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یادداشت مترجم

با گذشت زمان، سرعت پیشرفت علوم و دانش های بشری بیشتر و بیشتر شده است. این 
سال،  هرچند  شود  لازم  مختلف  رشته های  در  که  است  آن  موجب  روزافزون  سرعت 
کتاب های قبلی مورد تجدیدنظر قرار گیرند و مطالب تازه کشف شده به مباحث گذشته 

اضافه شود یا تغییراتی اساسی در فهم و درک موضوعات آن دانش انجام شود.
مباحث مربوط به داروشناسی روانپزشکی نیز به دلیل پیشرفت سریع علوم رفتاری و 
شناخت اساس نوروفیزیولوژیک اختلالات روانپزشکی، مرتباً در حال تغییر و تحول بوده 
است؛ به طوری که ترجمه کتاب حاضر، نمونه ای از همین پیشرفت ها و تغییرات می باشد.
چند سال قبل، چاپ یازدهم این کتاب با همکاری دانشجویان دورۀ دکترا ترجمه و 
چاپ شد و پس از مدت کوتاهی به چاپ دوم رسید. ترجمۀ حاضر، متن آخرین ویراست 
این کتاب است که در آمریکا منتشر شده است، به امید اینکه برای علاقه مندان آخرین 
اطلاعات و تغییرات صورت گرفته در طول این چند سال منبع معتبر و به روز شده ای باشد.

چنانچه در مقدمه بر ترجمه چاپ قبلی یادآور شدم، همه کسانی که با موضوع سلامت 
روان در ارتباط هستند مثل دانشجویان پزشکی، پزشکان، متخصصین روانپزشکی و مغز 
و اعصاب و سایر تخصص های پزشکی، همچنین پرستاران، مددکاران، و روان شناسان 
نیاز مبرم دارند تا شناخت کافی از داروهای مؤثر بر روان و موادی که مورد سوءمصرف 
قرار می گیرند داشته باشند و از میزان و نحوۀ تجویز داروها آگاه باشند و نیز عوارض 
جانبی و خطرات احتمالی آنها را بدانند و نیازمند اطلاعات جدید که در این کتاب عرضه 

شده است می باشند.
روشن است که به حافظه سپردن همۀ اطلاعات درزمینۀ مکانیسم اثر، نحوۀ تجویز، 
مورد  داروهای  سایر  با  تداخل  و  مقادیر سمی  نامطلوب،  جانبی  اثرات  مناسب،  مقدار 
مصرف بیمار به آسانی مقدور نبوده و لزوم در اختیار داشتن منبع و مأخذ معتبر و قابل اتکا، 

اجتناب ناپذیر می باشد.
بر خود لازم می دانم از آقای دکتر ثمری رئیس دانشگاه آزاد کاشمر و سرکار خانم ها 
ترجمه  این  مطالب  تنظیم  و  تهیه  در  مساعدت  برای  پهلوان  دکتر  و  ابراهیم زاده  دکتر 

سپاسگزاری کنم.
در ترجمه آخرین ویرایش کتاب حاضر، نهایت کوشش برای حفظ امانت به کار گرفته 
که صاحب نظران،  است  آن  امید  است.  نیامده  عمل  به  آن  در  تصرفی  و  دخل  و  شده 

مترجمان اثر حاضر را از نقطه نظرات علمی و راهنمایی لازم مطلع فرمایند.
دکتر سید مجتبی جزایری

روانپزشک
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پیشگفتار

ویراست دوازدهم کتاب مقدمه ای بر داروها نمایان گر 36 سال انتشار پیاپی این کتاب درسی 
پیشرفت های  اخیر،  سال های  در  داروها  عملکرد  بر  مقدمه ای  کتاب  می باشد.  کلاسیک 
شگفت انگیزی را در درمان دارویی بیماری های روانی و سوءمصرف مواد به استناد کشیده 
است. این سال ها انقلابی در ظهور داروهای مؤثر بر روان و درک ما از اختلال های روانی ای 
که این داروها برای درمان آنها مورد استفاده قرار می گیرند، به وجود آمده است. از هنگام 
کشفیات اولیه ای که مشخص نمود ترکیبات شیمیایی می توانند به افرادی که از روان پریشی، 
رنج  روانشناختی  و  عصب شناختی  وضعیت های  دیگر  و  شیدایی  اضطراب،  افسردگی، 
می برند کمک کنند؛ استفاده از داروها منجر به پیشرفت درمان این اختلال های زیان بار شده 
است. کشف گیرنده ها و آنزیم هایی که تحت تأثیر این داروها قرار می گیرند، و درک این 
مطلب که ترکیب آنها با درمان رفتاری می تواند مؤثرتر باشد، انقلابی را در آگاهی ما در 
خصوص لایه های زیرین فیزیولوژی و عصب شناسی به پا کرد. پیشرفت های قابل مقایسه ای 
نیز در حیطۀ پیامدهای عصب زیست شناختی سوءمصرف و وابستگی به مواد به وجود 

آمد که راه های جدیدی را در رویکردهای دارویی برای اعتیاد هموار ساخت.
هر یک از یازده ویراست پیشین کتاب مقدمه ای بر عملکرد داروها درصدد بودند تا این 
پیشرفت ها را به نحوی شفاف، موجز و به جا ارائه نمایند. تلاش ما این است که این کیفیت 
را در ویراست دوازدهم حفظ نموده و اصول کلی هر طبقه از داروهای مؤثر بر روان را به 
همراه اطلاعاتی ویژه در مورد هریک از داروها توصیف کنیم. هر فصل مشتمل بر مرور 
مکانیسم های عمل داروها، الگوهای اخیر اختلال ها، اصول درمان دارویی و محدودیت های 
داروشناسی روانی در مراقبت از بیماران می باشد. فصل ها در عین پرداختن به دارودرمانی 
اختلال های روانشناختی، همچنین مشتمل بر داروهایی هستند که مورد سوءمصرف قرار 
می گیرند. اعتیاد صرفاً یک اختلال رفتاری قابل توجه نیست؛ بلکه در بسیاری از موارد، همان 

مواد می توانند در کنار خواص اعتیادی، همچنین دارای کاربردهای درمانی نیز باشند.
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ویژگی های ویراست دوازدهم

کتاب مقدمه ای بر عملکرد داروها در 36 سال انتشار خود، بهترین کتاب درسی درزمینۀ 
داروشناسی روانی بوده است و ما از فرصت زیادی که نویسندۀ کتاب-رابرت جولین- صرف 
این کار کرده است متشکریم. او بیش از سه دهه، وظیفۀ بسیار دشوار اصلاح هر چاپ و 
حفظ ایجاز در اصلاحات جامع و شفاف در خصوص جدیدترین پیشرفت های داروشناسی 
روانی را به تنهایی به انجام رسانده است. این کتاب نخستین کتاب درسی برای کلیه افرادی 

بود که علاقه مند به دستیابی به این حوزۀ وسیع و پر اهمیت از علم هستند.
دکتر جولین در ویراست دوازدهم از همکاری اساسی کلایر ادوکات و ژوزف کوماتی 
بهره برده است. دکتر ادوکات، استاد بخش روان شناسی دانشگاه لوئیزیانا است که با دانشکده 
روان شناسی حرفه ای دانشگاه بین المللی کالیفرنیا نیز همکاری دارد. دکتر کوماتی روان شناسی 
برجسته، مأمور مخفی HIPAA، و رئیس بخش قانون و سیاست گذاری و ضمانت کیفیت 
در ادارۀ سلامت رفتار بخش سلامت و بیمارستان ها در باتونروگ لوئیزیانا است. وی همچنین 
دانشگاه  حرفه ای  روان شناسی  دانشکده  و  لوئیزیانا  دانشگاه  روان شناسی  دانشکده  استاد 
بین المللی کالیفرنیا است. دکتر کوماتی، یک روان شناس بالینی و پزشکی است که مجوز 
بازنشستۀ  کارمند  دارا می باشد. دکتر جولین،  لوئیزیانا  ایالت  در  را  داروهای روانی  تجویز 
پژوهش های هوشبری بیمارستان اس. تی. وین سنت و مرکز پزشکی پورتلند است. وی 
مشاوری فعال و سخنران در حیطه های داروشناسی و پژوهش های هوشبری می باشد. ما سه 
نویسنده، در ویرایش های یازدهم و دوازدهم به طور نزدیکی با یکدیگر همکاری کردیم تا 
کیفیت کار ویراستاران پیشین کتاب مبنی بر توصیف های موجز و موشکافانه، وضوح متن 
و در برگیری جدیدترین اطلاعات موجود را حفظ کنیم. در چاپ دوازدهم، هریک از فصول 
ویراست های پیشین به روزرسانی شده تا آخرین پیشرفت ها در آن زمینه را منعکس سازد. 
در هر فصل، تعاریف، داروهای خاص و نقل قول های موجود در پیشینه، به روزرسانی شده 

است. مرور کلی این تغییرات از زمان آخرین چاپ، دو مطلب را خاطرنشان می سازد.
اول اینکه توسعۀ عظیمی در کاربرد بالینی طبقات اصلی داروهای درمانی صورت گرفته 
است. داروهایی همچون داروهای ضد روان پریشی که در گذشته صرفاً برای یک مقوله از 
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اختلالات )مثل اسکیزوفرنیا( تجویز می شدند؛ اینک برای استفاده در وضعیت های متعددی 
)همچون افسردگی عمده و اختلال دوقطبی( مورد تأیید قرار گرفته اند. تمایز قائل شدن 
میان اثرات پذیرفته شدۀ داروهای اصلی مؤثر بر روان، دشوارتر شده است. تجدید نظری 
موازی نیز در خصوص خود مقوله های تشخیصی در نسخۀ جدید راهنمای تشخیصی و 
آماری انجمن روانپزشکی آمریکا )DSM( در حال انجام است. مهم ترین نتیجۀ آن، گسترش 
و  کودکان  برای  قدرتمند  داروهای  تجویز  و  روانپزشکی  تشخیص های  پالایش  و  پیوسته 
نوجوانان است. پیامدهای طولانی مدت این تغییر در خصوص سلامت نسل آینده، نیازمند 
نظارت و مراقبت می باشد. این موضوعات در جایی که به بحث در مورد تجویز داروهای 
نوجوانان  بزرگ تر و  پیش دبستانی و کودکان  بارداری، در کودکان  بر روان در خلال  مؤثر 

پرداخته ایم، نمایان شده است.
دوم اینکه احتمال مؤثرتر نبودن تجویزهای جدید نیز آشکار خواهد شد. خوش بینی 
اولیه در مورد داروهای جدیدتر )و گران قیمت تر( با یافته هایی حاکی از احتمال مؤثرتر نبودن 
آنها نسبت به داروهای قدیمی تر همراه شده است؛ هرچند ممکن است این داروها اثرات 
جانبی متفاوتی را نمایان سازند. این مسئله منجر به گرایش مجدد به داروهای کلاسیک و 
مقایسۀ اثرات درمانی، نه تنها در میان داروهای روانپزشکی؛ بلکه همچنین میان درمان های 

دارویی و غیر دارویی شده است.
این پیشرفت ها، دوره ای از بلوغ را درزمینۀ داروشناسی روانی آشکار می سازد. چه بسا 
این انتظار وجود داشته باشد که کشف سریع داروهای روانپزشکی، با بررسی های اندازه گیری 
شدۀ بیشتری در خصوص میزان پیشرفت و درک آنچه تاکنون به انجام رسیده است، مورد 
پیگیری واقع شود. امیدواریم این آزمایش ها، بینش جدیدی را در خصوص سبب شناسی 
بیماری روانی به وجود آورده و در آینده حتی درمان های مؤثرتری را برای این اختلال های 
زیان بار حاصل نماید. ویرایش های بعدی این کتاب به  موازات پیشرفت ها، به انجام خواهد 

رسید.
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مقدمه ای بر داروشناسی روانی: 
چگونگی فعل و انفعال داروها با 

مغز و بدن
داروشناسی، علمی است که در مورد چگونگی تأثیرگذاری داروها بر بدن بحث می کند. داروشناسی روانی 
زیرمجموعه ای از داروشناسی است که در مورد اثربخشی داروها به ویژه بر مغز و رفتار به مطالعه می پردازد. 
برای فهم عملکردها، کاربرد های رفتاری و درمانی و سوء مصرف بالقوه داروهای مؤثر بر روان، باید از چگونگی 

پاسخ های بدن به مصرف یک دارو آگاه باشیم. 
چنین آگاهی در برگیرندة اصول ابتدایی جذب، توزیع، متابولیسم و دفع دارو )که در مجموع فارماکوکینتیک 
خوانده می شود( و همچنین فعل و انفعال دارو با »گیرندة« خود یا ساختاری است که اثرش را بر آن می گذارد 

)حوزه ای از مطالعات که فارکودینامیک نامیده می شود(. 
این کتاب به صورت اختصاصی مرتبط با داروهایی است که بر مغز و رفتار اثر می گذارند. بنابراین، 
مقدمه ای بر داروشناسی روانی است که نه تنها داروهای مفید برای درمان اختلالات روانی را ارائه می کند 
بلکه داروهای مناسب برای اهداف اضطراری یا مورد سوء مصرف را نیز معرفی می کند. این کتاب با سه 

فصل که مختص  عملکرد بنیادی داروها است شروع می شود. 
فصل 1، حوزه فارماکوکینتیک یعنی حرکت مولکول های دارو در بدن را مورد بررسی قرار می دهد. این 
فصل به سؤالاتی از این قبیل می پردازد که: یک دارو از زمانی که وارد معده می شود )در صورت مصرف 
دهانی( ، چگونه وارد جریان خون می شود؟ زمانی که وارد جریان خون شد به چه صورت در سرتاسر بدن 
توزیع  می گردد؟ آیا توزیع آن یکنواخت است؟ اثرات توزیع دارو  در بدن چگونه ظاهر می شود؟ و در نهایت دارو 

به چه صورت دفع شده و اثر آن در بدن از بین می رود؟ 
فصل 2، به حوزه فارماکودینامیک می پردازد. این فصل تعامل بین دارو و گیرنده هایی که دارو به آنها 
متصل می شود و همچنین چگونگی نتیجه این اتصال را در تغییر و تبدیل عملکرد سلول و رفتار مورد 
بررسی قرار می دهد. گیرنده ها در این فصل به دو صورت ساختاری و عملکردی توضیح داده شده اند و اینکه 
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چگونه داروها می توانند ساختار و عملکرد گیرنده ها را تغییر دهند، مورد بحث قرار گرفته است. در نهایت 
روش هایی که زمینه ساز تأثیرات درمانی و عوارض جانبی داروها هستند، در این فصل به تصویر کشیده شده 

است. 
 فصل 3 دانش پایه ای داروشناختی را به طور اختصاصی درباره عملکرد داروها بر مغز و رفتار شرح 
می دهد. برای آن دسته از خوانندگانی که آشنایی با دانش عصب شناسی ندارند، ساختمان و عملکرد نورون ها 
توضیح داده شده است بدین دلیل که داروهای مؤثر بر روان اثربخشی خود را با اعمال بر بخش های مختلف 

نورون ها نشان می دهند. 
در اینجا نقطه ارتباط بین دو نورون با یکدیگر که سیناپس نام دارد مورد توجه است. ما با مطالعه مراحل 
انتقال سیناپسی و انتقال دهنده های عصبی اختصاصی، قادر به فهم شیوه های مختلف عملکرد داروهای 
مؤثر بر روان و همچنین پیچیدگی عملکرد مغز در سلامتی و بیماری خواهیم بود. به علاوه، فرآیند انتقال 
سیناپسی، یک جریان ساکن و ایستا نیست بلکه نورون ها توانایی تغییر شکل دادن مداوم خودشان را دارند 
که به آن انعطاف پذیری سیناپسی1 می گویند. این فرآیند در یادگیری و حافظه و همچنین اختلالات اضطرابی 

و افسردگی دخالت دارد. 
یعنی  می شود  انجام  به طور  مداوم  سیناپسی  انعطاف پذیری  فرآیند  سالم  فرد  یک  مغز  عملکرد  در 
سیناپس ها در پاسخ به محیط، به طور مداوم در حال عوض کردن وضعیت خودشان هستند. نورون های  
سالم به طور مداوم ارتباطات سیناپسی جدیدی را ایجاد می کنند که این ارتباطات، ساختار بسیار زیبایی را 

که در تعامل با میلیون ها نورون دیگر است، به وجود می آورند. 

1- Synaptic plasticity
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1فصل

فارماکوکینتیک: چگونه داروها توسط 
بدن مورد استفاده قرار می  گیرند 

زمانی که سردرد داریم برای بهبود آن از آسپرین استفاده می کنیم و اطمینان داریم سردرد ما احتمالًا در حدود 
15 تا 30 دقیقه بعد از مصرف آسپرین از بین می رود. همچنین مطمئنیم اگر سردردمان 3 یا 4 ساعت بعد 
دوباره عود کرد برای برطرف کردن آن ممکن است از تعداد بیشتری قرص آسپرین استفاده کنیم. این داستان 
آشنا، در شاخه ای از داروشناسی که "فارماکوکینتیک" نام دارد، چهار مرحله اساسی را به تصویر می کشد. با 

استفاده از مثال آسپرین، چهار مرحله ای که ذکر شد به شرح زیر می باشند:
1- جذب1 آسپرین به بدن پس از بلعیده شدن قرص. 

2- توزیع2  آسپرین در سرتاسر بدن. ) اگر مادری باردار و بیمار باشد و قرص آسپرین مصرف کند این 
مورد شامل جنین وی نیز می شود(. 

3- متابولیسم )رفع مسمومیت یا بی اثری( داروی آسپرین که برای رفع درد مورد مصرف قرار گرفته 
است. بعد از مدتی که از مصرف دارو گذشت دیگر تأثیر خاصی را بر بدن اعمال نخواهد کرد. 

4- دفع3 متابولیت داروی مصرف شده که به طور معمول از طریق ادرار صورت می گیرد. 
این چهار فرآیند در برخی مواقع به صورت ADME مخفف می شوند. این فرآیندها به نحوی هماهنگ، 
فراهمی زیستی داروها را که بیانگر میزان دستیابی داروهای توزیع شده به آماجشان می باشد، تعیین می نمایند. 
هدف این فصل بررسی مراحل فارماکوکینتیک است و این موضوع را مورد بحث و بررسی قرار می دهد که 
فارماکوکینتیک چگونه می تواند برای تعیین دوره زمانی اثرگذاری داروها، مورد استفاده قرار گیرد. چراکه بسیاری 
از داروها لازم است در دوره های زمانی متعدد، به صورت مداوم مصرف شوند. این فصل همچنین حفظ حالت 

1- Absorption 
2- Distribution 
3- Elimination
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ثابت سطوح خونی در بدن در ارتباط با اثربخشی درمانی داروها و کنترل میزان فواید درمانی آنها را مورد بررسی 
قرار می دهد. در نهایت مفاهیم سطح "تحمل دارو" و "وابستگی" به دارو را نیز معرفی می کند. 

دانش فارماکوکینتیک همراه با اطلاع از مقدار تجویز ، به تعیین میزان غلظت آن در "گیرنده" اش و 
"شدت" تأثیر دارو بر آن در یک دوره زمانی کمک می کند. بنابراین، فارماکوکینتیک در ساده ترین شکل خود 

به عنوان دوره زمانی که طول می کشد تا دارو اثر خود را بر جای بگذارد، تعریف می شود. منظور زمانی است 
که اثرگذاری دارو شروع شده و تا اتمام اثربخشی آن طول می کشد. به طور معمول این دوره زمانی به مدت 
زمانی اطلاق می شود که لازم است دارو به بالاترین و پایین ترین میزان خودش در محل مورد نظر برسد. 
شکل )1-1( پیچیدگی حرکت دارو در سرتاسر بدن و عملکرد متعادل آن را در محل مورد نظر نشان می دهد. 
ریشه "کینتیک” در واژه “ فارماکوکینتیک” بر حرکت و زمان دلالت دارد. در مورد هر دارویی که در این 
کتاب مورد بحث قرار گرفته است تمرکز اساسی بر دوره زمانی حرکت دارو در تمام بدن است و به خصوص 
"نیمه عمر” داروی موردنظر و هر عارضه ای که از تغییر و تبدیل یا متابولیسم دارو ایجاد می شود، توضیح 
داده می شود. این دانش در ارتباط با حرکت دارو و همچنین زمان تأثیر آن در بدن، زمینه مهمی را در فهم 

شکل 1-1: الگوی وضعیت نهایی یک دارو در بدن
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مکانیسم اثر دارو برای ما فراهم می آورد. به طور خلاصه این امر به ما کمک می کند تا بین دو دارویی که 
تقریباً مشابه هم هستند تمایز قایل شویم. به عنوان مثال تفاوت عمده بین دو بنزودیازپین )فصل 7( لورازپام 

)آتیوان( و تریازولام )هالسیون( در فارماکوکینتیک آنها است1. 
هر دوی این داروها عملکرد مغز را کاهش می دهند و اثرات تسکینی و ضداضطرابی دارند. با این حال، 
لورازپام حداقل 24 ساعت در بدن می ماند، در حالی که این مدت برای تریازولام فقط در حدود 6 الی 8 ساعت 
است. اگر لورازپام برای درمان بی خوابی در طول شب تجویز شود، اثر تسکینی آن در روز بعد می تواند برای فرد 
مشکل ساز شود به این دلیل که لورازپام در تمام طول روز بعد در بدن فرد باقی خواهد بود. اما در طولانی مدت 

برای اثربخشی طولانی تر )در درمان اضطراب( لورازپام می تواند داروی تجویزی مناسب تر و مفیدتری باشد. 

1- اغلب داروها در پزشکی به دو یا حتی سه نام شناخته می شوند. پیچیده ترین اسم برای یک دارو »نام ساختمانی« آن است، که به 
صورت دقیق، ساختار شیمیایی آن را در قالب کلمات مشخص می کند. در این کتاب، اسامی شیمیایی داروها مورد استفاده قرار نگرفته اند. 
نام دوم برای یک دارو »نام ژنریک« آن است، نامی است که آسان تر به یاد آورده می شود و توسط کاشف یا کارخانه آن نامگذاری شده 
است. پس از خاتمه حق امتیاز یک دارو )معمولًاً 17 سال بعد از تاریخی که حق امتیاز توسط کارخانه سازنده دارو ثبت شد( به صورت 
قانونی، هر سازنده ای می تواند از این نام ژنریک دارو برای خودش استفاده کند. نام سوم »نام تجاری« دارو است، نام منحصربه فردی 
که توسط دارنده حق امتیاز آن دارو به صورت اولیه روی آن دارو چاپ می شود. تنها همان سازنده می تواند دارو را تحت آن عنوان به 
فروش برساند حتی پس از اینکه حق امتیاز آن دارو با نام ژنریک آن به اتمام رسیده باشد. برای نمونه، بسیاری از کمپانی ها داروی 
آسپرین را به فروش می رسانند که آسپرین نام ژنریک داروی استیل سالسیلیک اسید است. و این در حالی است که فقط کمپانی 
داروسازی بایر )که اولین کمپانی ای است که دارنده حق امتیاز استیل سالسیلیک اسید است( می تواند آن را آسپرین بایر بنامد. در این 
کتاب وقتی یک دارو معرفی می شود ابتدا نام ژنریک آن داده می شود و نام ژنریک دارو با حروف بزرگ نوشته شده است. نام تجاری دارو 

دنباله نام ژنریک آن در پرانتز می آید که با حروف بزرگ نوشته شده است و معمولًاً دوباره تکرار نشده  است. 

شکل2-1: سطح خونی تریازولام )یک بنزودیازپین کوتاه اثر( و لورازپام )یک بنزودیازپین طولانی اثر( بر اثر گذشت زمان و در پی 
مصرف خوراکی. سطوح خونی به صورت تقریبی در سه سطح بی اثر، درمانی و سمی نشان داده شده است. 
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تفاوت های کینتیکی بین لورازپام و تریازولام در شکل )2-1( نمایش داده شده است، که این شکل سه 
دامنه را نشان می دهد: دامنه بی اثر )که در این دامنه میزان دارو بـرای تولیـد اثـر تسکیـنی یا ضداضطرابی 
دارو است(.  از حد  بیش  نشان دهنده مصرف  دامنه  )این  نیست(، محدوده درمانی و محدوده سمی  کافی 
تریازولام در مدت زمان کوتاه تر و خیلی سریع تر وارد جریان گردش خون می شود. از طرفی دیگر لورازپام در 
مدت زمان طولانی تری وارد گردش خون می شود ولی برای مدت طولانی تری در بدن باقی خواهد ماند. در 
اصل، تفاوت های فارماکوکینتیک باعث ایجاد نتایجی از این قبیل می شود و دو داروی مشابه می توانند برای 

اهداف درمانی متفاوتی مورد استفاده قرار گیرند. 

جذبدارو
اصطلاح "جذب دارو" به مراحل و مکانیسمی اشاره دارد که در طی آن دارو از خارج، وارد جریان خون می شود. 
برای هر دارو، علت تجویز، مقدار مصرف دارو و شکل مصرف آن که می تواند به صورت های )مایع، قرص، 
کپسول، تزریق، چسب پوستی، اسپری یا به صورت آدامس( باشد باید به گونه ای مورد انتخاب قرار بگیرد 
که به لحاظ داروشناختی، محل اثر و استمرار اثر آن در یک دوره زمانی و میزان اثر آن را در برگیرد. داروها 

به طور عمده با یکی از شش روش زیر تجویز می شوند که می تواند به دو طبقه تقسیم شود:
1- مسیر گوارشی مربوط به تجویزهایی مشتمل بر مجرای معده ای- روده ای:

الف( از طریق دهان )بلعیده شدن توسط دهان(
ب( از طریق مقعد )دارو به صورت شیاف در مقعد گذاشته می شود(. 

2- مسیر پراگوارشی مربوط به تجویزهایی که مشتمل بر مجرای معده ای- روده ای نمی باشند:
الف( تزریقی )به صورت مایع و از طریق تزریق با سوزن و سرنگ انجام می شود(. 

ب( استنشاقی )به صورت گاز توسط ریه ها، به شکل بخار یا به صورت اجسام ریزی که در دود یا 
ذرات گاز مخلوط در هوا هستند( استنشاق می شود. 

ج( جذب از طریق پوست )معمولًاً به شکل داروهایی که به پوست چسبانده می شوند(. 
د( جذب توسط غشای مخاطی )از طریق انفیه یا استنشاق کردن دارو که توسط مخاط بینی یا 

دهانی جذب می شود(. 

تجویز خوراکی 
برای اینکه داروی خوراکی اثر بیشتری داشته باشد باید قابلیت حل شدن و با ثبات بودن در شیره معده را 
داشته باشد )نه اینکه وقتی وارد معده می شود توسط اسیدهای معده از بین برود( تا وارد روده شده و به داخل 
جدار روده نفوذ پیدا کند و از آنجا وارد جریان خون شود. از آنجا که جریان خون به صورت مایع است، داروها 
اگر به صورت مایع تجویز یا مصرف شوند به لحاظ سرعت جذبشان اثربخشی بسیار بیشتر و سریع تری از 

حالت قرص یا کپسول خواهند داشت. 
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زمانی که یک دارو به صورت جامد مصرف می شود هم به لحاظ سرعت حل شدن و هم از نظر ساختار 
شیمیایی می تواند محدودیت هایی برای جذب داشته باشد. در پاره ای موارد، بجای خود داروی فعال، پیش 
ساز آن در فرمول خوراکی وجود دارد؛ که "پیش دارو" نامیده می شود. یک پیش دارو، باید تغییراتی شیمیایی 
را از طریق فرآیندهای متابولیسمی سپری نماید تا به یک عامل دارویی فعال تبدیل شود. یک نمونه از این 
نوع دارو، داروی لیسدکسامفتامین )ویوانز( است که به تازگی برای درمان اختلال کمبود توجه/ بیش فعالی 

مورد تایید واقع شده است ) ADHD ؛ فصل 18(. 
 پس از حل شدن قرص، مولکول های داروی موجود در آن، از طریق فرآیندی به نام توزیع غیرفعال به داخل 
روده رفته و از ناحیه ای که غلظت بیشتری دارد به ناحیه با غلظت کمتر حرکت می کند. این مراحل زمینه را برای 
مولکول های دارو آماده می سازد که حداقل تا حدودی قابلیت حل شدن در چربی ها را داشته باشند )در لیپیدها 
حل شوند(. در واقع مقدار کمی از لیپیدهایی که قابلیت حلال بودن را دارند زمینه را برای جذب پس از مصرف 
یا تجویز خوراکی آماده می سازند؛ فقط داروهایی که حلالیت بیشتری در چربی دارند بسیار سریع تر از داروهایی 
که حلالیت کمتری در چربی دارند، جذب می شوند. در کل، اغلب داروهای مؤثر بر روان قابلیت حلالیت بسیار 
بیشتری در جدار روده دارند؛ بنابراین در حدود 75 درصد )یا بیشتر( از مقدار داروهای مؤثر بر روان که به صورت 

خوراکی مصرف می شوند پس از مصرف، حدود 1 تا 3 ساعت بعد، جذب و وارد جریان خون می شوند. 
فقط موارد بسیار نادری است که خلاف مورد بالا را شاهد هستیم. یکی از این موارد نادر مربوط به داروی 

شکل 3-1 : غلظت های پلاسمایی بوسپیرون )میانگین و خطای استاندارد میانگین( )بر حسب نانوگرم در هر میلی متر از پلاسما( 
در 10 نفر از داوطلبانی که سالم هستند ، پس از مصرف دهانی 10 میلی گرم بوسپیرون و خوردن 200 میلی لیتر آب گریپ فروت )حدود 

oz 7( یا آب، 3 بار در روز به مدت 2 روز، و در روز سوم با تزریق بوسپیرون 30 و 90 دقیقه بعد. )داده ها از لیلیا و همکاران، 1998(. 
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ضدافسردگی بوسپیرون )بوسپار، فصل 7( است. این دارو کارآیی بالینی محدودی دارد، به این دلیل که در اصل 
توسط آنزیمی که در دیواره غشای شکمی وجود دارد به سرعت شکسته و متابولیزه می شود. این آنزیم که 
(CYP-3A4) نام دارد و در فصل های بعدی به مطالعه آن خواهیم پرداخت(، سبب می شود که تأثیر جذب 

خوراکی بوسپیرون بیش از 90 درصد کاهش یابد. با این حال، اگر بوسپیرون را با آب گریپ فروت مصرف کنند 
بدین علت که در میوه گریپ فروت ماده ای وجود دارد )فورانوکومارین(1 که از فعالیت آنزیم تجزیه کننده بوسپیرون 
جلوگیری می کند ، باعث می شود که جذب دارو کاملتر و بیشتر انجام گیرد )شکل 3-1( و فایده درمانی آن 

افزایش یابد )لیل جا و همکاران، 1998، ریدرز و همکاران، 2006، پاین و همکاران، 2006(. 
گرین بلات و همکاران )2003( اثر افزایشی جذب داروی ضداضطراب دیازپام )والیوم( را زمانی که بعد از 
مصرف آن آب گریپ فروت نیز خورده می شود بررسی و نشان داده اند که البته اثر افزایشی جذب داروی دیازپام 
پس از مصرف آب گریپ فروت در حد اثر افزایشی جذب داروی بوسپیرون پس از مصرف آب گریپ فروت نبوده 

است. اگر چه مصرف داروها به صورت خوراکی بسیار رایج است ولی این روش مضرات خودش را نیز دارد. 
اول این که گاهی اوقات می تواند منجر به استفراغ و یا ناراحتی های معدی شود. دوم، اینکه اگر چه 
میزانی از دارو که باید مصرف شود در قرص یا کپسول مورد بررسی و محاسبه قرار گرفته است و مقدار 
مصرفی آن مشخص است ولی اینکه به وضوح چه مقدار از این دارو وارد جریان خون و چه میزان از آن جذب 
می شود، بسته به تفاوت های ژنتیکی افراد و همچنین تفاوت های ساختمانی خـود دارو است و می تواند 
اثرات متفاوتی را در افراد بر جای بگذارد. در نهایت اسیدی که در معده ترشح می شود می تواند تأثیر داروی 
مصرفی را از بین ببرد. مثل داروهای بی هوشی موضعی و انسولین که قبل از جذب، بی اثر می شوند. برای 
اینکه این داروها بیشترین اثربخشی را داشته باشند، بهتر است به صورت تزریقی مورد استفاده قرار گیرند. 

تجویز مقعدی 
اگرچه روش اولیه تجویز دارو به صورت خوراکی است ولی بعضی از داروها به صورت مقعدی تجویز می شوند )اغلب 
به شکل شیاف( و این در مواردی که بیمار حالت تهوع داشته باشد یا هشیار نباشد و یا قادر به بلعیدن نباشدبه کار 
می رود. اگر چه جذبی که از این طریق صورت می گیرد اغلب نامنظم ، غیرقابل پیش بینی و ناقص است و خیلی 

از داروهایی که بدین شکل مصرف می شوند می توانند موجب تحریک و مشکل برای غشای مقعد شوند. 

تجویز استنشاقی 
روش استنشاقی جزء روش های معمولی است که برای سوء مصرف مواد یا مصرف تفننی به کار می رود. 
نمونه داروهایی که از این طریق مورد استفاده قرار می گیرند شامل نیکوتین به صورت تنباکو در سیگار و 
متامفتامین  کرانک3  و  کراک  کوکائین،  تدخینی،  هروئین  همچنین  و  ماری جوآنا  در  تتراهیدروکانابینول2 

1- Furanccoumarin 
2- Tetrahydrocannabinol 
3- Crank
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می باشد. شکل های متعدد دیگری از این داروها که به صورت استنشاقی سوء مصرف می شوند به صورت 
مفصل در فصول بعدی این کتاب مورد مطالعه قرار گرفته است. 

شواهدی که نشان دهنده عمومیت مصرف داروها به صورت استنشاقی هستند در ادامه می آید: 
1- بافت های ریه فضای بزرگی را به خود اختصاص داده اند که مقادیر زیادی خون در آنها جریان دارد 

و اجازه جذب سریع داروها را از ریه به داخل خون )حتی در کمتر از چند ثانیه( می دهند. 
2- داروهای جذب شده به مویرگ های ریوی، وارد سیاهرگ ریوی شده به طور مستقیم به سمت چپ قلب 
)سمت شریان سرخرگی( می روند )شکل 4-1( و از آنجا نیز به طور مستقیم به آئورت وارد شده و سرخرگ 
آئورت خون را به مغز می رساند. در نتیجه داروهای استنشاقی سرعت جذب بسیار بیشتری نسبت به 
داروهای تزریقی وریدی دارند. اگر داروهایی که بدین شکل مورد مصرف قرار می گیرند به لحاظ رفتاری 
نیز مورد تقویت قرار گیرند و باعث نشئه شدن و از خود بیخود شدن بیشتر شوند، مورد سوء مصرف 

بیشتری نیز قرار می گیرند و سرعت اثرگذاری آنها بر اثر مصرف زیاد کمتر شده و به حداقل می رسد. 

تجویز از طریق غشای مخاطی 
گاهی اوقات داروها از طریق غشای مخاطی و به وسیله دهان یا بینی مصرف می شوند که مثال هایی از آن عبارت اند از: 

یک بیمار قلبی که قرص نیتروگلیسرین را زیر زبان خود قرار می دهد و از این طریق دارو به سرعت  •
و مستقیم جذب جریان خون می شود. 

پودر کوکائین زمانی که استنشاق می شود به غشای مخاط بینی  چسبیده و به طور مستقیم وارد  •
جریان خون می گردد. )کوکائین در فصل 12 مورد بحث قرار گرفته است(. 

برای از بین بردن احتقان و گرفتگی بینی اسپری هایی وجود دارد که به صورت مستقیم مصرف و  •
وارد غشای مخاطی می شود که هم  سرعت جذب بالایی دارد و هم این که به صورت موضعی عمل 

می کند و احتقان بینی را از بین می برد. 
نیکوتین )فصل11( از طریق بینی و به صورت اسپری یا آدامس وجود دارد که توسط غشای مخاطی  •

جذب و به طور مستقیم وارد جریان خون می شود. 
کافئین )فصل 11( به صورت آدامس از سال 1999 در دسترس قرار گرفته است و مصرف آن به این  •

شکل سبب جذب سریع آن می شود. 
از سال 1998 داروی خواب آور فنتانیل1 )فصل10( به صورت آب نبات چوبی برای مصرف قبل و بعد  •

از عمل بر ای کودکان مورد استفاده قرار می گیرد و این شکل دارو باعث می شود که کودکان مجبور 
به تحمل درد ناشی از تزریق آن نباشند و از آنجایی که شکل آب نبات چوبی این دارو از طریق 
مکیدن صورت می گیرد، به سرعت از طریق غشای مخاطی دهان جذب می شود. این شکل دارویی 
فنتانیل همچنین برای آن دسته از بیمارانی که تحمل شرایط دردناک را ندارند و مصرف خوراکی 
نیز برای آنان کارآیی لازم را ندارد و تزریق مخدرها نیز برای آنان بسیار دردناک است ، بسیار مورد 

1- Fentanyl 
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مصرف قرار گرفته و رایج شده است. 
به تازگی برای درمان وابستگی به مواد افیونی برای آن دسته از کارمندانی که در شرکتی مشغول  •

آنتاگونیست  )یک  نالوکسان  و  بوپرونورفین  از  ترکیبی  که  دارویی  زیرزبانی  هستند، شکل  کار  به 
ترکیبی  محصول  این  است.  شده  ساخته  دهند،  قرار  زبانشان  زیر  باید  را  آن  و  است  اوپیوییدها( 
سابوکسن1 نام دارد و در فصل 10 مورد مطالعه قرار گرفته است. بوپرونورفین بر خلاف آنتاگونیست 

1- Suboxone

شکل 4-1 : قلب و جریان گردش خون. خون از چرخه منظم سیاهرگی به قلب باز میگردد و وارد دهلیز سیاهرگی قلب میشود 
و در بطن راست به جریان میافتد. با انقباض قلب، این خون وارد ریهها میشود. درعروق ریوی، دی اکسیدکربن دفع شده و جای آن 
با اکسیژن عوض میشود و خونی که پاک و پر از اکسیژن شده است به قلب باز میگردد. با انقباض مجدد قلب، خون اکسیژندار 
از بطن چپ وارد آئورت شده و از آنجا به سرتاسر بافتهای بدن و مغز میرود، جایی که اکسیژن و مواد غذایی در چرخه منظم 
مویرگها با هم جابجا میشوند. اکسیژن و مواد غذایی از طریق مویرگها و دیوارههای آنها وارد تمام بافتهای بدن میشوند، دی 
اکسیدکربن CO(2( و سایر مواد زائد نیز دوباره به خون باز میگردند. 2(CO) از طریق ریهها دفع شده و سایر مواد زائد نیز در کبد 

متابولیزه و تجزیه و در نهایت توسط ادرار از بدن تخلیه میشوند. 
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آن یعنی نالوکسان از طریق غشای مخاطی جذب می شود. اثر مورد انتظار مصرف نارکوتیک ها از 
طریق این شکل مصرف به دست می آید. حال آنکه اگر قرص خرد شده حل و تزریق شود، نالوکسان 
که یک آنتاگونیست است سبب بروز نشانه های بازگیری می شود. این خاصیت سبب می شود که 
مصرف نادرست و سوء مصرف بوپرونورفین و یا مصرف غیرمجاز آن به حداقل برسد . این مثال 

می تواند بیانگر چگونگی استفاده از دانش فارماکوکینتیک در موقعیت های درمانی خاص باشد. 

مصرف از طریق پوست 
در طی چندین سال گذشته، تجویز برخی داروها به صورت برچسب های پوستی1، از طریق اتصال به پوست ، 
بوده است. این یک سیستم درمانی منحصر به فرد است که آزادسازی کنترل شده و پیوسته دارو را از یک 
منبع به غشای نیمه تراوا فراهم می سازد. در این حالت دارو به آهستگی از محل اتصال برچسب پوستی 

وارد جریان خون می شود. نمونه هایی از چسب های حاوی دارو عبارتند از: 
 نیکوتین )که برای ترک سیگار مورد استفاده قرار می گیرد(.  •
 فنتانیل )که برای درمان درد مزمن به کار می رود(.  •
 نیتروگلیسرین )که برای جلوگیری از بروز علایم آنژین صدری در بیماران مبتلا به بیماری کرونر  •

قلب مورد استفاده قرار می گیرد(. 
 کلونیدین )که برای درمان فشار خون مورد استفاده قرار می گیرد(.  •
 استروژن )که برای جایگزینی هورمون ها در زنان بعد از یائسگی کاربرد دارد(.  •
 اسکوپولامین )که برای جلوگیری از بدحالی حرکت هنگام سفر2 استفاده می شود(.  •
 سلژیلین )امِسام، که برای درمان افسردگی مورد استفاده قرار می گیرد، فصل 5(.  •
 متیل فنیدیت )که برچسب پوستی 9 ساعتی آن برای درمان بیش فعالی همراه با کمبود توجه در  •

کودکان مورد استفاده قرار می گیرد؛ فصل 18(. 
همه این برچسب های پوستی باعث جذب مداوم و آهسته داروها در طی چند ساعت یا حتی چندین 
روز شده و بالقـوه سبب کاهش عـوارض ناشی از افت و خیز سریع غلظـت پلاسـمایی نـاشی  از داروی 
موجود در برچسب می شود. در تمام موارد، دارو به آهستگی و پیوسته از ماده موجود در برچسب پوستی رها 
 و در یک چرخه منظم جذب می شود . این روش باعث می شود که سطوح دارو در پلاسمای خون، در طی 

ساعاتی که جذب صورت می گیرد، ثابت بماند. 

مصرف تزریقی 
تجویز داروها به صورت تزریقی، می تواند به شکل "وریدی" )به طور مستقیم با تزریق درون ورید(، "عضلانی" 
)به طور مستقیم با تزریق درون عضله( یا "زیرجلدی" )با تزریق زیر پوست( باشد. هر کدام از روش های تزریقی 

1- Transdermal patches
2- Motion sicknessمثل حالت تهوع و سرگیجه به هنگام سوار شدن اتوبوس  
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