
اس تامینوفن

دکتر احمدی 
دانش یار گروه آ موزشی طب اورژانس دانشگاه علوم پزشکی تبریز



د پلاکتی اس تامینوفن یک داروی ضد درد و تب ولی فاقد خاصیت ضد التهابی و ض
می و پر مصرف ترین داروی ضد درد و ضد تب برای کودکان محسوب. می باشد
.گردد



اشکال دارویی
 پاراس تامول:  اس تامینوفن

 شربت ، قرص ، ش یاف، ژل، کپسول ، آ مپول و قطره: شکل

تنها یا ترکیب با سایر داروها

18 % مسمومیت با اس تامینوفن :  علل نارسایی حاد کبدی نامعلوم در آ مریکا

محدودیت تجویز ترکیب اس تامینوفن با اپیوم

2010(مرکزکنترل اطلاعات دارویی:)

مرگ65------نفربیمار 66،473ترکیب با اپیوم       

مرگ60------نفربیمار 73،307اس تامینوفن تنها         

(بیمارس تان و مرکزکنترل اطلاعات دارویی)مرگ در سال 450

نفر غیر عمدی بقیه عمدی100



:دوز•

میلی گرم در روز3900ماکزیمم  : بزرگسالان •

:کودکان •

15milligrams/kgالی 10

دوز در روز5یا 75milligrams/kgماکزیمم روزانه  



کبدیمتابولیسم

:در دوزهای درمانی •
٪ تا 20)سولفاتو ( ٪67٪ تا 40)گلوکورونیداس تامینوفن در درجه اول با ترکیب با •

.  ه می شوددفع می شوند متابولی ادراربه متابولیت های غیر سمی که از طریق ( 46٪
P450توسط سیتوکروم ( ٪5>)درصد کمی • 2E به یک واسطه متابولیک بس یار

کوتاه مدت NAPQIدر دوزهای درمانی ، . اکس ید می شود( NAPQI)، سیتوتوکس یک
شود و متابولیت است و به سرعت با گلوتاتیون و سایر ترکیبات حاوی تیول ترکیب می
.های غیر سمی را که از طریق ادرار دفع می شود ، تشکیل می دهد

ی گلوتاتیون به اس تامینوفن درمانی ، ذخیره گلوتاتیون و توانایی بازسازدوزهای معمول با •
.تولید شده را انجام می دهدNAPQIراحتی سم زدایی از هر 



:ریسک فاکتورهای هپاتوتوکسیسیته در اوردوز •

(ابیالکلی ، س ندرم نقص ایمنی اکتس)افراد با ذخیره گلوتاتیون ناکافی 

(الکلیسم ،مصرف داروهای ضد تش نج یا ضد سل)کبدی p450القاء فعالیت 

:کاهش ریسک

(کبدی SULFATIONتوانایی بالای متابولیه کردن از طریق )کودکان 



تولید شده NAPQIبعد از مصرف زیاد حاد یا مصرف مداوم فوق درمانی ، مقدار •
وتاتیون می کند و شروع به غلبه بر ذخایر گلوتاتیون و توانایی کبد در بازسازی گل

.آ زاد می شودNAPQIمنجر به 

•NAPQIشود ، و به طور کووالانسی به پروتئین های سلول در کبد متصل می
.باعث مرگ سلول کبدی می شود

یفتدآ سیب کلیوی همچنین ممکن است با آ سیب کبدی یا بدون آ ن اتفاق ب •



CLINICAL FEATURES OF ACETAMINOPHEN
TOXICITY

ز شروع تأ خیری سمیت اس تامینوفن غیر اختصاصی است و ااولیهیافته های بالینی •
.برخوردار است



:کرد چهار مرحله تقس یم نمایش بالینی مسمومیت با اس تامینوفن در انسان را می توان تقریباً به 
 حالت ، بیماران اغلب دارای علائم کم و غیر اختصاصی سمیت مانند بی اش تهایی( 1مرحله )پس از مواجهه ساعت اول 24در طی ،

4ساعت اول دیده شود و با غلظت بالای 24هیپوکالمی و اس یدوز متابولیک ممکن است در . تهوع ، اس تفراغ و بی حالی هستند
.ساعت اس تامینوفن ارتباط داش ته باشد

 بدی ، اغلب بهبود می یابند ، اما ممکن است علائم بالینی سمیت ک 1، علائم مشاهده شده در مرحله ( 2مرحله )3تا 2روزهای در

حتی بدون درمان .شدقسمت فوقانی سمت ، همراه با افزایش ترانس آ مینازهای سرم وجود داش ته بااز جمله درد و حساسیت شکمی ربع
.، بیشتر بیماران با سمیت کبدی  خفیف تا متوسط بدون عواقب بهبود می یابد

 ، 3صه مرحله یافته های مشخ. تبدیل می شوندنارسایی کامل کبدی ، برخی از بیماران به ( 3مرحله )4تا 3در روزهای با این حال
.شامل اس یدوز متابولیک ،اختلال انعقادی، نارسایی کلیه ، انسفالوپاتی و علائم عود کننده گوارشی است

3تا 1پس از زماندگان بیمارانی که از عوارض نارسایی کامل کبدی جان سالم به در می برند ، با رفع کامل اختلال عملکرد کبدی در با
(  4مرحله )هفته بهبود می یابند 2، طی ماه 



FOUR STAGES OF ACETAMINOPHEN TOXICITY







DIAGNOSIS

تشخیص ف زمان مصر و تخمین غلظت اس تامینوفن سرم مسمومیت حاد اس تامینوفن با 

داده می شود



Hبه عنوان مثال ، پروس تاگلاندین )یا آ نزیم های مشابه P-450به دلیل وجود سیتوکروم 
لظت به عنوان مثال ، غ)دوزهای بالای اس تامینوفن در اندام های دیگر،خوردن ( س نتتاز

با تغییر ( میکرومول در لیتر5300< میکروگرم در میلی لیتر یا800< ساعته4اس تامینوفن 
در صورت عدم وضعیت ذهنی و یک اس یدوز متابولیک با لاکتات بالا همراه است که می تواند

.وجود نارسایی کبدی و یا افت فشار خون رخ دهد

س از ٪ از بیماران پس از مصرف بیش از حد اس تامینوفن معمولاً پ2٪ تا 1نارسایی کلیوی در 
.  آ شکار شدن نارسایی كبدی رخ می دهد ،

.واند رخ دهدمی تپانکراتیتو قلبی، توکسیسیته کلیویدر موارد نادر ، آ سیب ایزوله 



:ساله درشرایط زیر لحاظ میگردد6≤مواجهه توکس یک بااس تامینوفن دریک بیمار 
،یکجادر کیلوگرم بصورت میلی گرم 200گرم یا 10< خوردن (1)
ساعته ، یا24میلی گرم در کیلوگرم در یک دوره 200گرم یا 10< خوردن ( 2)
روز 2ساعته برای حداقل 24در هر دوره میلی گرم در کیلوگرم 150گرم یا 6< خوردن( 3)

متوالی

ن به یا بیشتر اس تامینوفمیلی گرم در کیلوگرم 200سال ، مصرف 6برای کودکان کمتر از 
24میلی گرم در کیلوگرم در هر 150ساعته ، یا 8یا بیش از یک دوره یک جاصورت 

.ساعت قبل ، قرار گرفتن در معرض مسمومیت است48ساعت برای 



یمار حتی اگر شرح حال بیمار در مورد مقدار مصرف غیرقابل اطمینان باشد ، گزارش ب•
ر ساعته اس تامینوفن بالات4درصد موارد با غلظت 70تا 40گرم دارو در 12تا 10ازمصرف 

و قرار گرفتن در معرض ( میکرومول در لیتر1000)میکروگرم در میلی لیتر 150از 
.مسمومیت همراه است



اهرات بالینی پس با توجه به در دسترس بودن گسترده محصولات حاوی اس تامینوفن ، تأ خیر در تظ
ی از مصرف بیش از حد ، و عوارض جدی مسمومیت حاد بدون درمان با آ نتی دوت ، اندازه گیر

مراجعه می کنند ، EDبه عمدیبیمارانی که با مصرف بیش از حد همهغلظت اس تامینوفن سرم برای 
.می شودتوصیه

 سطح بالقوه اس تامینوفن سمی در بیماران با مصرف بیش از حدED  که مصرف اس تامینوفن را انکار
.می کنند دیده شده است

 فه باشد ، آ زمایش سطح خونی همه بیماران با مصرف بیش از حد عمدی ممکن است مقرون به ص
 از اس تامینوفن ناشی از نارسایی کبدی ناشیعوارضیک بیمار برای هزینه درمان زیرا برآ ورد می شود 

باشدمعمول آ زمایشگاهی تمام بیماران با مصرف عمدی بیش از حد می هزینه آ زمایش بیش از 



THE RUMACK-MATTHEW NOMOGRAM

ساعته 4جدا می کند ، براساس غلظت بعیدرا از سمیت احتمالیخط اصلی نوموگرام که سمیت 
ط بود ، اما پس از آ ن با انتقال خ( میکرومول در لیتر1300)میکروگرم در میلی لیتر 200اس تامینوفن 

برای ( میکرومول در لیتر1000)میلی لیتر / میکروگرم 150ساعته از 4به غلظت اس تامینوفن 
.افزایش حاش یه ایمنی برای تصمیمات درمانی اصلاح شد

اس خوراکی و در نوموگرام فقط به طور مس تقیم به غلظت اس تامینوفن بدست آ مده پس از یک بار تم
ساعت پس از هضم اعمال می شود و نمی توان در غلظت های 24ساعت تا 4طی پنجره بین 

.  ردآ نرا اعمال کمزمن یا عودکننده یا در معرض قرار گرفتن ساعته 20پنجره اس تامینوفن خارج از این 





ن سرم بالاتر از قبل از اس تفاده گسترده از درمان آ نتی دوت ، بیماران با غلظت اس تامینوف
1300< میکروگرم در میلی لیتر یا200< ساعته پس از هضم4غلظت )خط نموگرام

<  نسفرازآ لانین آ مینوترا)موارد خطر ابتلا به نارسایی کبدی 60در ٪ ( میکرومول در لیتر
1000IU / خطر مرگ و میرداشتند5٪ خطر نارسایی کلیه و 1، ( میلی لیتر ٪.

زمان با غلظت بالای یک خط موازی که هم)بیماران با غلظت اس تامینوفن سرم بس یار بالا 
(  میکرومول در لیتر است2000میکروگرم در میلی لیتر یا 300ساعته پس از هضم 4

.٪ خطر ابتلا به سمیت کبدی مشاهده شده است90
بروز . باشدزیر خط نوموگرام در بیمارانی که درمان آ نتی دوت دریافت نکردند ایمن میی 
٪ بود و همه بیماران 1مسمومیت کبدی در بیماران با غلظت اس تامینوفن زیر این خط نموگرام 

.  بدون عارضه بهبود یافتند



وریدیینوفن روشی برای تعیین مسمومیت احتمالی ناشی از مصرف بیش از حد اس تام 
.وجود ندارد

فقط از بیماران با مصرف بیش از حد Rumack-Matthewاز آ نجا که نوموگرام 
ای تعیین سمیت گرفته شده است ، اس تفاده دقیق از نوموگرام بر اس تامینوفن خوراکی 

مناسب نباشد ممکن است اس تامینوفن وریدیپس از مصرف بیش از حد 



TREATMENT



GI DECONTAMINATION

س تئین و مراقبت درمان مسمومیت با اس تامینوفن عمدتًا شامل اس تفاده به موقع از آ نتی دوت ان استیل سی 

.های حمایتی است

ویز زودرس شارکول تجدر بیشتر موارد مسمومیت با اس تامینوفن ، آ لودگی زدایی کافی دس تگاه گوارش شامل 
.معده است-به صورت خوراکی یا از طریق لوله بینی

.ندازدنامطلوب است زیرا تجویز آ نتی دوت خوراکی را به تأ خیر می ا ipecacالقا اس تفراغ با تجویز شربت  

وفن اس تامینوفن و موفقیت بزرگ در درمان مسمومیت اس تامینعلاوه بر این ، به دلیل جذب سریع گوارشی
، ی کامل روده شستشوی معده یا شستشوبا استیل سیس تئین ، اشکال تهاجمی آ لودگی زدایی ، مانند 

.  غیرضروری است



ACETYLCYSTEINE

.استتجویز استیل سیس تئین عامل اصلی در پیشگیری یا درمان سمیت اس تامینوفن ، 

دارای دو اثر مهم ، اما تصور می شود که استیل سیس تئینکاملًا مشخص نیست اگرچه مکانیسم عملکرد آ ن 
.  باشد

ال با جلوگیری از اتص، استیل سیس تئین ( ساعت بعد از مصرف8>)در اوایل مسمومیت با اس تامینوفن 
NAPQI عمل میکندبه ماکرومولکول های کبدی ،.

انجام یش ماده سولفات پیش ماده یا جایگزین گلوتاتیون یا پ استیل سیس تئین ممکن است این عمل را به عنوان 
.  دهد

آ نتی اکس یدان ساعت پس از مصرف اس تامینوفن ، استیل سیس تئین با عمل به عنوان یک24< در مسمومیت 
یژن ، نکروز کبدی را ، کاهش نفوذ نوتروفیل ، بهبود جریان خون در میکروسیرکولیشن ، یا افزایش تبادل اکس

.کاهش می دهد



یباً ساعت از مصرف حاد اس تامینوفن تجویز شود ، تقر 8اگر استیل سیس تئین طی 

.٪ در جلوگیری از ایجاد توکسیسیته کبدی موثر است100

ساعت پس از مصرف به تأ خیر 8هرچه شروع درمان با استیل سیس تئین بیش از 
ساعت پس 24تا بیفتد ، خطر ابتلا به سمیت کبدی بیشتر است با این حال ، حتی

وکسیسیته کبدی از مصرف اس تامینوفن ، درمان با استیل سیس تئین با خطر کمتری از ت
.نسبت به گروه شاهد همراه است



ورالعمل های ، با دس ت(الکلی ها و بیماران مزمن )بیمارانی دارای ذخایر گلوتاتیون کم 
نیازی به تغییر در به همین ترتیب ،. اس تاندارد درمانی، نتایج بالینی عالی مشابهیی دارند

برای این بیماران اس تفاده از نوموگرام درمان اس تامینوفن یا اصلاح دوز استیل سیس تئین
.  نیست

درمان با استیل سیس تئین در دوران بارداری هم ایمن و هم موثر و کارا است



IV Acetylcysteine 
یمار ، اثر معادل آ ن و مدت زمان سهولت بیشتر در تجویز ، پذیرش بیشتر ب)استیل سیس تئین وریدی نسبت به تجویز خوراکی ارجح است

(کوتاهتر درمان

ساعت اول تجویز رخ 2که در طی )، بروز واکنشهای آ نافیلاکتوئیدی مربوط به دارو است IVعمده ترین محدودیت استیل سیس تئین 
یل سیس تئین ، که در موارد خفیف با دیفن هیدرامین درمان می شود و در موارد شدید با کاهش یا توقف موقت تزریق است ( می دهد

.درمان می شود

.  ٪ است17٪ تا 4از IVخطر واکنش آ نافیلاکتوئید از استیل سیس تئین 



یشتری برای به نظر می رسد افراد مبتلا به آ سم در طی درمان با استیل سیس تئین خطر ب 

ظت بیش از حد واکنش های آ نافیلاکتوئیدی دارند ، در حالی که به نظر می رسد بیماران با غل
.بالای  اس تامینوفن خطر کمتری در بروز واکنش های آ نافیلاکتوئید دارند

.راغ می شوند٪ از بیماران تحت درمان با استیل سیس تئین دچار حالت تهوع و اس تف13تقریباً 

مغزی و عوارض نادر ، از جمله اس تاتوس اپیلپتیکوس، س ندرم همولیتیک اورمیک ، ادم
.گزارش شده استIVمرگ ، به دنبال مصرف بیش از حد گسترده استیل سیس تئین 



150دوز بارگیری ساعته با 20در رژیم اس تاندارد استیل سیس تئین از پروتکل 
اس تفاده می شود و ساعت 1دقیقه تا 15در کیلوگرم در مدت زمان میلی گرم 

ساعت 4میلی گرم در کیلوگرم در مدت 50اول دوز نگهدارنده به دنبال آ ن 
میلی گرم 100دوز نگهدارنده تزریق می شود و سپس با دوز نگهدارنده بعدی 

.تزریق میشودساعت 16در کیلوگرم در مدت 







٪ برای تزریق 2٪ در دسترس است و نیاز به رقت 20به صورت محلول  IVاستیل سیس تئین 
.به ورید محیطی دارد
.  شوند٪  و هم نرمال سالین می توانند به عنوان رقیق کننده اس تفاده5هم دکستروز در آ ب

کوچک باید به با توجه به حجم و هیپوتونیک بودن مایعات مورد نیاز ، کودکان و بزرگسالان
.  ی شوددقت کنترل شوند تا از اضافه بار مایعات و هیپوناترمی در طول درمان جلوگیر

شی از روش انتخابی برای بیماران مبتلا به نارسایی کبدی کامل نا IVاستیل سیس تئین 
فی مطالعه نشده اس تامینوفن است ، زیرا استیل سیس تئین خوراکی در این شرایط به اندازه کا

.است



Oral Acetylcysteine 

:خوراکیاستیل سیس تئین ساعته 72رژیم اس تاندارد 

میلی گرم در 70نگهدارنده میلی گرم بر کیلوگرم و به دنبال آ ن دوزهای 140بارگیری دوز 

.اضافی است دوز 17ساعت برای 4هر کیلوگرم 

کتوئیدی به هنوز هم ممکن است در بیماران خاص مانند بیماران در معرض خطر پاسخهای آ نافیلا

ز بیماران با طعم و مزه آ ن قابل قبول نیست ، و بعضی ا. و بیماران آ سم مناسب باشدIVفرمول 
ون نیاز تهوع و اس تفراغ مداوم ممکن است به داروهای ضد اس تفراغ همزمان مانند اندانستر 

.داش ته باش ند



EXTRACORPOREAL ELIMINATION

(  extracorporeal detoxification)گزارشات موردی ، اس تفاده از سم زدایی خارج از بدن
ند ، توصیف را در بیمارانی که پس از مصرف بیش از حد جدی اس تامینوفن دیر مراجعه می کن 

.  می کند تا هم دارو را حذف کند و هم انسفالوپاتی کبدی را درمان کند



TREATMENT GUIDELINES BASED ON TIME TO ED PRESENTATION

:پس از مصرف است EDدس تورالعمل های درمان مسمومیت با اس تامینوفن خوراکی براساس زمان ارائه به 

ساعت24< زمان نامشخص یا-3ساعت و        24ساعت تا 4بین -2ساعت              4>-1

خطر نارسایی در مصرف بیش از حد سمی ، با تاخیر بین زمان مصرف و شروع درمان با استیل سیس تئین ،
.کبدی افزایش می یابد

ساعت پس از مصرف انجام 8نتیجه مطلوب با استیل سیس تئین در صورتی مشاهده می شود که در عرض 
8ساعته و هدف 4ن برای درمان بین اندازه گیری غلظت اس تامینوف" پنجره زمان تصمیم گیری"شود ، بنابراین 

.  برای شروع استیل سیس تئین استساعته 





Presentation Within 4 Hours of Ingestion 

مان با مراجعه می کنند و احتمالاً بیش از حد اس تامینوفن دارند ، در  EDساعت به 4برای بیمارانی که در عرض 
ساعته اس تامینوفن هستید ، آ غاز 4در حالی که منتظر غلظت ( معمولاً شارکول)آ لودگی زدایی دس تگاه گوارش 

.می شود

ساعت پس از خوردن گزارش کند ، منتظر 8اگر آ زمایشگاه بالینی می تواند غلظت اس تامینوفن را ظرف 
مان با استیل غلظت اس تامینوفن سرم باش ید و نتیجه را بر روی نوموگرام بنویس ید تا مشخص شود آ یا در 

.سیس تئین لازم است یا نه

ستیل ساعت پس از خوردن، غلظت اس تامینوفن در دسترس نباشد ، بدون توجه به آ ن ، درمان ا8اگر تا 
د ، می توان با اس تفاده متعاقباً ، وقتی غلظت اس تامینوفن مشخص ش. سیس تئین را به صورت تجربی آ غاز کنید

از نوموگرام نیاز به استیل سیس تئین را تعیین کرد 



ساعت پس از مصرف اس تامینوفن 24ساعت اما کمتر از 4برای بیمارانی که بیش از 

:مراجعه کرده اند 

تگاه گوارش آ لودگی زدایی دس  . غلظت اس تامینوفن سرم را در اسرع وقت تعیین کنید

ست به ممکن است به ویژه برای موارد مشکوک کو اینجسشن انجام شود ، اما ممکن ا

.  دلیل تأ خیر در مراجعه ، اثر محدودی داش ته باشد

ساعت پس از خوردن، غلظت اس تامینوفن را تعیین8اگر آ زمایشگاه توانست ظرف 

س ید تا مشخص کند ، منتظر غلظت اس تامینوفن باش ید و نتیجه را روی نوموگرام بنوی 

ستیل در غیر این صورت ، ا. شود آ یا درمان با استیل سیس تئین لازم است یا نه

.  سیس تئین را به صورت تجربی تجویز کنید



Presentation >24 Hours After Ingestion or Time of Ingestion Unknown

نی ساعت است یا برای کسانی که یافته های بالی24< برای بیمارانی که زمان مصرف اس تامینوفن در آ نها ناش ناخته است یا
آ زمایشات زمان مسمومیت با اس تامینوفن دارند ، باید غلظت اس تامینوفن سرم و ترانس آ میناز سرم ، بیلی روبین و

.پروترومبین تعیین شود

.در حالی که منتظر نتایج آ زمایشگاه هستید ، درمان با استیل سیس تئین را در اسرع وقت آ غاز کنید

نشان می دهد که ( میکرومول در لیتر66< میکروگرم در میلی لیتر یا10< )در این س ناریو ، غلظت بالای اس تامینوفن 
مینازهای سرم احتمال به همین ترتیب ، افزایش ترانس آ  . بیمار ممکن است در معرض ابتلا به هپاتوتوکسیسیته باشد

.هپاتوتوکسیسیته را نشان می دهد

درمان با استیل بنابراین ، در صورت غلظت اس تامینوفن قابل اندازه گیری  یا ترانس آ مینازهای افزایش یافته، ادامه
.سیس تئین باید انجام شود

ش باشد و ترانس آ مینازهای سرم افزای( میکرومول در لیتر66>)میکروگرم در میلی لیتر 10>اگر غلظت اس تامینوفن سرم 
.  نیافته باشد ، می توان استیل سیس تئین را قطع کرد



DISPOSITION AND FOLLOW-UP

میان اس تامینوفن و بس یاری از متخصصان توصیه می کنند در پایان درمان استیل سیس تئین با ادامه تزریق استیل سیس تئین ، 
میکروگرم در میلی لیتر 10ترانس آ میناز سرم را بررسی کنید تا زمانی که غلظت اس تامینوفن سرم قابل تشخیص نباشد یا کمتر از 

.و غلظت ترانس آ میناز طبیعی است یا به سرعت در حال کاهش است( میکرومول در میلی لیتر66)باشد 

ی شوندتمام بیمارانی که به درمان با استیل سیس تئین احتیاج دارند باید تا زمان اتمام درمان در بیمارس تان بستر.

 اس تامینوفن زیر ناموگرام یا غلظت به عنوان مثال ، غلظت)بیمارانی که در معرض ابتلا به هپاتوتوکسیسیته ناشی از اس تامینوفن نیستند
تحت نظر باش ند   EDساعت در 6تا 4باید به مدت ( اس تامینوفن غیر قابل اندازه گیری با غلظت های طبیعی ترانس آ میناز کبدی

.تا مسمومیت همزمان احتمالی قبل از ترخیص رد شود

شودارزیابی روانپزشکی باید برای بیمارانی که بیش از حد مصرف بیش از حد اس تامینوفن دارند در نظر گرفته.

زارش شودموارد مسمومیت با اس تامینوفن باید به منظور کنترل جمع آ وری اطلاعات به مرکز کنترل مسمومیت منطقه ای گ.


























































