. تواکسیناسیون بوده اس داروییدر بیماران با عوارض  دارومطالعه شایعترین عامل مصرف 

 شایعترین نوع عارضه فارماکولوژیک در بیماران مورد مطالعه بود. Aنوع  دارویی عارضه

علائم ونشانه های سیستمیک شایعترین علائم در کل بیماران مبتلا بوده است. بیشترین 

 همچنین در مطالعه ما مرگ وبوده است.  DTPواکسن  داروییی ایجاد کننده عارضه دارو

 وجود نداشته است. داروییمیر ناشی از عوارض 
 عرفی پژوهشم  بخش اول:

، اثری ناخواسته دارویی(، عارضه ناخواسته WHOبراساس تعریف سازمان بهداشت جهانی )

یا مضر است که در دوزهایی که برای پیشگیری، تشخیص یا درمان یک بیماری و یا اصلاح 

درصد علت رجوع  6الی  2(. 1عملکرد فیزیولوژیکی در انسان بکار می رود، رخ می دهد)

ها می باشد. بستری شدن به علت عوارض داروها در اثر وقوع عوارض جانبی شفاخانه به 
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(. 2ی را شامل می شود)شفاخانه ادرصد ازکل پذیرش های  5 حدود  داروییناخواسته 

از عوامل مهم ایجاد نقص  عضو و مرگ میر در سطح جهان است  داروییعوارض ناخواسته 

 5000وحداقل  شفاخانه ایپذیرش  %6.5مسئول حدود  داروستان عوارض جانبی . در انگل

چهارمین تا ششمین علت مرگ  دارویی(. در امریکا عوارض 3مورد مرگ درسال می باشد)

، پنومونی و AIDS، ناشی از بیماری های ریوی، دیابت و میر بوده و بالاتر از مرگ و میر

ها  برای درمان بیماری دارویی(. از زمانی که اولین فراورده های 4سوانح رانندگی است)

 معرفی شدند توان بالقوه آنها در ایجاد اثرات جانبی خطرناک نیز مورد شناسایی قرار گرفتند.

ها نمی توانند بدون داشتن اثرات مضر دارواین به عنوان یک اصل پذیرفته شده است که 

حظات عمومی و حرفه ای در خصوص عوارض جانبی فقط اثرات مفید داشته باشند . ملا

 1890الی  1870های  ها به طور جدی در اواخر قرن نوزدهم آغاز گردید .در خلال سالدارو

هایی در مورد تحقیق پیرامون مرگ ناگهانی در اثر بیهوشی با کلروفرم  کمیته ها و کمسیون

بی وز آریتمی های کشنده قلها و در نتیجه بر حساس شدن میوکارد بر اثر کاکتول آمین

( یک salvarsanتوجه زیادی به یرقان ناشی از مصرف سالوارسان ) 1922است . در سال 

در آمریکا  1937ترکیب ارسینسک دار آلی در زمان سیفلیس معطوف گردید . در سال 

نفر در اثر مصرف الگیزیرسولفونامیدی که حاوی حلال دی اتیلن گلیکول بود جان  107

از دست دادند گرچه اثرات سمی این حلال شناخته شده بود ولی نتوانستند نقش آن  خود را

را به سازندگان نشان دهند .این مسئله خصوصا در آمریکا سبب تاسیس سازمانی به نام 

FDA و غذایی مورد مصرف را با نظارت  داروییگردید که مسئولیت کنترل و تایید مواد

غذا نیست و در  دارونکته کاملا پذیرفته شده است که  کامل بر عهده دارد .امروزه این

(. 12در امان بود) داروییباید نهایت دقت به عمل آید تا از بروز عواقب ناگوار  دارومصرف 

مشکل عمومی مهمی است که در بیشتر موارد قابل  داروییبه طور کلی عوارض نا خواسته 

ها سهم مهمی داروه عوارض جانبی دهد ک (. بررسی های اخیر نشان می23پیشگیری است)

ها و در نتیجه افزایش هزینه ها دارند .گاهی عوارض  شفاخانهدر افزایش مدت اقامت در 

( یک مطالعه مروری 6، 5تواند کشنده هم باشد.) ها برای بعضی بیماران حتی میداروجانبی 
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 (.18اعلام کرد) %21.7تا  0.2را  ADRشیوع   ADRبر روی شیوع 

مراقبت های عالی از ماه  شفاخانهی عمومی طبآینده نگر مشاهده ای در گروه  یک مطالعه

 %1.8یافت شد که این مقدار  ADRمورد 57انجام شد و مجموع 2009 چتا مار 2008ریل پآ

انجام  نایجریادر کشور  2011یگر که در سال (. در مطالعه ای د7از موارد بستری شده بود)

 2009(. در مطالعه ای دیگر که در سال 8بود) ADRبه علت  %0.6پذیرش  2000شد از بین 

ماهه  6بیمار مراجعه کننده به بخش عفونی بزرگسالان در طول دوره  281انجام شد از 

 .( نفر بود%7.9) 8ی در شفاخانه اعلت بستری بود به  ADRمطالعه

 -Aتوان به دو دسته تقسیم کرد:  ش ها را میعوارض جانبی فارماکولوژیک: این واکن 

واکنش هایی که ناشی از اثرات اولیه فارماکولوژیک هستند یعنی ناشی از افزایش اثرات 

واکنش هایی که ناشی از اثرات ثانویه فارماکولوژیک هستند یعنی  -Bهاست.دارودرمانی 

(. در 10است) داروه شده ولی به هر حال جزء شناخت دارویک اثر متفاوت از اثرات درمانی 

 Aاز نوع  داروییانجام شد همه ی واکنش های  2006مطالعه ای که در ایران در سال 

،  ADRانجام شد شیوع پذیرش  2010(. بر طبق مطالعه ای که در سالوادور در سال 52بودند)

شیوع انجام دادند  2004و همکاران در سال  Pirmohamed(. در مطالعه ای که 11بود) ٪ 0.56

Type A 95% بوده است. 

بیمار انجام دادند  2409بر روی  2012و همکاران در سال  Nicolinaدر مطالعه ای که  

هایی که باعث دارو( دیده شد. شایع ترین %36/0بیمار ) 83در  داروییعوارض ناخواسته 

ند. ( بود%2/7(، مسکن ها )%6/9(، واکسن ها )%53آن شدند آنتی بیوتیک های سیستمیک )

بعد از آن عوارض گوارشی  ( و%2/54، عوارض پوستی بودند )داروییشایع ترین عارضه 

 داروییدچار عارضه   %4/61(، %4/2شدید ) داروییمورد دچار عارضه  2( بودند. 9/22%)

 .متوسط شده بودند  داروییدچار عارضه  %1/36خفیف و 

انجام شده  2012و همکاران در سال  Smythکه توسط  systematic reviewدر یک مطالعه 

های آنتی بیوتیکی و داروبوده است.  %3/10تا  %4/0از  داروییاست میزان شیوع عوارض 

ری در کودکان بست داروییهایی بودند که باعث عارضه داروشایع ترین  ءضد تشنج جز
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یر غ های آنتی بیوتیکی و ضد التهاب هایدارومی شدند. در حالی که  شفاخانهشده در 

ه به در کودکانی ک داروییهایی بودند که باعث عارضه دارواستروئیدی جزو شایع ترین 

 .شده است طور سرپایی مراجعه کرده بودند می

در مطالعات مختلف متفاوت است.در برخی از مطالعات  ADRمیزان مرگ و میر به علت 

 (.21،22ست)مرگ و میر گزارش نشده است ولی در برخی از مطالعات گزارش شده ا

ها و تعداد مرگ و میر به  ، الگوی آن داروییبرای درک میزان شیوع عوارض ناخواسته 

کاشان  بهشتی شفاخانهر روی بیماران بستری در علت این عوارض  در کاشان این مطالعه ب

  شود. انجام می1390 -1385بین سال های 
 تعریف واژه ها 

اثری ناخواسته یا مضر است که در دوزهایی که برای پیشگیری،  ناخواسته: داروییواکنش 

تشخیص یا درمان یک بیماری و یا اصلاح عملکرد فیزیولوژیکی در انسان بکار می رود، 

 رخ می دهد.

واکنش هایی که ناشی از اثرات اولیه فارماکولوژیک  :Aعوارض جانبی فارماکولوژیک تیپ  

 هاست.دارودرمانی  هستند یعنی ناشی از افزایش اثرات

واکنش هایی که ناشی از اثرات ثانویه فارماکولوژیک  :Bعوارض جانبی فارماکولوژیک تیپ  

 است. داروولی جزء شناخته شده  داروهستند یعنی یک اثر متفاوت از اثرات درمانی 

مربوط به سیستم گوارشی است. مثل تهوع، استفراغ،  عوارض عارضه جانبی گوارشی: شامل

 ، یبوست، دل پیچه، درد شکم، ملنا، استفراغ خونی.اسهال

ی، عوارض مربوط به سیستم عصبی است. مثل تشنج، تغییرات بینای شامل عارضه جانبی عصبی: 

 شنوایی، گفتاری، تغییرات حسی و حرکتی. 

 عوارضی هم چون تب، تعریق، لرز، بی اشتهایی،سیانوز و.... شامل عارضه جانبی سیستمیک: 

 شامل عوارضی هم چون راش، تاول، ضایعات ماکولوپاپولر، کهیر و  پوستی: وییدارعارضه 

 شامل عوارضی هم چون تاکی پنه، دیس پنه، دیسترس و .... تنفسی: داروییعارضه 
 های پژوهش دانستنی: بخش دوم

ها معرفی شدند، توان بالقوۀ آنها  برای درمان بیماری داروییاز زمانیکه اولین فراورده های 
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در ایجاد اثرات جانبی خطرناک نیز مورد شناسایی قرار گرفتند. این بعنوان یک اصل پذیرفته 

ها نمی توانند بدون داشتن اثرات مضر، فقط اثرات مفید داشته باشند. داروشده است که 

ها بطور جدی در اواخر قرن داروملاحظات عمومی وحرفه ای در خصوص عوارض جانبی 

های در مورد  کمیته ها وکمیسیون 1890-1870های  خلال سال نوزدهم آغاز گردید. در

تحقیق پیرامون مرگ ناگهانی در اثر بیهوشی با کلروفرم، حساس شدن میوکارد به اثر 

، توجه زیادی به 1922ها و در نتیجه بروز آریتمی کشندۀ قلبی است. در سال  کاتکول آمین

رکیب آرسنیک دار آلی در درمان ( یک تsalvarsanیرقان ناشی از مصرف سالوارسان )

نفر در اثر مصرف الگزیر  107در آمریکا،  1937سیفلیس معطوف گردید. در سال 

سولفونامیدی که حاوی حلال دی اتیلن گلیکول بود ، جان خود را از دست دادند. گرچه 

 .اثرات سمی این حلال شناخته شده بود، ولی نتوانستند نقش آن را به سازندگان نشان دهند

گردید که مسئولیت کنترل  FDAاین مسئله خصوصاً در آمریکا سبب تأسیس سازمانی به نام 

(. زمستان 12و غذایی مورد مصرف را با نظارت کامل بر عهده دارد) داروییو تأیید مواد 

ه عنوان بود که ب داروییفاجعه تالیدوماید را تجربه کرد. تالیدوماید  طبیجهان  1961سال 

 داروی خواب آور( مصرف می شد. حدود چهار سال پس از عرضه این رودابخش )آرام

ادی زدر بسیاری از کشورهای مصرف کننده، افزایش ناگهانی در فراوانی نقص خلقت مادر

استخوان  یک وسیله به که اندام یک مادرزادی پروگزیمال )بروز فقدان Phocomelia به نام 

می شود( مشاهده شد. پژوهش های اپیدمیولوژیکی نشان داد  وصل تنه به منظم غیر کوچک

ی تالیدوماید طی دوران بارداری بوده است. در آمریکا داروکه علت این افزایش، مصرف 

همچنین وقوع این فاجعه سبب آغاز شکل  ، و(13مصرف آن را منع کرد) FDAسازمان 

ی لف دنیا شد. هدف اصلها در کشورهای مختداروگیری مراکز ملی ثبت و بررسی عوارض 

ها و اعلام هشدارهای لازم نسبت به وقوع آنها بود. دارواین مراکز شناسایی سریع عوارض 

 نظارت به منظور را فارماکوویژیلانس 1968سال  جهانی در سازمان بهداشت اساس همین بر

به  که است تعریف، فارماکوویژیلانس علمی نمود. بر اساس ریزی پی هادارو خطری بی بر

 که مشکلی هر یا و هادارو عوارض جانبی از پیشگیری و ارزیابی دهی، شناسایی،گزارش
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 غذا نیست دارو(. امروزه این نکته پذیرفته شده است که 14پردازد) می باشد، دارو از ناشی

 (.12در امان بود) داروییباید دقت بعمل آید تا از بروز عواقب ناگوار  داروو در مصرف 
  داروییتعریف عوارض ناخواسته 

ها یکسان نیست و در این زمینه برای درک داروماهیت عوارض زیان آور ناشی از مصرف 

ار مقابله صحیح با بروز چنین عوارض ناچ بهتر، جهت ارائه یک درمان منطقی و پیشگیری و

 به تعریف چنین عوارض هستیم.

 بطور ناخواسته در جریان مصرف بالینی آنست که دارو، اثر نامطلوبی از داروعارضۀ جانبی 

ه ئی، اتفاق ناخواسته ای است کداروبروز می نماید. بر عکس یک پی آمد )رویداد( جانبی 

 (.13ست)دارورخ می دهد که لزوماً ناشی از  داروپس از تماس با 

، اثری ناخواسته دارویی(، عارضه ناخواسته WHOبراساس تعریف سازمان بهداشت جهانی )

مضر است که در دوزهایی که برای پیشگیری، تشخیص یا درمان یک بیماری و یا اصلاح  یا

(. در این تعریف، مسائلی 16عملکرد فیزیولوژیکی در انسان بکار می رود، رخ می دهد)

و  ، سوء استعمالداروچون مسمومیت های اتفاقی یا عمدی ، شکست درمان بخاطر ناکافی 

 ها طبقه بندیداروبعنوان عوارض زیان آور  داروییدستورات عدم همکاری بیمار در اجرای 

نمی شوند، هرچند که از یک دیدگاه جامع تر، بایستی آنها را در مفهوم وسیع تری تحت 

. ممکن است اتفاق بیفتد، در نظر گرفت داروعنوان ) خطرات کلی( که همراه با مصرف یک 

ه جنبه زیان آور دارد می توانند جزو ها در اعمال یکدیگر کداروبراین اساس تداخل عمل 

ها آورده شود، و به نظر می رسد که با معیارهای داروعوارض زیان آور ) ناخواسته( مصرف 

 (.17مطابقت داشته باشد) WHOذکر شده در تعریف 
 ها دارواهمیت مطالعۀ عوارض ناخواسته 

ها می داروها در اثر وقوع عوارض ناخواسته شفاخانه به  درصد علت رجوع 6الی  2حدود 

در افزایش ها سهم مهمی دارو(. بررسی های اخیر نشان می دهد که عوارض جانبی 18باشد)

(. در انگلستان عوارض 20، 19ها و در نتیجه افزایش هزینه ها دارند)شفاخانه مدت اقامت در 

مرگ درسال می  مورد 5000وحداقل  شفاخانه ایپذیرش  %6.5مسئول حدود  داروجانبی 

سالیانه حدود دو ملیون نفر از مردم آمریکا دچار عوارض  FDA(. طبق گزارش 21باشد)
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( صد هزار مورد مرگ 100000می شوند وهمچنین سالیانه حدود ) داروییشدید ناخواسته 

شود که رتبه چهارم علل مرگ و میر و بالاتر  گزارش می داروییناشی از عوارض ناخواسته 

رگ و میر ناشی از بیماری های ریوی، دیابت، ایدز، پنومونی و سوانح رانندگی می از م

بیلیون دلار گزارش شده است  136حدود  داروییباشد، هزینه مرتبط با عوارض ناخواسته 

(. با این وجود 22که بیشتر از هزینه های ناشی از بیمارهای قلبی عروقی یا دیابت می باشد)

د، ی که مصرف فراوان دارنیهاداروپیشگیری است و گروه اندک از در بیشتر موارد قابل 

 (. 23می باشند) داروییمسئول بروز قسمت اعظم عوارض ناخواسته 

 هاداروطبقه بندی واکنش های جانبی 

کنون برای این عوارض صورت گرفته ، طبقه بندی بین طبقه بندی های متعددی که تا در

Thampson & Rawlins تری برخوردار بوده و جنبه علمی تری بخود گرفته است. از اقبال بیش

 (. 24که شامل دو نوع می باشد)
 A   Typeواکنش های  -1

 B Typeواکنش های  -2

است به عبارت دیگر از نظر  دارو: در اثر تعمیم اثرات فارماکولوژیک A   Typeواکنش های

رض نوع اند از خصوصیات عوا متفاوت نبوده و لیکن تشدید یافته داروماهیت با اثرات یک 

ست نظیر دارون در بیماران حساس ) نه از نوع آلرژی ( به عمل فارماکولوژی آوقوع 

تی های ضد فشار خون مصرف می کنند، ژنیکوماسداروهیپوتانسیون وضعیتی در بیماران که 

های آنتاگونیست دوپامین،گاستریت ناشی از مصرف ضد التهاب غیر دارودر مصرف 

 یبیوتیک های وسیع الطیف استفاده مدی و اسهال در بیمارانی که از آنتی استروئی

درصد کل واکنش های  90 – 85(. این عوارض نسبتاً شایع بوده و حدود 15،26کنند)

ا می توان وقوع آنه دارورا شامل می شود و با آگاهی نسبت به عمل یک  داروییناخواسته 

( درصد به وقوع می 0،1مال بیش از یک دهم )را پیش بینی کرد. این واکنش ها با احت

 شیوع آنها بیشتر است و این نوع واکنش در اکثر داروپیوندند و با مصرف مقادیر بیشتر 

(. بنابراین این نوع واکنش را می 25بیمارانی که دوز بالا مصرف می کنند، دیده می شود)

 (: 26توان به چند دسته تقسیم کرد)
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 Overdose ئی کبدی ناشی از دوز بالای استامینوفن. : مانند نارسا 

 Side effects  .تهوع و سردردی با مصرف متیل گزانتین ها : 

 Secondary or indirect effects  تغییر فلور لوله گوارش و اسهال ناشی از مصرف :

 (.27آنتی بیوتیک یا برونکواسپاسم ناشی از مصرف بتابلوکر غیر انتخابی)

 Drug interactions  : مانند بالا رفتن سطح خونی تئوفیلین و دیگوکسین با مصرف

 اریترومایسین.

ت ها مرتبط نیسدارو: این نوع واکنش معمولاً با اثرات فارماکولوژیک  B Typeواکنش های 

 ارودو در افراد مستعد اتفاق می افتد، و عمدتاً وابسته به دوز نیست وهنگامی که مقدار یک 

وضعیت بیمار مشاهده نمی شود، و همچنین غیر قابل پیش بینی  کاهش داده شود بهبودی در

کل موارد را شامل می شود،  احتمال وقوع  15 -10است. این واکنش ها نادر است و حدود 

شدید می  دارویی( درصد است، از علل مهم واکنش های ناخواسته 0،1آن ها کمتر از )

(. 25،26مربوط می شود) داروید به باشد. این واکنش ها به حالت ژنتیکی یا حساسیت شد

 این نوع واکنش را می توان به دو دسته تقسیم کرد که شامل :

Idiosyncratic drug reactions (15ایدیوسینکرازی به صورت یک واکنش غیر معمول 28و :)

بیان می شود که معمولاً عوامل ژنتیکی مسئول بروز آن می باشند.  داروفرد نسبت به یک 

کامل یک واکنش ایدیوسنکراتیک لازم است در مورد مکانیسم عمل تغییر برای درک 

در فردی که از نقطه نظر ژنتیکی طبیعی نیست، اختلال بیوشیمایی که در حقیقت  دارویافته 

فنوتیپ آن نقص ژنتیکی است و همچنین الگوی به ارث رسیدن ژنوتیب اطلاعاتی داشته 

مود. را تحت این عنوان طبقه بندی ن داروییتظره باشیم. البته نبایستی هر واکنش غیر من

که نبایستی از این طریق تجویز شود و  داروییمسمومیت اتفاقی، تزریق داخل وریدی 

سرعت زیاد تجویز یک ماده در ورید، تماماً ممکن است موجب تظاهرات وخیم و شدید 

 ع ایدیوسینکرازیدر بیمار شوندکه گاه منجر به مرگ بیمار می شود اما هیچکدام از نو

را می توان  اروییدنیستند. با افزایش دانش فارماکولوژنتیک بسیاری از ایدیوسینکرازی های 

معلول نقایص آنزیماتیک دانست که بصورت ژنتیک به ارث می رسند. چنین نقایصی می 

چون  داروییکنند و در چنین صورتی عمول اختلال ایجاد  داروتوانند در متابولیسم یک 
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کولین طولانی شده و ممکن است منجر به آپنه شود. یا در بیمارانی که دچار  سوکسینیل

( هستند، کرویات سرخدر سلول های خاص ) فسفات دهیدروژناز 6 -کمبود آنزیم گلوکز

ها ایجاد همولیز می کنند. واکنش بیش از اندازه یک فرد نسبت به مقادیر داروبرخی از 

ایدیوسینکرازی دانست. بنابراین چهره مشخص در حساسیت را نمی توان  داروخیلی کم 

یا مقاومت ایدیوسینکراتیک به دوزهای زیاد،  دارونوع ایدیوسینکراتیک به دوزهای کم 

هاست. داروخارج بودن از انتشار نرمال واکنش جماعت عمومی نسبت به عمل 

م بندی ت زیر تقسیرا می توان بر مبنای مکانیسم آنها بصور داروییایدیوسینکرازی های 

 کرد:

در اثر اختلال در متابولیسم آن، چنانچه در کاربرد سوکسینیل  داروافزایش سمیت یک  (1

 کولین بصورت آپنه طولانی و تهدید کننده حیات بیمار مشاهده می شود.

ای ایجاد هداروکه در مورد اثر نیتریت ها و سایر  داروافزایش حساسیت نسبت به عمل یک  (2

 وبینمی مشاهده می شود.کننده متهموگل

مانند آنمی همولیتیک ناشی از مصرف پریماکین و پورفیری کبدی  دارواثر بدیع از یک  (3

 .های هوشبرداروناشی از مصرف باربیتورات ها و هیپرترمی بدخیم در اثر مصرف 

ها، مانند مقاومت در مقابل اثرات کومارین و ضد انعقادهای داروکاهش پاسخ دهی به  (4

 ا اشخاصی که در مقابل مزه تلخ فنیل تیواوره حساسیت ندارند.خوراکی و ی

 مثل هموکروماتوز ناشی از مصرف آهن در برخی از اشخاص. داروتوزیع غیر معمول  (5

Immunologic drug reactions (drug allergy)  ناشی از پاسخ ایمنی به  دارویی: آلرژی

کل موارد  10 -6حدود ها یا محصولات ناشی از متابولیسم ان می باشد، دارو

درصد از موارد  10را شامل می شود و حدود  داروییواکنش های ناخواستۀ 

دو نوع طبقه بندی  دارویی(. آلرژی 29کشنده را شامل می شود) داروییواکنش 

)سازمان  WAOدارد که شامل طبقه بندی بر اساس نوع واکنش آلرژیک و طبقه بندی 

 آلرژی جهانی(.

 Gell andبر اساس نوع واکنش آلرژیک ) دارویینش آلرژیک طبقه بندی واک. 1
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Coombs classification بر اساس مکانیسم عمل این واکنش ها به چهار نوع تقسیم : )

 (.30می شود که در جدول زیر توضیح داده شده است)

31)  d)(-T cell orchestrated hypersensitivity reactions (Gell and Coombs types IVa 

 
 

بر اساس سازمان آلرژی جهانی : این سازمان  داروییطبقه بندی واکنش های آلرژیک . 2

 ودارایمنولوژیک را بر اساس مدت زمان بروز علائم بعد از دریافت  داروییواکنش های 

به دو نوع تقسیم می کند که شامل ، واکنش های فوری ) شروع علائم در کمتر از یک 

( و واکنش های تأخیری یا غیر فوری ) شروع علائم بعد از یک  ودارساعت بعد از دریافت 

می  افتراقی تشخیص های شدن دامنه محدود باعث تقسیم بندی ( اینداروساعت از دریافت 

 .(33است ) کننده کمک درمان ادامه در و شود

 واکنش های بیش حساسیتی فوری
 جنبه های بالینی

صورت کهیر  همراه یا بدون آنژیوادم و  واکنش های بیش حساسیتی فوری معمولا به

آنافیلاکسی یک واکنش آلرژیک شدید است که چندین عضو  .آنافیلاکسی بروز می یابند

تظاهرات بالینی می توانند متغیر باشند و تعریف این مشکل همچنان مورد  .را درگیر می کند

علایم تیپیک  .شود این واکنش می تواند با بروز تظاهرات پوستی آغاز .اختلاف نظر است
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به علاوه ممکن  .اولیه به صورت خارش کف دست یا پا همراه یا بدون کهیر و آنژیوادم است

احتمال بروز رینوکنژنکتیویت، علایم  .شکم، استفراغ و اسهال نیز دیده شود است تهوع، درد

 .عروقی، تغییر وضعیت ذهنی و غش کردن وجود دارد-تنفسی انسدادی، حوادث قلبی

عروقی  -عروقی شدید مانند افت فشارخون شریانی و کلاپس قلبی-تظاهرات تنفسی و قلبی

این واکنش ها  .توانند تظاهرات اولیه باشند خصوصا در حول و حوش عمل جراحی، می

ها دو  موارد ماهیت این واکنش %20معمولا سیری یک مرحله ای دارند، با این حال در 

 .مرحله ای است

(  1 های آلرژیک ) نوع حساسیتی فوری ممکن است مشتمل بر واکنش های بیش واکنش

) بیش "واکنش های آلرژیک کاذب "یا مکانیسم های نه چندان شناخته شده ای با عنوان 

( معمولا ظرف 1)نوع   IgEآلرژی های با واسطه .حساسیتی هایی با واسطه غیر ایمنی( باشند

گاهی اوقات خصوصا به دنبال مصرف  .می شوندایجاد  داروساعت پس از تجویز  1کمتر از 

این  .، احتمال بروز واکنش های خفیف حتی پس از چند ساعت وجود داردداروخوراکی 

ا در هایی هستند که صرف ها واکنشدارواعتقاد وجود دارد که واکنشهای آلرژیک نسبت به 

روز( بروز  3م مواجهه مجدد مشاهده می شوند یا به دنبال مواجهه طولانی مدت )دست ک

مسبب،  یدارومی یابند، درحالی که داده های جدیدتر حاکی از آنند که تماس قبلی با یک 

بهترین  .با واسطه ایمنی به شمار نمی رود داروییپیش شرط ضروری برای بیش حساسیتی 

ایر ی مسبب و سداروتوجیه برای این مساله به ظاهر متناقض، واکنش دهی متقاطع بین 

واکنش های آلرژیک  .هایی است که فرد مبتلا پیشتر با آنها مواجهه داشته است زنوبیوتیک

های اغلب  این واکنش .ایجاد می شوند داروساعت پس از تجویز  3-1کاذب معمولا ظرف 

در افراد  .نیازمند دوز بالاتری از عامل مسبب هستند IgEی با واسطه یها در مقایسه با آلرژ ی

 .ا شونده فعال می توانند باعث برانگیخته شدن این واکنش داروییمستعد بسیاری از مواد 
 واکنش های بیش حساسیتی غیر فوری

 جنبه های بالینی

بروز می یابند، با این حال  داروساعت از تجویز  1های غیرفوری با گذشت بیش از  واکنش

 برخی واکنش .ها وجود دارد هم پوشانی قابل توجهی در زمان بروز تظاهرات این واکنش
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ساعت بروز پیدا می کنند و برخی واکنش های غیر فوری ممکن  1پس از  IgEهای با واسطه 

 Tغیرفوری غالبا با واسطه سلول های داروییهای  آلرژی .ساعت شروع شوند 1است پیش از 

غیرفوری  داروییهای  آلرژ ی .نادر است IgGهای با واسطه  هستند درحالی که واکنش

 .ندها تظاهر پیدا کن لحاظ بالینی به صورت طیف گسترده ای از بیماری ممکن است از

 تفاوت کلی بین واکنش های فوری و واکنش های غیر فوری:
 واکنش های غیر فوری  واکنش های فوری  متغییر 

 و مواجهه بین زمان

 واکنش شروع

 خاص شرایط در(کمتر یا ساعت 1

 سالیسیلیک استیل تحمل مثل عدم

 )کمتر یا ساعت 3اسید

 مورد در ( بیشتر یا ساعت 6

 T سلول واسطه قوی با حساسیت

 )زودتر

 چند روز تا چند هفته چند ساعت  زمان بهبود

 سایر و پاپولی -ماکولی اگزانتم کهیر، آنژیوادم، آنافیلاکسی  ماهیت بالینی واکنش

راش های  شامل تظاهرات پوستی

 اختلال آنژیوادم، و دیررس کهیری

 واکنشهای خونی، سلولهای

 DRESSمثل  سیستمیک

 هایی مسبب معمول:داروواکنش های فوری و 

 هایی مسببدارو نوع واکنش 

 آنتی بیوتیک های سولفونامیدی، کینولون ها، لاکتام، -بتا آنتی بیوتیک های IgEواکنش با واسطه 

 مواد عضلانی، -عصبی کننده های مسدوددارولاتکس،  پیرازولونها، ماکرولیدها،

 حاجب

واکنش های آلرژیک 

 کاذب

 NSAIDهای ضد روماتیسمی غیر استروییدی ( دارواستیل سالیسیلیک اسید و سایر 

 عضلانی،  -های مسدودکننده عصبیدارو، ) مواد حجم دهنده پلاسما( کلوییدها، 

 های مسبب معمول:داروواکنش های غیر فوری و 
 های مسببدارو نوع واکنش

 آلفا، سیکلوسپورین و فلودارابین -متیل دوپا، لوودوپا، اینترفرون همولیتیکآنمی 

 تیرویید، کوتریموکسازول، مهارکننده های پیرون، دی و آمینوپیرین لکوپنی

 پیرامین کلومی سولفاسالازین،

 )زیستی ههای فرآورد(درمانی  آنتی بادی های کینیدین، کینین، هپارین، ترومبوسیتوپنی

 لاکتام -بتا آنتی بیوتیک های سرم بیماری سندرم
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 ضد  های ه فرآورد کینیدین، منیوسیکلین، آمید، پروکایین هیدرالازین، دارویی لوپوس

TNF-α 

 سولفونامیدی دیورتیک های و آنتی بیوتیک ها واسکولیت

 ماکرولیدها، آنتی بیوتیک های سولفونامیدی، لاکتام،-بتا آنتی بیوتیک های پاپولی -ماکولی اگزانتم

 دیورتیکها 

 تها باربیتورا سولفونامیدی، تتراسیکلین، آنتی بیوتیک های فنی تویین، ثابت دارویی راش

  جانسون -استیونس سندرم

SJS و نکرولیز توکسیک 

 TEN اپیدرم

 کاربامازپین، لاموتریژین، کوتر فنی تویین، آلوپورنیول، نوی راپین،

، )اکسی کام ها( ترامادول ، NSAID هایداروتها،  باربیتورا یموکسازول،

 پنتوپرازول سرترالین،

 با همراه دارویی راش

علایم  و ائوزینوفیلی

 DRESS سیستمیک

 آلوپورینول، داپسون، لاموتریژین، مینوسیکلین، ، فنی تویین کاربامازپین،

 abacavirآبا کاویر  سولفاسالازین، کوتریماکسازول،

 (:34)داروییعوارض ناخواسته  Bوتایب  Aمقایسه کلی بین تایب
 Bتایب  Aتایب  

 (%15-10پایین ) (%90-85بالا  ) میزان شیوع

 ارتباط ندارد ) غیر معمول است ( تشدید یافته است اثرات فارماکولوژیک 

 قابل پیش بینی نیست قابل پیش بینی است پیش بینی 

 وابسته نیست وابسته است وابستگی به دوز

 کم  زیاد  موربیدیتی 

 زیاد کم مورتالیتی 

 انجام شده براساس مطالعات  داروییریسک فاکتور های عوارض ناخواسته 

در نوزادان و خردسالان از ریسک بالاتری  داروییابتلا به عوارض ناخواسته  سن :. 1

 ،مثال(.  برای 35می باشد) داروییبرخوردار است که علت آن ظرفیت ناکافی متابولیسم 

منجر به  ودارنوزادان نمی توانند آنتی بیوتیک کلرامفنیکل را تجزیه کند ومصرف این 

در سن  نسندرم نوزاد خاکستری می شود که کشنده است. همچنین مصرف تتراسایکلی

( باعث تغییر رنگ دائمی مینای دندان می شود. مطالعات صورت سال 8تشکیل دندان ) زیر 

رتباط بین سن و میزان شیوع عوارض جانبی متفاوت بوده مثلا در گرفته در بین کودکان، ا

در بین کودکان سن کمتر از یکسال بوده ( و همکارانش بیشترین شیوع 36)Kramerمطالعه 

و  Martinez-Mir(37)(38), fattahi(39), Impicciatore(40), Cirko-begovic(41)در حالی 
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Mjornal(42) ردند که ارتباطی بین سن و شیوع عوارض هر کدام در مطالعاتشان ذکر ک

ذکر کرده شیوع عوارض  Kidon(43)در کودکان وجود ندارد. اگرچه  داروییناخواسته 

وهمکارانش  Lise در کودکان با افزایش سن بیشتر می شود. طبق بررسی داروییناخواسته 

در سال از سراسر جهان  داروییمطالعه عوارض ناخواسته  33کپنهاگ روی  پوهنتوناز 

-1بین  % 50زیر یکسال و  %25میزان فروانی برحسب سن را اینگونه بیان می کند که  2010

 (.44سال بوده است) 10بالای  %25سال و  10

وجود ندارد در بعضی  ADRsمانند سن ارتباط مشخصی بین جنس و میزان شیوع  :جنس. 2

تفاوت های جنسی در پاسخ (. 45مطالعات جنس مؤنث به عنوان ریسک فاکتور شناخته شده)

های ضد داروبدو تولد و طول دوره خردسالی مطالعه شده است که در مورد  داروییهای 

( %55،8های ضد التهاب غیر استروئیدی در پسران )داروسرطان تفاوتی دیده نشد ولی در 

 دارویی(. همچنین در مطالعۀ که برروی عوارض 46شیوع بیشتری نسبت به دختران دارند)

 %58شی از آنتی بیوتیک بین کودکان انجام شده نشان می دهد که جنس مذکر فراوانی نا

 Mjorndal(42), Morales-Olivas(48)(. مطالعات موجود در این زمینه از جمله 46داشته است)

هرکدام با همکارانشان گزارش کردند که بین شیوع عوارض ناخواسته  ,Fattahi(39)و

و جنس ارتباطی ندارد. ولی برخلاف این مطالعات در بعضی از مطالعات جنس  دارویی

طالعه میر ( اغلبیت داشته است. در م37،3851)،و در بعضی جنس مؤنث 49,50)،43(مذکر

( فراوانی جنس مذکر بیشتر بوده است. و در 52اطفال بهرامی) شفاخانه سعید قاضی در

میزان فراوانی جنس مذکر در  داروییعه عوارض مطال 33و همکارانش بر روی  Liseبررسی 

 Asia(. همچنین در مطالعۀ دیگر توسط 44ذکر کرده است) %55بیماران بستری شده را 

در چند کشور اروپایی و غیر اروپایی انجام شده فراوانی جنس  2011وهمکاران که در سال 

 (.53بدست آوردند) %55.3مذکر را 

ی و مصرف داروییارتباط روشن بین تعداد اقلام  ده :مصرف ش داروییتعداد اقلام . 3

د دارد و با افزایش تعداد اقلام دریافتی توسط کودک احتمال ابتلا وجو ADRsمیزان شیوع 

مصرفی در بیماران  دارویی(. همچنین تعداد اقلام 39نیز بیشتر می شود) داروییبه عوارض 
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(. در یک 39،54،55بیشتر بوده) وییدارنسبت به بیماران بدون عوارض  داروییبا عوارض 

مطالعه دیگر نشان می دهد که این فاکتور از مهمترین فاکتور خطر در بروز عوارض ناخواسته 

احتمال بروز عوارض  داروقلم  5(. به طوریکه با دریافت 51( حتی در بالغین بوده)39)دارویی

 (.56درصد است) 50 دارویی

مکن م داروییهای  ه متابولیسم متفاوت در گروهبا توجه ب ی مصرف شده :دارونوع . 4

هایی مختلف، متفاوت باشد. در مطالعه دارودر  داروییاست احتمال ایجاد عوارض 

و همکاران انجام شده است براساس بررسی مطالعات قبلی پنج  Asiaکوهورت که توسط 

با خطر بالا ذکر کرده که شامل مسکن ها، ضد تشنج ها،  یهایدارورا جزو  داروییگروه 

آنتی بیوتیک ها به همراه آنتی مایکوتیک ها، کورتیکواستروئیدهای سیستمیک و 

ند های با خطر پایین طبقه بندی کردداروها را جزو  ایمنوساپرسنت ها می باشد و بقیه گروه

که  داروییهای  العه بیشترین گروهالبته واکسن ها را وارد مطالعه نکرده اند. در همین مط

باعث عوارض شده است بر اساس میزان فراوانی به ترتیب شامل آنتی بیوتیک ها، مسکن 

های ضد التهاب و کورتیکواستروئیدهای داروهای بیماری انسدادی تنفسی، داروها، 

مصرفی در  داروییبراساس نوع  دارویی(. میزان شیوع عوارض 53سیستمیک می باشد)

ی ارودلعات مختلف متفاوت بوده که به نظر می رسد ناشی از تفاوت در میزان فراوانی مطا

 2409بر روی  2012و همکاران در سال  Nicolinaمصرف شده می باشد برای مثال در مطالعۀ 

هایی که باعث آن شدند آنتی بیوتیک های سیستمیک داروبیمار انجام دادند شایع ترین 

 systematic review(. در یک مطالعه 57( بودند)%2/7، مسکن ها )(%6/9(، واکسن ها )53%)

های آنتی بیوتیکی و ضد داروانجام شده است  2012و همکاران در سال  Smythکه توسط 

ده در در کودکان بستری ش داروییهایی بودند که باعث عارضه داروشایع ترین  ءتشنج جز

 وتیکی و ضد التهاب های غیر استروئیدیهای آنتی بیدارومی شدند، در حالی که  شفاخانه

رپایی طور سدر کودکانی که به  داروییهایی بودند که باعث عارضه داروجزو شایع ترین 

وهمکاران در مطالعه خود درباره   Martinez-Mir(.58شده است)مراجعه کرده بودند می

ها  واکسن ها و ها را آنتی بیوتیکدارومنجر به بستری کودکان شایعترین  داروییعوارض 
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(. همچنین در مطالعه دیگری که در دانمارک 37بوده است) %41،5ذکر کرده که مجموعاً 

کودک مبتلا به  2437با مطالعه روی  2007-1998روی جمعیت کودکان دانمارکی از سال 

عوارض مربوط به آنتی بیوتیک های سیستمیک و واکسن ها  %65حدود  داروییواکنش 

ه میر سعید قاضی به ترتیب آنتی بیوتیک ها ، سولفاسالازین و فنوتیازین (. درمطالع59بوده)

 (. 52بیشترین فراوانی را داشته است)

(، نقص 43،60(، بدخیمی ها)43بیماری های زمینه ای : بیماری های مزمن). 5

( بطور مستقل باعث افزایش 43،63عفونت های ویروسی شدید) ( و43،60،61،62ایمنی)

یماران در ب داروییدر کودکان می شود. خطر ابتلا به عوارض  داروییعوارض خطر ابتلا به 

( افزایش چشمگیر polypharmacyی مصرفی )دارومزمن همراه با افزایش تعداد اقلام 

فزایش را ا دارویی(. بیماری آتوپیک به صورت کلی ریسک ابتلا به عوارض 40،43دارد)

(. اگرچه در بیماری 64شدید می باشد) داروییژی نمی دهد ولی بیشتر در معرض ابتلا به آلر

ی از هر شدید )ناش داروییآسم که جزو بیماری آتوپیک می باشد ریسک ابتلا به عوارض 

 (.43،66های ضد التهاب غیر استروئیدی بالا می باشد)دارو(به خصوص  65( )دارونوع 

های ابتلا یسک فاکتورقبلی نیز جزء ر دارویی: سابقه واکنش قبلی  داروییسابقه واکنش 

 (.        67به شمار می رود) داروییبه عوارض 

مطالعات نشان می دهد که ارتباط مهمی بین فاکتور ژنتیکی و بروز  فاکتور های ژنتیکی :

با فاکتورهای  داروییاز عوارض  %50(.تخمین زده می شود که 68،69وجود دارد) داروییعوارض 

 ها، زمینه را برایداروت ژنتیکی در آنزیم های متابولیزه کننده (. تغییرا70ژنتیکی مرتبط بوده)

 دارویی(. عوارض 71مسمومیت های فارماکولوژیک وایدیوسنکراتیک می تواند مساعد نماید)

د، این آنزیم های قویترین عوامل می باش P450ناشی از پلی مورفیسم آنزیم های سیتوکروم  Aتایب

منشاء  کاتالیز بیوترانسفورماسیون اکسیداتیو سوبستراهای با اکسیداسیون می باشند که توانایی

(. این آنزیم ها حاصل تنوع ژنی می باشند. پلی مورفیسمی 72خارجی و داخلی را دارا می باشند)

رفتن  و در نتیجه بالا داروییکه موجب کاهش فعالیت آنزیمی می گردد، سبب کاهش کلیرانس 

(. به مطالعه چگونگی 73می شود) Aپباعث ایجاد عوارض تای خواهد شد ودر نتیجه دارونیمه عمر 

ها فارماکوژنومیک گفته می شود. در آینده، فارماکوژنومیک می دارواثر ژن ها در پاسخ افراد به 
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ها، کمک شایانی نماید. تفاوت ژنتیکی باعث تفاوت افراد در داروتواند کاهش عوارض جانبی 

ن آها است که به دنبال دارواز مشکلات اساسی درمان با ها می شود که یکی داروپاسخ دهی به 

 (.74خواهد داشت) داروییشکست درمان به علت عوارض 

 اهمیت فارماکوویژیلانس

 خطری بی بر نظارت به منظور را فارماکوویژیلانس 1968سال  جهانی در سازمان بهداشت

به  که تاس تعریف، فارماکوویژیلانس علمی نمود. بر اساس ریزی پی هادارو

 که مشکلی هر یا و هادارو عوارض جانبی از پیشگیری و ارزیابی دهی، شناسایی،گزارش

 دارویی(. هدف فارماکوویژیلانس، تشخیص واکنش های 14پردازد) می باشد، دارو از ناشی

ادامه انجام اقدامات پیش گیرانه  عوارض جانبی در مراحل اولیه ورود به بازار و در جدید و

می باشد. در سال های اخیر اقدامات مختلف  داروجهت به حداقل رساندن خطر مصرف 

ها داشته است. امروزه، همه دارواتحادیه اروپا، تاثیر قابل توجهی در نظارت بر ایمنی 

اطلاعات ایمنی بر طبق روال رد وبدل می شود. گزارش های واکنش های خودبخودی 

ها، نه تنها در پایگاه ملی کشور ذخیره می شوند بلکه به پایگاه اروپا و دارووارض جانبی ع

شوند. این گزارش ها همچنین به مقامات مربوط ارسال می نیز فرستاده می WHOسازمان 

( به عنوان تنها مرکز ADRها )داروبررسی عوارض ناخواسته  مرکز ثبت وشود. در ایران نیز 

مشاهده شده توسط  داروییهای عوارض  ر به جمع آوری و ثبت گزارشملی در سطح کشو

به عنوان عضو کامل سازمان جهانی  1377می پردازد. این مرکز از سال  طبجامعه محترم 

 پذیرفته شده است و از آن زمان داروییبهداشت در برنامه بین المللی پایش فرآورده های 

عضو به تبادل اطلاعات در زمینه عوارض تاکنون با سازمان مذکور و سایر کشورهای 

دریافت شده، کاهش مرگ و میر  داروییاز بررسی عوارض  هدف می پردازد. دارویی

،  1385و پیشگیری از وقوع آنها می باشد. در بهمن ماه سال  داروییناشی از عوارض 

تائید با  دارو از سوی معاونت محترم غذا و داروییدستورالعمل ثبت عوارض وخطاهای 

و  طبیی علوم پوهنتون هایبه کلیه  یطبیبهداشت، درمان وآموزش  وزیر محترم

درمانی دولتی و خصوصی سراسر کشور ابلاغ گردید و کلیه مراکز ذیربط  صحی  مراکز

هم چنین  مشاهده شده به این مرکز گردیدند. داروییو خطاهای   ملزم به گزارش عوارض
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سازی داروها، شرکت های داروساخت و ورود  قانونیبنابر رای کمیسیون  1384در سال 

از  شده اند. ADR به مرکز خود های مربوط به ایمنی فرآورده های موظف به ارسال گزارش

 (:75ها عبارتند از)دارواهداف عمده مرکز ثبت وبررسی عوارض ناخواسته 

 به بازار شناخته نشده اند. دارویی تا زمان ورود داروشناسایی سریع عوارض و تداخل های   

 تشخیص افزایش ناگهانی در میزان وقوع عوارض ناخواسته شناخته شده.

رایط یی تحت آن شداروشناسایی ریسک فاکتورها و مکانیسم هایی که عوارض ناخواسته 

 دهند. رخ می

 ها.داروتخمین جنبه های کمی زیان های ناشی از مصرف 

 یی.داروها و مقررات داروتحلیل و انتشار اطلاعات مورد نیاز در تجویز 

 قابل پیشگیری داروییپیشگیری از وقوع عوارض 
 مواد و روش هاسوم:  بخش

 : مقطعی نوع مطالعه

تی شهید بهش شفاخانه ی های اطفال جامعه ی آماری: کلیه بیماران بستری شده در بخش

 ورد مطالعه قرار می گیرند.  م 1391-1385کاشان در طی سالهای 

به صورت سرشماری انجام شده  داروییواحد آماری : این مطالعه بر کل موارد با عوارض 

 و نمونه گیری بعمل نمی آید.

 شهید بهشتی کاشان  شفاخانهبخش کودکان  محیط انجام مطالعه :

در مطالعات مشابه  Aبا در نظر گرفتن اینکه شیوع عوارض فارموکولوژیک نوع  حجم نمونه :

و سطح  %5(. با دقت 16می باشد)  %91برابر  داروییدر بیماران بستری شده با عوارض 

  باید مطالعه شوند ، نظر به دارویینفراز بیماران بستری با عوارض   73تعداد   %95اطمینان 

در طی  داروییاهمیت موضوع  این مطالعه به صورت سرشماری بر کل موارد عوارض 

 بیمار انجام خواهد شد. 80یعنی  بیشتر از  91تا 85ای ساله

هشتی  شهید ب شفاخانهی شده دربخش های  اطفال کل بیماران بستر روش اجرای مطالعه:

شوند و از بین آنها، بیماران بستری شده به علت  وارد مطالعه می 1390-1385های  بین سال

رسی ی شده و مورد برییص، شناسابر اساس تشخیص در زمان ترخ داروییعوارض ناخواسته 
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ی شده ئدارودچار عوارض ناخواسته  داروگیرند. تمامی بیمارانی که بعلت تجویز  قرار می

و به همین علت بستری شده اند مطالعه خواهند شد. این عوارض شامل عوارض ناخواسته 

ش ژیک، واکن، واکنش های آلرداروئی ، شوک انافیلاکسی ناشی از مصرف صحیح دارو

 & codes T88.7)باشند  های افزایش حساسیت وهمچنین واکنش های ایدیوسنکراتیک می

codes T88.6  in ICD-10 version) سپس بامراجعه به پرونده بیماران بستری شده  اطلاعات .

( ،  نوع Bیا Aهای دریافتی و نوع عوارض جانبی فارماکولوژیک  ) داروسن، جنس و نوع 

خراج ها مشخص و است ، عصبی، پوستی، سیستمیک(، در بین آنعارضه جانبی )گوارشی

 گیرد و  میزان مرگ و میر آنها تعیین می شوند.و وضعیت بهبودی آنها مورد بررسی قرار می

ستگان ب شود. در صورتیکه اطلاعات پرونده ای بیماران ناقص باشد با تماس با بیماران یا می

خواهدشد . اطلاعات در زمینه میزان هزینه های مستقیم ایشان اطلاعات در حد امکان تکمیل 

درمان با توجه به ثبت اطلاعات هزینه های بیماران در پرونده و بر اساس نرخ آزاد روز با 

 درنظر گرفتن میزان تورم سالانه بر اساس شاخص های اعلام شده بانک مرکزی در طی سال

 های مورد مطالعه محاسبه خواهد شد.

  د و خروج مطالعه:معیارهای ورو

 در پرونده بستری. T88.6و کد   codes T88.7 in ICD-10 versionمعیار ورود: دارا بودن کد 

 مصرف کرده اند. )مسمومیت(. دارومعیار خروج: بیمارانی که خودسرانه 
 روش تجزیه و تحلیل داده ها و بررسی آماری:

گی توصیف می شود فراوانی یافته ها در مرحله نخست با شاخص های مرکزی و پراکند

در طی دوره مورد مطالعه و همینطور فراوانی سالانه عوارض محاسبه  داروییموارد عوارض 

می شود. میزان فراوانی عوارض نسبت به جمعیت کودکان بستری شده قابل محاسبه می 

باشد. مقایسه خصوصیات سنی و جنسی در گروه با و بدون عوارض و همینطور مقایسه بین 

نواع عوارض بر حسب نوع توزیع با تست های نان پارامتریک مانند کای دو و یا تست های ا

درنظر گرفته   p<0.05پارامتریک مانند تی تست یا آنالیز واریانس انجام خواهد شد سطح 

 برای آنالیز استفاده خواهد شد.   spss 13شده واز 
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 ملاحظات اخلاقی 

داشته لاعات این مطالعه بر تصمیم بالینی بیماران تاثیر نبا توجه به ماهیت گذشته نگر این اط

 و بار مالی بر بیماران تحمیل نمی نماید و تلاش شود اطلاعات بیماران  محرمانه حفظ شود.
 نتیجه گیریچهارم:  بخش

ید شه شفاخانهه هر علت در بخش کودکان نفر از بیمارانی که ب 15269این مطالعه روی  

بستری شده بودند، صورت گرفت.   91سال  سنبلهخر آتا  85تدای سال تی کاشان ، از اببهش

کل  %47.1نفر ) 7199کل موارد(  و تعداد   %52.9نفر از بیماران بستری پسر ) 8070تعداد

یک به تفک شفاخانهارد بستری در بخش اطفال تعداد مو 1-4موارد ( دختر بودند. در جدول 

های مورد مطالعه نسبت  شده است. در کل سال های مختلف نمایش داده جنس در طی سال

های مورد مطالعه  بود اما اختلاف جنس در طی سال %47.7و نسبت مونث  %52.3مذکر 

های مورد مطالعه سیر صعودی  معنی دار نبود. همچنین فراوانی افراد بستری شده در سال

علی رغم افزایش از نظر های مختلف  . اما روند نسبت تعداد بیماران در طی سال داشته است

بروز کل عوارض ناشی از ( . 1-4جدول  )(p=0.18 ,power=0.69)آماری معنی دار نبود.

درهر هزار نفر بستری بود.  همچنین بروز سالانه  5.76های مورد مطالعه برابر  طی سال دارو

های  های مختلف تفاوت معنی داری نداشت هر چند طی سال بر اساس جنس در سال

و در  5.7در جنس مذکر برابر با  داروییتفاوت هایی مشاهده شد. ) میزان عوارض  مختلف

میانگین سنی در بیماران  (.2-4نفر بستری بود() جدول  در هر هزار 5.8جنس  مونث برابر با 

سال می باشد. کمترین سن در بین بیماران دو ماه  3.14برابر  داروییبستری به علت عوارض 

درصد  50درصد بیماران سن کمتر از شش ماه و  25سال بوده است.  10.5و بزرگترین سن 

(. میانگین مدت 4-4جدول درصد کمتر از هشت سال سن داشتند) 75کمتر از دو سال و 

روز بستری شدند،  3درصد بیماران بیشتر از  50روز بوده و  3.2بستری در بیماران مبتلا  

واکسن ها شایعترین (. 5-4وده است)جدول روز ب 8روز و حد اکثر  1حداقل مدت بستری 

علت در کودکان زیر یکسال و آنتی بیوتیک شایعترین علت در کودکان بالای یکسال بوده 

( مهمترین و شایعترین علل %35.2ها) ( و واکسن%44.3ها) است. درکل آنتی بیوتیک

یعترین عامل دراین مطالعه شا (.7-4در کودکان را تشکیل داد)جدول  داروعوارض ناشی از 
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واکسیناسیون بوده به ویژه در کودکان زیر  داروییدر بیماران با عوارض  دارومصرف 

نج، ، فارنژیت، پنومونی، تشبه ترتیب شامل گاستروانتریت حاد یکسال، عوامل بعدی

مروی، تب باعامل ناشناخته می  -سینوزیت، عفونت مجاری ادراری، ریفلاکس معدی

شایعترین نوع عارضه فارماکولوژیک در بیماران  Aنوع  اروییدعارضه (. 8-4باشد)جدول 

مورد مطالعه بود. در تفکیک نوع عارضه در گروه های سنی مختلف همانگونه که در جدول 

شایعتر دیده   Bسال عارضه فارماکولوژیک نوع  6تا4فوق دیده می شود در گروه سنی 

روز است که در همه طیف سنی این میانگین  4-3(. میانگین مدت بستری 9-4شد)جدول 

روز بوده، اختلاف در  8روز و بیشترین مدت بستری  1برابر است. کمترین مدت بستری 

(. کمترین 10-4) جدول (p=0.998)مدت بستری در گروه های سنی مختلف معنی دار نیست

در مصرف ضد تهوع ها بوده و بیشترین مدت  داروییان با عوارض مدت بستری در بیمار

بستری در مصرف ضد تشنج ها بوده اگرچه تفاوت معنی دار در میانگین  مدت بستری بر 

(. میانگین مدت بستری در هر دو نوع 11-4ی مصرفی وجود ندارد)جدول داروحسب نوع 

(. بیشترین میانگین 12-4جدول )روز است 4 -3عارضه فارماکولوژیکی یکسان بوده و بین 

های ضد ارودمربوط به بیماران مبتلا به تشنج که  داروییعوارض  مدت بستری در بیماران با

(. 13-4تشنج مصرف کرده اند، می باشد، که حدود پنج روز محاسبه شده است)جدول 

ن به ترتیب آ علائم ونشانه های سیستمیک شایعترین علائم در کل بیماران مبتلا بوده و بعد از

میانگین (. 15-4پوستی، عصبی، گوارشی، عضلانی اسکلتی و تنفسی بوده است)جدول 

تفاوت معنی دار ندارد. به طوریکه در   Aو  Bنوع  داروییهزینه درمانی در بیماران با عارضه 

ی ایجاد کننده داروبیشترین  (.17-4جدول هزار بوده است)B 184هزار و در نوع A 157نوع 

بوده و بعد از آن پنی سیلین تزریقی، پلازیل و سفتریاکسون  DTPواکسن  دارویی عارضه

همچنین در مطالعه ما مرگ ومیر ناشی از عوارض (.22-4بیشترین فراوانی داشته)جدول 

 وجود نداشته است. دارویی

از عوامل مهم ایجاد نقص عضو و مرگ میر در سطح جهان است.  داروییعوارض ناخواسته 

(. 76می باشد) شفاخانه ایپذیرش  %6.5مسئول حدود  داروستان عوارض جانبی در انگل
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اعلام  %21.7تا  0.2را  ADRانجام شد شیوع   Enarson TRیک مطالعه مروری که توسط 

مراقبت های  شفاخانهی عمومی طبآینده نگر مشاهده ای در گروه (. یک مطالعه 18کرد)

یافت شد که این  ADRمورد 57انجام شد و مجموع 2009 چتا مار 2008ریل پاز ماه آعالی 

در کشور  2011(. در مطالعه ای دیگر که در سال 7از موارد بستری شده بود) %1.8مقدار 

(. در مطالعه ای دیگر که 8بود) ADRبه علت  %0.6پذیرش  2000انجام شد از بین  ایجریان

بخش عفونی بزرگسالان در طول  بیمار مراجعه کننده به 281انجام شد از  2009در سال 

(. بر طبق 77( نفر بود)%7.9) 8در  شفاخانه ایعلت بستری بود به  ADRماهه مطالعه 6دوره 

(. 11بود) ADR   ،0،56%انجام شد شیوع پذیرش  2010مطالعه ای که در سالوادور در سال 

انجام شده  2012و همکاران در سال  Smythکه توسط  systematic reviewدر یک مطالعه 

(. همچنین در یک مقاله 58بوده است) %3/10تا  %4/0از  داروییاست میزان شیوع عوارض 

بوده در  %21،7تا 0،2 داروییمقاله مطالعه انجام شده شیوع عوارض  36مروری که برروی 

 39 (. در مقاله مروری دیگر که برروی2بوده است) %5،5و میانگین  %4،9این مطالعه میانه 

 اروییدهای ایالات متحده امریکا صورت گرفته شیوع عوارض  شفاخانه ینده نگر درمقاله ا

 %3،2 داروییشیوع عوارض  شفاخانه 33فرانسه با مطالعه در (. در 4بوده است) 6.7%

(. اگرچه 78بوده) %8،6و  %5،6 دارویی(. در دو مطالعه سوئدی شیوع عوارض 77بوده)

 این کشورورهای متعدد انجام شده است ولی در مطالعات فراوان در این زمینه در کش

ر د داروییمطالعات محدودی انجام شده است بنابراین اطلاعات کمتری از شیوع عوارض 

کودک بستری در  437وجود دارد، از جمله در مطالعه فتاحی وهمکارانش که بر روی 

ید لعه میر سعدر مطا (.39بوده است) دارویی( کودک مبتلا به عوارض %2،2)9بخش عفونی 

نفر به  25ساله انجام شده بود تنها  8کودکان طی دوره  شفاخانه یقاضی وهمکاران که در 

رفعتی (. همچنین در مطالعه محمد رضا 52بستری شده بودند) داروییعلت عوارض جانبی 

موارد بستری به علت  %0،04بوعلی سینا  صورت گرفت تنها  شفاخانه یو همکارانش که در 

جدول بوده ) %0،6حدود  دارویی(. در مطالعه ما شیوع عوارض 79بوده) داروییعوارض 

تر در دهنده دقت واهمیت بیش نشان که این رقم نسبت به سایر مطالعات بیشتر است و (4-3
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می باشد ولی نسبت به دیگر مطالعات انجام شده در  داروییثبت و گزارش عوارض 

 می رسد این میزان کم شیوع ناشی از مصرف و کشورهای پیشرفته کمتر می باشد، به نظر

و اهمیت  وییدارنیست بلکه به علت عدم شناسایی عارضه  داروتجویز منطقی تر وصحیح تر 

ناکافی در تشخیص ، ثبت و گزارش آنها می باشد. بعنوان مثال ممکن است بیماری بر اثر 

رخص نهایی تشنج ممراجعه کند و بستری شود و با تشخیص  داروتشنج ناشی از مصرف 

ریت بستری شود و پرونده بیمار با تشخیص نهایی گاستروانت دارویییا اینکه با اسهال  گردد و

 صمراجعه کند و در تشخی  NSAIDکد گذاری شود و یا اینکه با خونریزی گوارشی ناشی از 

 ذکر نگردد.  دارویینهایی عارضه 

 Type A 95%انجام دادند شیوع  2004و همکاران در سال  Pirmohamedدر مطالعه ی که 

 Aانجام شده است میانگین شیوع تایب Lazarouدر مطالعه مروری که توسط  (.3بوده است)

( در مطالعه میر سعید قاضی 29بوده است) B 23.8%و شیوع تایب  %72.6در بیماران بستری 

شیوع  Bو تایب  %63.6شیوع  A پ(. در مطالعه ما تای52بوده است) Aهمه بیماران تایب 

 بوده است. 36.4%

در نوزادان و خردسالان از ریسک بالاتری برخوردار است  داروییابتلا به عوارض ناخواسته 

(. ارتباط بین سن و میزان شیوع 5می باشد) داروییکه علت آن ظرفیت ناکافی متابولیسم 

مکارانش بیشترین شیوع در ( و ه36)Kramerعوارض جانبی متفاوت بوده مثلا در مطالعه 

 Martinez-Mir(37)بین کودکان سن کمتر از یکسال بوده در حالی که

Impicciatore(40),Cirko-begovic(1)  وMjornal(2)  هر کدام در مطالعاتشان ذکر کردند که

در کودکان وجود ندارد. اگرچه  داروییارتباطی بین سن و شیوع عوارض ناخواسته 

Kidon(43) در کودکان با افزایش سن بیشتر می داروییشیوع عوارض ناخواسته  ذکر کرده 

مطالعه عوارض ناخواسته  33کپنهاگ روی  پوهنتونوهمکارانش از  Lise شود. طبق بررسی

میزان فروانی برحسب سن را اینگونه بیان می کند که  2010از سراسر جهان در سال  دارویی

سال بوده است. در مطالعه فتاحی  10بالای  %25سال و  10-1بین  % 50زیر یکسال و  25%

سال سن داشته اند، در  4سال وبقیه بالای  4زیر  %11سال که  3،3وهمکاران میانگین سنی 
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سال بوده. در مطالعه ما میانگین سنی در بیماران  4.6یانگین سنی مطالعه میر سعید قاضی م

مترین سن در بین بیماران دو ماه سال می باشد. ک 3.14برابر  داروییبستری به علت عوارض 

درصد  50درصد بیماران سن کمتر از شش ماه و  25سال بوده است.  10.5و بزرگترین سن 

 ندرصد کمتر از هشت سال سن داشتند. بنابراین در مطالعه ی ما س 75کمتر از دو سال و 

 . پایین ریسک فاکتور تلقی می شود

وجود ندارد در بعضی مطالعات  ADRsشیوع  مانند سن ارتباط مشخصی بین جنس و میزان

(. تفاوت های جنسی در پاسخ های 45جنس مؤنث به عنوان ریسک فاکتور شناخته شده)

های ضد سرطان داروبدو تولد و طول دوره خردسالی مطالعه شده است که در مورد  دارویی

( شیوع %55،8های ضد التهاب غیر استروئیدی در پسران )داروتفاوتی دیده نشد ولی در 

ناشی از  دارویی(. همچنین در مطالعۀ که برروی عوارض 46بیشتری نسبت به دختران دارند)

 %58آنتی بیوتیک بین کودکان ایرانی انجام شده نشان می دهد که جنس مذکر فراوانی 

 Mjorndal(42), Morales-Olivas(48)(. مطالعات موجود در این زمینه از جمله 7داشته است)

هرکدام با همکارانشان گزارش کردند که بین شیوع عوارض ناخواسته  ,Fattahi(39)و

و جنس ارتباطی ندارد. ولی برخلاف این مطالعات در بعضی از مطالعات جنس  دارویی

طالعه میر ( اغلبیت داشته است. در م37،38،51( و در بعضی جنس مؤنث)49،50،43مذکر)

فراوانی جنس مذکر بیشتر بوده است. و در ( 52اطفال بهرامی) ی شفاخانهسعید قاضی در 

میزان فراوانی جنس مذکر در  داروییمطالعه عوارض  33و همکارانش بر روی  Liseبررسی 

 Asia(. همچنین در مطالعۀ دیگر توسط 44ذکر کرده است) %55بیماران بستری شده را 

ده فراوانی جنس در چند کشور اروپایی و غیر اروپایی انجام ش 2011وهمکاران که در سال 

 نسبت مذکردر مطالعه ما مانند اکثر مطالعات انجام شده  (.53بدست آوردند) %55.3مذکر را 

 (.1-4جدول ه است)بود %47.7بیشتر از نسبت مونث  52.3%

ممکن است احتمال ایجاد عوارض  داروییهای  با توجه به متابولیسم متفاوت در گروه

و همکاران  Asiaهایی مختلف، متفاوت باشد. در مطالعه کوهورت که توسط دارودر  دارویی

طر های با خدارورا جزو  داروییانجام شده است براساس بررسی مطالعات قبلی پنج گروه 
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بالا ذکر کرده که شامل مسکن ها، ضد تشنج ها، آنتی بیوتیک ها به همراه آنتی مایکوتیک 

 ءا را جزه ایمنوساپرسنت ها می باشد و بقیه گروه ها، کورتیکواستروئیدهای سیستمیک و

های با خطر پایین طبقه بندی کردند البته واکسن ها را وارد مطالعه نکرده اند. در همین دارو

که باعث عوارض شده است بر اساس میزان فراوانی به  داروییهای  مطالعه بیشترین گروه

های ضد وداریماری انسدادی تنفسی، های بداروترتیب شامل آنتی بیوتیک ها، مسکن ها، 

 دارویی(. میزان شیوع عوارض 53التهاب و کورتیکواستروئیدهای سیستمیک می باشد)

ی مصرفی در مطالعات مختلف متفاوت بوده که به نظر می رسد ناشی از داروبراساس نوع 

و  Nicolinaی مصرف شده می باشد برای مثال در مطالعۀ داروتفاوت در میزان فراوانی 

هایی که باعث آن داروبیمار انجام دادند شایع ترین  2409بر روی  2012همکاران در سال 

(. 57( بودند)%2/7(، مسکن ها )%6/9(، واکسن ها )%53شدند آنتی بیوتیک های سیستمیک )

انجام شده  2012و همکاران در سال  Smythکه توسط  systematic reviewدر یک مطالعه 

عارضه  هایی بودند که باعثداروشایع ترین  ءبیوتیکی و ضد تشنج جزهای آنتی دارواست 

تیکی های آنتی بیودارومی شدند، در حالی که  شفاخانهدر کودکان بستری شده در  دارویی

 اروییدهایی بودند که باعث عارضه داروو ضد التهاب های غیر استروئیدی جزو شایع ترین 

  Martinez-Mir(.58شده است)رده بودند میطور سرپایی مراجعه کدر کودکانی که به 

ها ارودمنجر به بستری کودکان شایعترین  داروییوهمکاران در مطالعه خود درباره عوارض 

(. همچنین در 37بوده است) %41،5ها ذکر کرده که مجموعاً  ها و واکسن را آنتی بیوتیک

با  2007-1998مطالعه دیگری که در دانمارک روی جمعیت کودکان دانمارکی از سال 

عوارض مربوط به آنتی  %65حدود  داروییکودک مبتلا به واکنش  2437مطالعه روی 

Rebecca ر که توسط(.در مطالعه مروری دیگ59بیوتیک های سیستمیک و واکسن ها بوده)

 Mary  مطالعه که واکسن ها جز مطالعه بوده عوارض ناشی از واکسن ها  7انجام شده در

داشته  % 90-30مطالعه شیوع بین  27بوده است همچنین انتی بیوتیک ها در  %20-10بین 

درمطالعه میر سعید قاضی به ترتیب آنتی بیوتیک ها ، سولفاسالازین و فنوتیازین است. 

و  %44.3در مطالعه ما انتی بیوتیک ها شایعترین علت  (.52بیشترین فراوانی را داشته است)

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Smyth%20RM%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Smyth%20RM%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Smyth%20RM%5Bauth%5D
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های داروداشته است و  %11.4همچنین پلازیل شیوع قابل توجه  %35.2بعد از آن واکسن ها 

 (.7-4جدول اشته است)شیوع د %5،7ضد تشنج 

بیمار انجام دادند  شایع  2409بر روی  2012و همکاران در سال  Nicolinaدر مطالعه ای که  

( %9/22( وبعد از آن عوارض گوارشی )%2/54، عوارض پوستی بودند )داروییترین عارضه 

از (بعد %28.4. در مطالعه فتاحی وهمکاران عوارض پوستی شایع ترین عارضه )(57بودند)

(. در مطالعه 39(بوده است)%18.18عوارض سیستمیک ) ( و%21.6ن عوارض گوارشی )آ

( عوارض %22.3ن عوارض پوستی )آ( وبعد از %27.9ستمیک شایعترین )ما عوارض سی

 (. 15-4( بوده است)جدول %15( وعوارض گوارشی )%18.4عصبی )

در مطالعه تاج ختایی و همکاران که بر روی بیماران بستری ناشی از عوارض انتی بیوتیک 

ه ترتیب شده است ب داروییانجام شده است شایعترین انتی بیوتیک های که باعث عوارض 

(. در مطالعه 76بوده است) Bشامل سفتریاکسون، ریفامپین، کوتریماکسازول و امفوتریسین 

یلین شده است به ترتیب شامل پنی س داروییوتیک که باعث عارضه ما شایعترین انتی بی

تزریقی، سفتریاکسون و کوآموکسی کلاو بوده که به نظر می رسد علت ان ناشی از مصرف 

 (.22-4ها باشد)جدول داروزیاد این 
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