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  : Introduction المقدمة -

 أو دماغ التهاب يحدث أن يمكن فهو الأخماج، من واسعا طيفًا Herpes Simplex virus  البسيط الحلأ فيروس يسبب

 تكون قد الولدان لدى إصابات فموية شفوية، إصابات تناسلية، حلئيا، إصابات وقرنية ملتحمة التهاب سحايا، التهاب

 إصابات يحدث يمكن أن أنه كما حادا، كبد التهاب لديهن الحوامل ويحدث يصيب أن ويمكن مبكرا، تعالج لم إذا مميتة

 [1] .   المناعة مضعفي لدى الأفراد شديدة وجلدية حشوية

 

سكان العالم وهو مسؤول عن مساحة عريضة من الأمراض البشرية تتراوح ما بين  ⅓يصيب فيروس الحلأ أكثر من 

[1] الانزعاج البسيط إلى الوفاة
 .  

  ن فيروسأمن مرضى الزرع الكلوي توفوا نتيجة الإنتان الفيروسي و%  6.2حيث بينت إحدى الدراسات أن 

 ) HSV-1-(  من الفيروسات المرافقة للموت% 60مسؤول عن  
[2].  

قرحات، وحجمها صغير  4سبب هذا الفيروس التهاب الفم الحلئي الناكس وهو عبارة عن قرحات قليلة العدد أقل مني 

  .[3]وتشاهد عادة على المخاطيات المتقرنة  ،أيام 10سم، ومتوسطة الألم وتدوم أقل من  1أقل من 

المنقوصي المناعة، ويظهر على شكل شقوق خطية كما يسبب التهاب اللسان الحلئي الذي يتظاهر غالباً عند المرضى 

  . [4] على الظهارة العلوية للسان تشبه شكل أغصان الشجرة ويكون مؤلماً بشدة
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الحلئي كتظاهر لهذا الفيروس، وهو إنتان غير طبيعي يشاهد عند المرضى  يكما يشاهد وبشكل نادر جداً التهاب المر

 .[5]المنقوصي  المناعة ويترافق مع ألم صدري

أسابيع  6- 2وهناك العدوى الفيروسية المرافقة لأمراض جلدية أخرى مثل الحلأ الأكزيمي الذي يمكن يستمر من 

  ،والتهاب الدماغ والسحايا الحلئي
[6] . 

من حالات التهاب القرنية الحلئي، تحدث %  98- 78إنتاناً حلئياً عينياً وهو مسؤول عن  سيسبب هذا الفيرووأيضاً 

ويمكن أن تتطور إلى التهاب . الإصابة إما من تلوث مباشر أو غير مباشر لليدين أو من إصابة أولية في منطقة العين

[7]الشبكية التنخري الحاد
   .  

ة التناسلية التي تعد من أكثر الأمراض المنقولة جنسياً في الولايات المتحدة الأمريكية والتي الإنتانات الحلئي بوهو سب

حاك، حمى، اعتلال عقد لمفاوية  بتتميز بوجود حويصلات تناسلية ثنائية الجانب تتطور إلى قرحات مؤلمة، التها

خطر انتقال الفيروس من الأمهات الحوامل وما تحمله هذه الإصابات من  .[8]أيام  10- 7إربية وعسر تبول، تدوم من 

[9]والمصابات إلى المولود أثناء الولادة والتي تكون غالباً مميتة
  .  

  .[10]كما يمكن أن يحدث التهاب الحلمة الحلئي ويسبب عدوى للرضع 

 

العلاجية التي تقلل من أعراض المرض كونه لا يوجد طريقة  الموادلاثنتين من  مقارنةلذلك كان هدف البحث دراسة 

وى الصحي بالإضافة إلى تعريف المرضى بالمرض ورفع المست المسبب، الفيروسعلاجية حاسمة تقضي على 

  .للمرضى والمجتمع بأكمله
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   :الهدف من البحث

، وكونه يؤثر على الناحيتين الجمالية و النفسية، للمخاطر التي يسببها فيروس الحلأ البسيطنظراً 

أفراد المجتمع  باختلاف الطبقات الاجتماعية والمهنية و كونه لا  معظمبالإضافة إلى أنه يصيب 

  : فإن هدف البحث هو، لذلك المسبب الفيروسيوجد طريقة علاجية حاسمة تقضي على 

  

  : الآتية المستحضراتالموضعية لكل من  سريرية لتقييم الفعالية العلاجيةإجراء دراسة : أولاً  

   ). Acyclovirالـ(المعالجة الدوائية الموضعية باستخدام المضادات الفيروسية   -1

   Butylated Hydroxy Toluene(المعالجة الدوائية الموضعية باستخدام مضادات الأكسدة -2

+ Vit C.(  

 

وذلك لمعرفة  السابقة، المستحضراتالعلاجية لكل من  الفعاليةإجراء دراسة مقارنة بين : ثانياً

.و التخفيف من شدة الألم الحلأ البسيط الشفوي شفاء مدة تسريععلى أخرى في  إحداها ةأفضلي  
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  الفصل الأول

  Etiology and pathogenesisالأسباب و الإمراضية 

    Definition التعريف -1

 Herpes Simplex(حلأ البسيط الحمة الراشحة للعامله المسبب  مرض حموي الحلأ البسيط الشفوي

Virus  ( رف للشفاه فيع الحواف القرمزيةبمجموعة من الحويصلات على الجلد والأنف والعيون ويتظاهر

بحرارة ولذلك  غالباً يترافق ،)genital herpes(المناطق التناسلية و )Herpes Labialis( عندئذ بالـ

 .  [1])(herpes febrilis أو) fever blister(سمي بـ

 

  [1]الحلأ البسيط الشفوي وضحي )1(رقمشكل 

          Epidemiologyالوبائيات  -2

  . [6]حدوثاً في العالم حمويةمن أكثر الإصابات ال HSV-1بالحمة الراشحة الـتعد الإصابة 

 الجغرافية،الحالة الاجتماعية، والمنطقة  العمر، :منهاتختلف الإصابات بين المجتمعات تبعاً لعوامل و

  . [6]والجنس

من المراهقين المفحوصين  %50- 40أن   [12]ألمانيا و [11]اسبانيا  إحدى الدراسات التي أجريت في وجدت

  ، وأن الإصابة المصلية تتزايد حتى HSV-1لـ)  antigens(لديهم مستضداتسنة ) 17-14(بعمر

  .في العقد الخامس من الحياة %  90 
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 م1994- 1988الذي أجري في الولايات المتحدة الأمريكية ما بين عامي  وكانت نتائج المسح الوطني 

  : [13]مايلي  

  .سلبي المصل  وأصغر كانوا ةسن 12من الأشخاص بعمر %   27.1  - 

 .يجابي المصلإوأصغر كانوا  ةسن 12من الأشخاص بعمر %   51  - 

 - 16.1   %� ����
����ا ��)  HSV-1، HSV-2( ـآً��. 

  .  مما يدل أن الإصابات تتزايد مع تقدم العمر

  :على النحو الآتي أما بالنسبة للمجموعة سلبية الفحوص المصلية توزعت

 ذكور%   31.4  �

         إناث%   23.2 �

 .الذكورمما يدل أنه يصيب الإناث أكثر من    

في الطبقات الاجتماعية المنخفضة في الولايات المتحدة الأمريكية  سنوات 5بعمر  الأطفال⅓يملك حوالي 

  .[14]المراهقة سن في  % 80- 70ويتزايد هذا المعدل حتى  ،) HSV-1( ـعلى الإصابة ب اًمصلي دليلاً

  :كالتاليتشار في الطبقات المتوسطة بالمقابل كان الان - 

ولم يلاحظ ،  ) HSV-1(ـ على الإصابة ب اًمصلي سنوات دليلاً 5من الأطفال بعمر % 20يملك حوالي  

سنة فتزايدت  20ـأما في عمر ال ،سنة  20ـسنة حتى عمر ال18ـعمر ال منالنسبة  هذهزيادة في  ةأي

 .[14]% 60- 40هذه النسبة حتى 

سلم الطبقات الاجتماعية حيث تنقص الإصابات كلما صعدنا باتجاه تتبع  HSV- 1ـالـبالإصابات أي أن 

  .الأعلى

 وجدتينقص انتشار المرض كما  تحسين الحالة الاجتماعية و الاقتصادية في البلدانإضافة لذلك فإن 

  :[15] ةفي المملكة المتحد إحدى الدراسات
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  :سن المراهقة قبل في )  HSV-1( ـحيث كانت نسبة الأشخاص ايجابيي المصل تجاه ال

  .م 1995في عام %  23 وأصبحت   م  1953في عام %  63

   Etiologyالأسباب  -3

  من النمطين ) Herpes Simplex Virus(الحمة الراشحة  إلى البسيط الشفوي غالباً يعزى الحلأ

 ) HSV-1-( وHSV-2-)  ([16]  [17].  

) (Lowensteinيط البشرية وعزلها للمرة الأولى من قبل العالم البس لأحالحمات الراشحة لل تم اكتشاف

،حيث حقنها في أرانب التجربة ودرس صفاتها وتبين أنها حساسة تجاه الكحول ودرجات  م1919في عام 

  . [18]. الحرارة المرتفعة

  .1962في العام ) Schneweiss(إلى نمطين مصليين من قبل العالم  حمات الراشحة ال هذه تم تصنيف

  :[18] للفيروس نمطان

بشكل كامل عن الإصابة  ةمسؤول ه الحماتعد هذتوالذي يصيب الشفاه والفم، و:  -HSV-1النمط الأول 

  ). جذعفوق ال(تناسلية المعظم الإصابات غير  ه الحماتسبب هذتوبعبارة أخرى  ،الأولية

  ).جذعتحت ال( في المناطق التناسلية سبب معظم الإصاباتت:  HSV-2 -النمط الثاني 

 النمط السائد في الإصابات التناسلية من HSV-2 الـ الحمات الراشحة ت بقي هأن )وزملائه  Ribes(أشار

من %  31,8في مثل هذه الإصابات عند  -HSV-1الـتم عزل  حتى، 1999 عام حتى 1994 عام

  .جنسيات مختلفةشخص من  4498من أصل في هذه الدراسة من الإناث المفحوصين %  44,8الذكور و 

  تناسلية بنسبةالفي الإصابات غير  HSV-2الحمات الراشحة من النمط  توجد هووجد هؤلاء الباحثون أن

    . [19]وذلك عند الأشخاص المفحوصين في الدراسة نفسها %  9,4 
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 Structure of the Virus لحمات الراشحة بنية ا -4

   )kda10×96(وزن جزيئي اتالنواة، ذ ةمضاعفراشحة  هي حمات Iالبسيط نمط  لحلأل الحمات الراشحة

 120(قطر يتراوح بين  تذا ، شكل دائري منتظم حمات الراشحةكتروني الماسح أن للليكشف المجهر الإ

  . [20])نانومتر  150 –

  

  [20]وضح بنية الحمات الراشحةي )2( رقمشكل 

 

  :من ثلاثة عناصر تشريحية  حمات الراشحةألف التت

  Nucleocapsid):(فظة النووية المح - 1

 liquid ( الملتف بكثافة وتسمى منطقة السائل البلوري DNAوتحتوي على جينات الحمض النووي 

crystalline([20] [16]مع الجراثيم حمات الراشحةشارك فيها الوهي واحدة من المظاهر أو البنى التي تت.  

  ): capsid shell (هناك أربع بروتينات موجودة في قشرة المحفظة

 pre-vp22a)(البروتين المسند  - 

 vp19c-                         
vp23-                        

  .[16] [20]نانومتر  15وبثخانة  ،نانومتر تقريباً 125قطر القشرة 

  :) The Envelope(الغلاف  - 2
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  .بروتينات سكرية تحتويان   تينشحمي طبقتينيحتوي على 

وهي التي تسمح بدخول (gD  - gH –gL –gB) أربعة منها  ،تقريباً اًحموي اًبروتين 11يحتوي أيضاً 

  .داخل الخلايا  إلى)  (HSVـال

في الزوايا التي تظهر بروتينية سكرية مختلفة في الطول تتوضع  نتوءات 750- 600يحتوي الغلاف على 

[17][20]من الغشاء 
 . 

  ) . (Tegumentف تسمى القشرة منطقة بروتينية تقع بين المحفظة والغلا - 3

  ، تعمل كحجرة تسليم لبعض البروتينات المطلوبة مبكراً في حال حدوثاًبروتين 20تحتوي حوالي 

  .  لإصابةا

  [17][16]). بروتين عضلي (للقشرة بنية خاصة مع بعض الشعيرات التي تشبه الأكتين 

   bp) 152000 ( ،[16][17] [18]له شكل خطي ومضاعف حوالي DNAـأما الحمض النووي ال -  

  : مرتبطتين تساهمتين  له بنية مؤلفة من قطعتينو 

  .long)  (Lالقطعة  -1

  .short (S(القطعة  -2

  ومحاطة بتكرارات معكوسة 

  . L-Sأشكال مماكبة بواسطة التبديل بين القطعتين  4مما يدل أن التتابع يعطي الجين أكثر من 

  Pathogenesis       الإمراضية  - )5

لحلأ المخاطية الفموية بالارتباط مع مستقبلات الخلية بعد حدوث الإصابة الأولية، تهاجم الحمات الراشحة ل

أو كليهما مع مستقبل خاص على )   gC_gB(السطحية، يكون الارتباط الأولي لأحد البروتينات الحموية 

  . كثر من مستقبلات الخلية المتعددة مع واحد أو أ) gD(يليه ارتباط للبروتين . سطح الخلية المستهدفة 
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الغلاف مع الغشاء البلاسمي الخلوي،  الأمر الذي  اندماجيؤدي الارتباط مع المستقبلات السطحية إلى 

إلى سيتوبلاسما الخلية المستهدفة، حيث تبدأ الجينات بالتكاثر وتصنيع  ات الحموية يسمح بمرور الجين

  [22] [21]وية  البروتينات الهيكلية و المحافظ النو

  :ويمر تصنيع البروتينات  بثلاث مراحل  

α )وهي التي تنظم التكاثر الحموي) المبكرة الفورية  تالبروتينا   

β) الـ وهي التي تصنع وتخزن) المبكرة البروتينات DNA  

γ)ةوعندما تتكون الأخيرة فإنها تسبب موت الخلي. ة ومعظمها بروتينات حموي) متأخرة البروتينات ال 

[18]  المضيفة 
.  

          
        [23]توضح فترة الكمون) 4(رقم شكل           [21]الخلية إلى الحمات الراشحة توضح دخول) 3(رقم شكل   

  

إلى النهايات العصبية  HSV-1 ـال حمات دخلكاثر الموضعي على سطح المخاطية ،تبعد الخمج والت

جعة إلى أجسام الخلايا العصبية، حيث تحدث هناك دورة تكاثر الحسية وتنتقل عبر المحاور العصبية الرا

، تسمى هذه الفترة بالكمون حيث تحدث إصابات كامنة في هذه العصبونات، وغالباً )محصورة(أكثر تعقيداً 

 تبشكله غير المتكاثر وغير الممرض وتكون كخزانا حلة بالمحافظة على الجين الحمويتسمح هذه المر

[23]قة ة لاحلهجمات حموي
 .  
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وهناك مواقع أخرى  إضافية مثل عقدة العصب المبهم  [23]تكون عقدة مثلث التوائم المكان الأولي المختار

هذا وإن وجود الفيروسات في النسج غير . و العقدة العنقية الأمامية والعقد الهدبية والدماغ عند الإنسان 

 [24]. اًالعصبية بقي أمراً جدلي

  

  [23]اكن العقد العصبية وسير الفيروس عبر العقد العصبيةيبين أم (5)رقم شكل

 

ولقد اقترح وجود عامل  HSV-2و  HSV-1 للحمات الراشحة الـلا يوجد مواقع عقدية تفضيلية بالنسبة 

  [25].التناسلية  ةفي المنطقHSV-2 في المنطقة الوجهية و HSV-1داخلي عند المضيف لتكرار ظهور 

يحدد  ولكن يحدث الكمون عندما. اأو إعادة تنشيطه ر كمون الحمات الراشحةالتي تقرلم توضح الآليات 

  [16]على التكاثر  المضيف و العوامل الحموية قدرة الحمات الراشحة

  :يتطلب الكمون 

الكافية والقادرة  الحموية  DNAـإلى أجسام الخلايا ووجود أعداد من ال الراشحة اتدخول الحم -1

  .على التكاثر 

ون نفسه عاملاً مهماً من جملة العوامل المتعددة المتعلقة بالمضيف والتي تساهم في يعتبر العصب -2

 .ية الضرورية لإحداث إصابة فعالة ه على كبح تعبير المورثات الحموتكوين طور الكمون لقدرت



Literature Review…………………………………………………………………… 

24 

 .................................................................................ا	
�ا��� ا	����� 

عبر  الإنتان والحد من انتشار الحمات تساهم الجملة المناعية في عملية الكمون عن طريق كبح -3

 . HSV-1في المحافظة على  +CD8 اصة الـوخ. ت المشبكية الاتصالا

 ينقص السمية αية حاسمة في موضوع الكمون، فقد تبين أن تثبيط المورثة تبدو العوامل الحمو -4

  [16] .الخلوية والتي تسهل كمون الحمات الراشحة

تنتشر الجسيمات الفيروسية  المحفزة والتي ستذكر لاحقاً لالعوام بتأثير إحدى ت الراشحةفعل الحماتعندما ت

المنتجة حديثاً من العصبونات المخموجة باتجاه المحيط عبر المصورة المحورية لتصل إلى مواقع جلدية 

  [26].مخاطية

 

  . إن العوامل التي تحد من التعبير المورثي وتلك التي تقود إلى التفعيل محيرة 

ي النسيج الجلدي المخاطي قد يكون مسؤولاً المتحرر ق E2بعض الدراسات أن البروستاغلاندين  تقترح

  .  - 2 - عن التفعيل عن طريق تخفيض السمية الخلوية وإنتاج الإنترلوكين

 

مهماً  γقد يرتبط تغير إنتاج السيتوكينات بتطور الإنتان الناكس، بينما قد يكون عامل التنخر الورمي  - 

ابي وقصة الانتكاسات المتكررة لديهم وجد أن المرضى ذوي المصل الإيج حيث جداً في المقاومة،

بالمقارنة مع الأفراد إيجابي المصل والتكرار  HSV ت أعلى من الأضداد المصلية لحمات الـمستويا

 γ .[16]المنخفض  ومستوى أقل من عامل التنخر الورمي 
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  [16]تظهر إعادة تنشيط الفيروس من العقد العصبية ) 6(رقم شكل

 

   Primary Infection الإصابة الأولية- )6

عن هذه  ةًمسؤول كون عادةًت، و[27]بالإصابة الأولية(-Hsv-1)  الـلحمة الراشحة يسمى الدخول الأول ل

  . الإصابة

التماس مع إصابة حلئية ولاسيما النشيط منها أو من خلال التماس مع تحدث الإصابة الأولية من خلال 

صغيرة في  حوذلك عبر جرو........)  ات التناسلية اللعاب ، المفرز( سوائل الجسم المصاب مثل 

أو مجروح أومتشقق، وتكون العدوى الأولى في الغشاء المخاطي  جلد محكوك خلالمن الظهارة أو 

  [28].الفموي

  ،  [29]ونوع الحمات الراشحة  ويعتمد ذلك على موقع الإصابة اًيوم)  20-2(من حضانة فترة التتراوح 

أشارت بعض الدراسات إلى أن  ، دون أن تلاحظ تمريمكن أن ة تحت سريرية وتكون الإصابة الأولي

  [30] .الطفل أو الوالدين هافقط من الأطفال كانت إصاباتهم شديدة بما فيه الكفاية ليتذكر%) 12- 10(

  [31].فقط من الأطفال المصابين لديهم علامات سريرية% ) 30- 25(  وأشارت بعضها إلى أن

تكون غير عرضية  )PHGS( إصابات لثوية فموية حلئية مبكرة حمات الراشحةي باليسبب الخمج الأول

  .أو طفيفة
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يظهر التهاب اللثة الحلئي الأولي على اللسان، الشفتين، اللثة، المخاطية الدهليزية، والحنك الصلب 

  . والرخو

طحية مؤلمة تصبح قرحات سل، و تنفجر بسرعة )مم 3- 1( تتظاهر الآفات الفموية كحويصلات بقطر

صغيرة وعادة قرحات غير نظامية، مغطاة بغشاء كاذب رمادي مصفر ومحاطة بهالة حمامية، تشفى 

  [16]) يوم 14-10( القرحات تدريجياً خلال

  

تكون عادة المظاهر السريرية المرافقة للإصابة الأولية أشد مما هي عليه في الإصابات الناكسة، وتكون  - 

وقد يعكس هذا أن كمية الفيروسات ليس لها  ة عند ظهور الحويصلات الأولية،الهجمة الفيروسية أكثر شد

  :قد تتواجد المظاهر الآتية مرافقة للإصابة الأولية ،[32] علاقة بشدة الهجمة

، التهاب عقد لمفية رقبية ثنائي صداعزيادة إفراز اللعاب، قد يكون هناك تهيج،  حمى، خمول، فقدان شهية،

  [16]. الجانب

  [16].تحدث صعوبة بلع حيث يكون الأطفال غير قادرين على البلع بسبب الألم المرافق وقد 

التهاب بلعوم الغين بعند الب) PHGS(، قد يترافق [33] (Teething)على التسنين ) PHGS(قد يؤثر  

  [34]. الأمر جدلي هذاولكن بقي   [16]أو التهاب بلعوم فقط ، ،ولوزات

في  HSV-1شكوى نادرة مصاحبة لهذا المرض، حيث تم عزل مستضدات لـأما الانحسار اللثوي فهو 

وقد اقترح هذا الأمر أن يكون الأخدود اللثوي ، [16]. الخلايا الظهارية الأخدودية للثة السليمة سريرياً

نتيجة الرضوض  HSV-1وربما يفسر هذا حدوث الإصابة بـ  حمويستودع للتكاثر، والكمون الم

  .[28]السنية تساعة بعد المعالجا 48-24، والتي تتظاهر بعد [35]السينية  المرافقة للمعالجة
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    Relapse  Herpes Labialis Infectionsسة  كالنا الإصابات الحلئية الشفوية - )7

 3-2ويختلف تكرار ظهور مثل الإصابات بنسبة كبيرة من  ة شائعة ومتكررةستكون الإصابات الناك

المدة بين كل ظهور ما بين عدة  تختلف،كما  [36]مرة في السنة 12أكثر من  إلى  ،[35]مرات في السنة

تقريباً (  المناعة لمنقوصيية عادة أكبر عند المرضى ا،وتكون الهجمات الحمو [16]أسابيع إلى عدة شهور

  [16]%). 20(، أو عند المرضى الذين يخضعون لجراحة فموية%) 38بنسبة 

  . [6]غير معروف بسنة والسب 35ـكما ينقص النكس بعد عمر ال

عندما ف .] HSV6-16 -35 [من المرضى إيجابي المصل بـ  )% 40-20 ( تظهر الأعراض السريرية عند

  .السابقة الذكر داخل الجسم الأحداث تحدث مجموعة تحدث العدوى الأولية، 

  .  [23] [16]تكون مرحلة الكمون غير عرضية

حس : حساس بمجموعة من العوامل المنذرة وهيالإالمريض من  يعانيي فالتحفيز الحمو مرحلة أما في 

   [17] [16] [6]في نهايات العصب الحسي حماتعن تكاثر التنميل، حكة، حرق، تورم، نمل والتي تنتج 

 ،وإصابة الخلايا الظهارية حماتتكاثر ال ناجمة عن الشفوي الأعراض والعلامات المميزة للحلأ تعتبر

  .   [35]مجاورة تشريحيةلإصابة الأولية أو في مناطق وتظهر عادة في مكان ا

فيتشكل عمل على حل وتدمير الخلايا الظهارية تفي الخلايا الظهارية  حمات الراشحةتكاثر التعندما 

 ،ملاحظ للإصابات الحلئية الفموية الوجهية شكل مرئي وهو أول المتحررة حماتحويصل يحتوي على ال

وذلك في  الجلد المغطي للشفاهواتصال الغشاء المخاطي  في منطقةلشفاه اعلى  هذه الحويصلات تشاهد و

  .داخل الأنف وأ من الإصابات،%  5من مجمل الإصابات الناكسة أو على قبة الحنك وذلك بنسبة %  90

ويساعد  ،حماتالمصاحبين لتكاثر الالحمامى وتنتج السوائل التي تملأ الحويصل من التفاعل المناعي و

  .[10]وعية الدموية في المنطقة على تجمع السوائل وهجرة الخلايا المناعية إلى  الحويصلاتتوسع الأ
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  ،[1]أقل منها مما هي عليه في الإصابة الأولية الإصابات الناكسةتكون الأعراض المرافقة في حال  -  

دون تطور وتختلف هذه الأعراض بشكل كبير جداً فهي تتراوح ما بين وجود الأعراض المنذرة فقط ب

الحويصلات المرئية إلى تطور أمراض شديدة على الشفاه والخدود ممتدة إلى الأعناق مثل الأكزيما 

  . [6]الحلئية

  [16] [35] :الناكسةالتالية في الإصابات الحلئية  عراض قد تتواجد الأ

يس ولكنه ل أو برودة موضعية أو جهازية ، قد تكونان من الأعراض الجهازية المبكرة،  حمى -1

  .أمراً حتمياً

 .صداع -2

 . ألم عضلي -3

 .صابةظهور الإ الألم قبلو قد يحدث   -4

 .وقد تحدث أعراض مثل التذمر -5

 .اب ،وربما يتواجد بخر فمالإلع قد تحدث زيادة في -6

 .نقص في السمع قد تصاحب الحالة وبشكل نادر جداً صعوبة في البلع، -7

    Triggers of Recurrent Herpes Labial Infectionالبسيط الشفوي الناكس مثيرات الحلأ - )8

 ]- 17-16-6-1[: تقسم هذه المثيرات إلى داخلية وخارجية

  :العوامل الداخلية

  . الحمى - 

  .المرض  - 

  .الطمث - 

  .التعب - 
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  .نقص الحديد - 

  .الإنتانات الصغيرة - 

  .الإنتانات الوجهية - 

 .الانزعاج المعدي المعوي - 

  .لالحم - 

  .)ات الأنفلونزا حم( ات أخرى مثل حموجود  - 

 :العوامل الخارجية

  .التبريد - 

  .النفسيةالضغوط  - 

  .الشفتينجفاف  - 

  ) .التحسس من الطعام( التفاعلات التحسسية  - 

  .الأذيات الفيزيائية  - 

  . المعالجات السنية - 

  .البرد العام  - 

  .تثبيط المناعة والمعالجة الكيماوية  - 

  .الجراحة الفموية والوجهية  - 
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حماية  أما العوامل الخارجية المؤثرة فيمكن السيطرة عليها من خلال تغيير نمط الحياة أو تطبيق عوامل 

 . [1] [16]   مناسبة

وكنتيجة لذلك يجب معرفة هذه العوامل ومعالجتها، حيث أن منع أي من هذه العوامل المثيرة سوف ينقص 

  : الشفوي على سبيل المثال بشكل واضح انتشار الحلأ

يمنع إجهاد الخلايا المصابة وبالتالي يمنع ظهور الإصابة، وإذا حدث وظهرت  اهن تطبيق مرطب الشفإ - 

حيث أن الشقوق تزيد من فرص وجود إصابة جرثومية ثانوية  تشققه،الآفة فإنها تبقي الجلد مرطباً وتمنع 

  .وبالتالي يطول زمن الشفاء

الشفوي لأنها تعمل على زيادة  لمعالجة الحلأ ةد مقبضيجب عدم استخدام المنتجات الحاوية على موا - 

  . والتشقق التجفاف

، لذلك فإن التطبيق المتكرر  HSV-1 حمات الـعلى إعادة تنشيط بنفسجية التعمل الأشعة فوق  - 

 ،على الشفاه والوجه  Cold Sores)( الـ عمل على منع ظهوري) SPF15( للمنتجات الواقية للشمس،

  .[37] ارتداء قبعة ذات حافة عريضة قد يساعد في الحماية من أشعة الشمس بالإضافة إلى أن
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  الفصل الثاني

    المراحل السريرية للحلأ الشفوي الناكس  

The stages of relapse Herpes Labialis   

   :البسيط الشفوي التي يمر بها الحلأ السريرية المراحل - )1

     odrome Symptoms StagePr:مرحلة الأعراض المنذرة  -0

  [6]من المرضى ،وذلك قبل ظهور الآفة سريرياً%  60 الأعراض المنذرة عند أكثر من  توجد

،والحكة وذلك في المكان الذي سوف تظهر  الألم ،حس الحرق ،التنميل ،التخريش: تشمل هذه الأعراض و

  .[6] [16]فيه الحويصلات 

، ولا في  [6]الإصابات الناكسة من % 25تكون فيولا ساعة، 24مدة هذه المرحلة قصيرة أقل من 

  .[32]كلاسيكيةالالإصابات غير 

إلى المرحلة الثانية، حيث  لديهم من المرضى بهذه الأعراض ولا يتطور المرض%  25حوالي  شعري

  :تختفي هذه الأعراض فجأة ويعود ذلك إلى

a- حمات الراشحةتخريب الجهاز المناعي لل.  

b- بسبب ضعف العوامل المحرضة (قليلة  حماتثر التكون نسبة تكا.(  

c  - تداخل دوائي مبكر.  

d-  [35]مضيف/  حماتأخرى تؤثر على تفاعل وجود عوامل.  

   Erythema Stage:الحمامى مرحلة  -1

 .[16] )ساعة 24-1(تتظاهر باحمرار الجلد الناتج عن توسع الأوعية الدموية في المنطقة، مدة هذه المرحلة 

   Papule Stages:لة الحطاطةمرح -2
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صفراء على الحافة القرمزية تظهر فيها حطاطات صغيرة  ،اعات قليلة من المرحلة السابقةوتكون بعد س

  .حمراءومحاطة بهالة  صافي،مصلي  البداية مملوءة بسائلتكون في  ،الجلد المحيط إلىوتمتد  ،للشفة

  .[16] )أيام  2-1(المرحلة  هذهتستمر 

   Vesicle Stage:ويصل مرحلة الح -3

، تكون مجاورات )مم 3- 1(محيطها منيبلغ  تتطور الحطاطات السابقة وبسرعة  إلى حويصلات صغيرة

  .الحويصل في البداية منتفخة وحمراء بسبب الوذمة الموضعية و التوسع الشعري 

 الإلتهابيةتجابة ة ومجسوسة وذلك بسبب الاسبجالرقبية في الجهة الموافقة منت اللمفاوية وتكون العقد

 .للإنتان

  .قد تتحد عدة حويصلات مع بعضها لتشكل حويصل أكبر وتبقى كذلك عدة ساعات قبل أن تنفجر

  . [28] )أيام  3-1(المرحلة  هذهتستمر 

     Soft Crust:مرحلة القشرة الطرية  -4

ون وتكون صعبة في ذلك الوقت من المفترض أن تظهر الإصابة بلون أصفر، وتبدأ قشور خارجية بالتك

 .[28] )أيام  3-1(تستمر هذه المرحلة  ،النزع وذات حواف حمراء

  Hard Crust:مرحلة القشرة القاسية  -5

  . [28]أيام 6-5وتبقى كذلك لمدة  تتشكل قشرة قاسية فوق الحويصلات الناضجة،

 epithelialization Stage -Re:مرحلة إعادة تكوين الظهارة  -6

 ر، قد يشاهد بقايا احمرار والتهاب في المنطقة،ام، حيث يبدأ الجلد بالتقشأي 3-2وتستمر لمدة 

  . وقد يشاهد الجلد متهيجاً أو متشققاً

  .[35]يبقى لون الشفاه في هذه المرحلة غير طبيعي، ونستطيع اعتبار أن الآفة قد شفيت

  Normal Skin:مرحلة الجلد السليم  -7
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  . [35]لا يمكن تمييز الجلد عن مجاوراتهو اختفاء كامل لأعراض وعلامات المرض،

 :ملاحظات هامة

 [32]تبدو الشفة متورمة ومشوهة خلال المراحل السابقة بسبب الالتهاب والوذمة المرافقة �

تكون الفترة من ظهور الحويصلات حتى تكون القشور الخارجية معدية بكاملها، ويجب أن يأخذ  �

 ،[32]مناطق أخرى في الجسم أو إلى أشخاص آخرينالمريض احتياطاته لمنع انتقال العدوى إلى 

في لعاب ) (HSV-DNAفقد تم عزل  ،ات نشيطةحميصلات حيث تبقى الوخاصة في مرحلة الحو

 . [38]لال المرحلة الحادة من الإصابةخمن المرضى % 70ومصل % 90

 .أسابيع 4-3وربما تستمر حتى  أيام، 10-7عادةً تبقى الآفات من  �

 .تأكد من أنها ليست حالة خطيرةلم طبي ليفات أكثر من أسبوعين يجب إجراء تقيعندما تستمر الآ �

 .يمكن أن يستمر الألم بعد شفاء الجلد �

ونستدل على ذلك من ، قد تحدث أحياناً عدوى جرثومية ثانوية، وخاصة عندما تكون الآفات كبيرة �

ولن تشف  ،ة المعالجةصادات الحيوية إلى خطإضافة اليجب وجود قيح تحت القشرة ،وعند ذلك 

 . [35]الحالة قبل أسبوعين

 تصنيف الإصابات الحلئية الناكسة -2

  :تصنف الإصابات الحلئية الشفوية الناكسة إلى

  :Classical Lesionsالإصابات التقليدية 

 قد أن هذه الإصابات تنتج من حمات راشحةهي الإصابات التي تكون مسبوقة بالأعراض المنذرة ، يعت

ت العقدة عبر الأعصاب وتغادر الحما عندما يحدث تنبيه، في العقدة، تتضاعف تلك الحماتة مختبئ

ات المتضاعفة في ويمكن أن تؤثر الحم. المخاطيةالمحيطية مسببة حويصلات أكبر في أماكن خاصة من 

  . فروع أخرى من العصب مسببة آفات أكبر 
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سبب وجود ية تطبيق الدواء في أبكر وقت ببب إمكانيستجيب هذا النمط من الإصابات للمعالجة الدوائية بس

  [32].   الأعراض المنذرة 

  :  Nonclassial Lesions التقليديةالإصابات غير 

ات  أن هذه الإصابات ناجمة عن الحموهي الإصابات التي لا تكون مسبوقة بالأعراض المنذرة، يعتقد 

ساعة بعد  36- 24لال ظهر مثل هذه الإصابات خالكامنة والمتوضعة على التشعبات العصبية للظهارة، ت

وذلك لظهور الحطاطات )  Immediate lesions(، وتسمى بالإصابات الفورية تحريض الحمات الراشحة

 .أولاً 

، يستجيب هذا النمط من الإصابات بشكل أقل للمعالجة الدوائية ومن المفيد هنا اًيوم 14تستغرق مدة الشفاء 

  .[32]ئية تطبيق المعالجات الوقا
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  الفصل الثالث

 للحلأ الشفوي الناكس الإختلاطات والأمراض المرافقة 

Complications and Diseases associated with relapse Herpes Labialis  

  

 :البسيط الشفوي الناكس لأمراض المرافقة للحلأا 1)

  )Erythema Multiform    )EMالحمامى المتعددة الأشكال -1

الشفوي  من ظهور الحلأ) أسابيع  - أيام(بعد ) minor( ـبشكلها ال تظهر عادة الحمامى المتعددة الأشكال

  . [40]معروفة HSV حمات الـو EMالحمامى المتعددة الأشكال ، حيث إن المشاركة بين   [39]سريرياً

رافقة للحمامى المتعددة الجلدية والفموية الم لإصاباتفي ا HSVالـ حمات للقد تم اكتشاف مستضدات  - 

  . [41]شاهد بالمجهر الالكترونيتلم  هذه الحمات ، على الرغم من أن [40] الأشكال

 لإصاباتمن ا% 76في  HSV الـ حماتفي حال الإصابة ب المستحدث(Interferon) ـال لقد تم تحديد - 

  .[42] المسببة بالأدوية لحمامىاولم تشاهد في ،  HSV-1المترافقة مع بالحمامى المتعددة الأشكال الجلدية 

  Behcet's disease   (BD) داء بهجت -2

وذلك عند الأشخاص المستعدين  نتانية،إ محرض بعناصر غير ،مناعيهو اضطراب ) BD(داء بهجت 

  . [43])عندهم استعداد وراثي( وراثياً 

في )  DNA -HSV-1( من القرحات الفموية، و تم التعرف على ) HSV-1(الـ حماتلقد تم عزل 

وتم ، وفي القرحات التناسلية وذلك عند مرضى مصابين بداء بهجت[44] لمفاويات ووحيدات الدم المحيطي 

  .[45]في لعاب المرضى المصابين بداء بهجت HSV-1الـ حماتتحديد 



Literature Review…………………………………………………………………… 

36 

 .................................................................................ا	
�ا��� ا	����� 

، إضافة إلى أن BDهي طرق علاجية موثوق بها لمعالجة  حماتدة للولكن لم يثبت أن الأدوية المضا

   .BD [43]لا يوجد عندهم مظاهر سريرية مهمة لـ  الأمراض الحلئية الشديدةى الذين يعانون من المرض

  Bell’s Palsyشلل بل  -3

قد ة غاسر في عقد HSVالـ حماتوأن تنشيط  ،HSV  [46]الـ حماتاعتقد وجود علاقة بين شلل بل و 

  .   [10]يسبب شلل العصبون المحرك السفلي في العصب الوجهي

 من المرضى خلال المرحلة الحادة من%  40في لعاب)  HSV -1( الـ حمات تم عزل دلق - 

    . [47]المرض

في تحسين Placebo  الـ أفضل من prednisoneمع   acyclovir الـ دراسة واحدة فقط أنت وجد - 

 . [48]شفاء الوظائف الحركية الوجهية لشلل بل

  

  :ط الشفوي الناكسالبسي لألاختلاطات الأخرى المصاحبة للحا 2)

Other Complications associated with relapse Herpes Labialis Infection: 

  

عند البالغين HSE) ( الحلئي  لالتهاب الدماغالمعروف البسيط السبب الوحيد  لحلأا حماتبتعد الإصابة  -

 90تعزى ون حالة في السنة كل مليومن أنه يصيب حالة ويعتقد ، [49]ستوائيةالاالمقيمين في المناطق غير 

 Hsv-1. [50] حمات الـمن الحالات إلى % 

  

ولكن يظن أن إصابة الدماغ . لم تفهم بشكل جيد)  (HSEلتهاب الدماغ الحلئي إن الآلية الإمراضية لا

مثل عصب مثلث التوائم / وانتقالها عن طريق عصبي حماتالأولى من عدوى خارجية لل تحدث بالدرجة

  [49] .يترافق الاعتلال العصبي عادة مع تنخر موضعي ويكون عادة غير متناظر ،يأو العصب الشم
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  : فتتضمن المترافقة أما الاختلاطات الدماغية

تغير  ،في حدوث الوفاة أو تعقيد الحالةوذمة مخية، ارتفاع الضغط داخل الجمجمة، ونزف قد يساهم 

  . مى للقالب الوعائي العصبيوانحلال في ألياف الكولاجين النمط الرابع البنية العظ

في إن وجود الأنزيمات المسؤولة عن انحلال القالب الوعائي العصبي والأنزيمات المساعدة في البناء 

  . يمكن أن تسبب أذية للجملة الوعائية في الجمجمة وتسهل تطوير مشاكل وعائيةالتهاب الدماغ الحلئي 

أو من تغيرات التهابية و وذمة . حماتلدخول اللي تاعصبية الالخلية المن موت  يضرر عصبوقد ينتج 

  [49]. حمويال في الجمجمة تالية لاستجابة مناعية ناتجة عن الغزو

  [49]. بالستيروئيدات المتبوعة بمعالجة بالأدوية المضادة للفيروس ج التهاب السحايا الحلئييعال

 نقوصين عادة عند المرضى المهو اختلاط حاد لكنه غير شائع ويكوف التهاب الكبد الإنتاني أما

   [51].ةمناعال

  : نادرة وتشمل) موجهة للعصب( العصبية الانحياز HSVالـإصابات  تعد

التهاب السحايا، سوء وظيفة النظام العصبي المستقل، التهاب النخاع الشوكي المستعرض، والتهاب الدماغ 

   [50].والنخاع الشوكي
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  الفصل الرابع

  ص التفريقيالتشخيص والتشخي

  Diagnosis التشخيص  - )1

 والأعراض والعلامات  على القصة السريرية بشكل أساسي تشخيص الإصابات الحلئيةفي يعتمد 

  [6] [16] .الموجودة

 منقوصيالمخبرية عادة عندما تكون المظاهر السريرية شاذة وخاصة عند المرضى ال صتطلب الفحو

  .  [16] ةمناعال 

وصات أن تثبت التشخيص وخاصة التي تعتمد على زرع الخلايا والنسج، حالياً قد يمكن للعديد من الفح

  . [16]استبدلت هذه الفحوص بفحوص دقيقة وطرق حيوية خلوية أرخص ثمناً

   Cytology   الخلويةالفحوص  -1

عينة مأخوذة من  لمعرفة التغيرات الخلوية في  Tzanckأو اختبار Papanicolau(pap)يستخدم اختبار

  . إصابات مشكوك بها

  ،)غير خطرة( مهددة للحياة الهذا الاختبار رخيص وربما يفيد عند المرضى ذوي الأمراض غير  - 

النساء  –عند حديثي الولادة تحدث مفيد لتشخيص الأمراض الخطيرة كالتي  غيرنوعي و غيرولكنه 

  . ماغوالمرضى المكبوتين مناعياً أو الذين يعانون من التهاب الد الحوامل،

  [30]%.77،على الرغم من أن دراسة واحدة فقط قدمت دقة تصل إلى %  60دقة هذا الاختبار أقل من  - 

 Tissue Cultureج  ع النسزر -2

في النسج سواء بتحديد المستضدات  حماتعزل اليتم ، HSV-1الـ حماتمن الطرق التقليدية لتحديد 

ملائمة لنقل النسيج، تتطلب هذه التقنية شروط  ،ليةللخ ةالمدمر حماتأو بعزل ال ،HSV-1 التابعة لـ
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 حيث يسهل أخذ يحدث هذا الإجراء في المشفى،لذلك  ة والحفاظ عليها في بيئة مناسبةات الحيحموزرع ال

  .[30] ات والنسجحموتخزين وزرع ال

وذلك  اتالحم من لجديدة التي تحتوي على تركيز عالٍات من مسحة قطنية للحويصلات احمنحصل على ال

. حتاج المدة السابقة حتى يحدث تأثيرات مضرة للخلايات حماتساعة بعد العدوى ،لأن ال 48 – 24بعد 

  .[30] فقط من النمط الأول اتحمل الوتعز PCRالتقنية أقل تكلفة من  هذه

        Direct detection methodsطرق الكشف المباشرة -3

  .فعند ذلك قد يفيد التألق المناعي  HSVد لوجو اًسريع اًعندما يتطلب التشخيص تحديد

الطريقة ضعيفة الحساسية ويمكن أن تعطي نتائج سلبية أو غير دقيقة، لذلك يجب أنُ ترفق هذه  تعد هذه

  . الطريقة مع زرع النسج

طبق مباشرة على قاع الآفة ومن ثم ت أداةنحصل على العينة من خلال كشف قاعدة الآفة وإزالة الخلايا ب

  [52]. باشرة على لوح زجاجيوضع مت

            Detection of viral DNA  الفيروسي DNA ـال تحديد -4

ذلك لأنه ن زرع النسج وأكثر حساسية م البسيط لأات الححمل (PCR)  يعتبر تفاعل سلسلة المماثرات

  . الموجودة في الحفرة الفمويةHSV الـ اتحم يحدد

لا يعتمد على وجود  PCR الـ لكشف المباشرة، فإنعلى خلاف عملية زرع النسج وبعض طرق ا

هو البروتوكول المقبول كونه  PCR الـ أن إلى بالإضافة ،الحية أو على وجود خلايا مصابة اتحمال

  . اتحمأكثر الطرق حساسية لتشخيص ال

تمييز  ته علىقدر إلىتحديد المطلوب في أقل وقت، بالإضافة  PCRالـ في الوقت الحالي يستطيع 

  .نواع الفيروسيةالأ
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والتهاب   HSVات الـحم من أهم الطرق لتشخيص) NAT( النووي ضاختبارات تضخيم الحم تعد

  Herpes meningitis (.[16](السحايا الحلئي 

             Serological methods الطرق المصلية -5

  . ة طرق حساسة ومتعددةحديثة أم قديمة بواسط يةالحمو تتم الفحوص المصلية لتحديد إذا كانت الإصابة

  . بواسطة سلسلة اختبارات مخبرية )HSV (الـ حماتبال يمكن تحديد الإصابة الأولية على كل ح

أعراض سريرية  يعانون منعند المرضى الذين  اًنوعي اًمصلي اًلا تعطي تشخيص IgM الـإن فحص 

   .لهذه الحمات

 دائماً مع إيجابية في ارتفاع مستوى الأجسام لا تترافق بهذا الحمات الحديثة صاباتن الإأمع العلم 

     [16]. الضدية 

 Differential Diagnosis      التشخيص التفريقي - )2

  :البسيط عن  لأيجب تفريق الح

  (Aphtha)القرحات القلاعية -1

  .البسيط عن القرحات القلاعية التي تحدث داخل الفم لأيجب تفريق الإصابة الأولية للح

        القرحة القلاعية                               البسيط   لأالح                 

      الأعراض

  الألم

  الحرارة

  بخر الفم

  الإلعاب

  حاد

+  

+  

  يتزايد

  حاد

 -  

 -  

  لم يلاحظ ازدياد
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  التذمر

أعراض 

  خرىأ

+  

  انتباج العقد اللمفية الرقبية

 -  

  لايوجد تأثير على العقد اللمفية

حاطة بهالة حمراء آفات رمادية م  المظهر

  مم أوأكثر3قطرها 

قرحات صفراء مبيضة محاطة بهالة 

  . مم 3- 1حمراء بقطر 

مكانية إ

  العدوى

+   -  

  يوم وتشفى بدون تقشر 14-  10  تقشر معيوم وتشفى  14- 10  مدة الشفاء

 [16]  .يبين التشخيص التفريقي بين الحلأ البسيط والقرحة القلاعية) 1(جدول رقم

  Oral Cancersرطانية القرحة الس -2

  :تظهر القرحات السرطانية كقرحات فموية وتشمل أعراضها 

  .قرحة فموية لاتشفى -1

 .وجود نزف في النسج أو حول الفم  -2

 .انتباج في الحنك أو حول الفم  -3

 .التنميلبالخدر أو  إحساس -4

 

  ). COXSACKIE(ي شبيه كوسكاكي حموالإنتان ال -3

  .داء كثرة الوحيدات -4

  . ى المتعددة الأشكالالحمام -5

  ).ANUG( التهاب اللثة التموتي التقرحي  -6
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  . النطاقي الحلأ -7

ما يحدث عند الأطفال ذوي التغذية  اًحيث أن الأخير نادر) ANUG , PHGS( نعادة يلتبس الأمر بي - 

  [16].الجيدة، ونادراً ما تشاهد قرحات فموية، ويؤثر بشكل نموذجي على الحليمة بين السنية
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  الفصل الخامس 

   المعالجة

  معالجة الحلأ البسيط  - )1

    Management of primary herpetic gingivostomatitisالتهاب اللثة الحلئي الأولي  تدبير: أولاً

غير  إلا أنه يعاني بعض الأشخاص من ألم حاد ويكونون على الرغم من أن التهاب اللثة الحلئي ذاتي الشفاء،

  . [53]قادرين على الأكل والشرب

  .[53]لم تثبت كل الدراسات تأثير الأدوية المضادة للفيروسات على علاج هذا المرض

  . [54] [55]أفادت بعض الدراسات أن معلق الأسيكلوفير فعال في إنقاص مدة الأعراض عند الأطفال اليافعين

أصغر من السنتين محدود وذلك  لوأشارت بعضها إلى أن تأثير الأسيكلوفير الوريدي و الفموي عند الأطفا

  . [57] [56]بسبب قلة الحرائك الدوائية

ن في معالجة التهاب ربما يكونان فعالي ) (valaciclovirو ) Famciclovir( ـوأشارت بعضها إلى أن ال

  [30].اللثة الحلئي الأولي 

  recurrent HSV-1 infection           Management of معالجة الإصابات الحلئية الناكسة :ثانياً

   Treatment by Zinc Saltsالمعالجة بأملاح الزنك   -1

ولكن من المحتمل أن أملاح الزنك تثبط  ما جدلية، إن آلية عمل أملاح الزنك غير معروفة وتعتبر نوعاً

  . [58]يالحمو DNAاثر كت

زنك ترتبط مع مواقع الربط الحموية مانعة بذلك ت الدراسات الحديثة أنه من المحتمل أن أملاح الأشارا

  . [59]من الارتباط بالخلية الحمات

  . [61]ويسبب التركيز العالي من الزنك تهيج في الجلدW\W) 0.5%(   [60]تستعمل أملاح الزنك بتركيز

  . [61]ه من الدخول إلى مجرى الدم لا تخترق أملاح الزنك الجلد بالحد الذي يمكن
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ربما يسبب استخدام أملاح الزنك على مثل هذه الإصابات جفاف الجلد وتقشره وبالتالي يزيد من احتمالية 

 .  [61]حدوث عدوى جرثومية ثانوية

  Docosanol   Docosanol   Treatment by ـالمعالجة بال - 2

سمي للخلية الهدف وبين بط الانشطار بين الغشاء البلايث Docosanolـأظهرت التجارب المخبرية أن ال

  . [62]بعد هذه الآلية تعرفالخلية ولكن لم  إلى وبالتالي توقف دخول الحمات ، HSV الـ غلاف حمات

  .[63] فترة الألم ينقص ويسرع الشفاء Docosanol  ـأن ال إحدى الدراساتأثبتت 

  .[64]يظهر فعالية علاجية مقارنة بالبلاسيبولم Docosanol  ـأن الآخرى بينما وجدت دراسة 

     Treatment by Aspirinالمعالجة بالأسبرين  - 3

 .  [65]الشفوي الناكس فائدة الأسبرين في معالجة الحلأ لم تثبت الدراسات

 Treatment by Laserالمعالجة بالليزر -4

 البسيط الشفوي الناكس  لأاستخدامات الليزر في معالجة الح*

Laser in treatment Recurrent Herpes Labial    

البسيط  لألمعالجة الح Nd-YAGم  ليزر 2000في عام  )هؤوزملا   (Frederick Mطبق العالم  - 

وتم تطبيق  ،ةسن 64- 9مريض ذكور وإناث  تراوحت أعمارهم من  14حيث شملت العينة  الشفوي،

 ،) نبضة بالدقيقة 20( ، وكانت نسبة التردد)ط وا 2( من الإصابة وطاقة) مم  3- 2( الليزر على بعد  

  :، ولمرة واحدة وكانت النتائج كالتالي ) دقائق 4( وكان زمن التطبيق

ساعة الأولى  24ـخلال ال% 100والتخلص من الألم بنسبة % . 43ساعد الليزر بتسريع الشفاء بنسبة 

 ل الستة أشهر التي تم مراقبة المرضىخلا% 38ما ساعد الليزر في منع النكس بنسبة ينبعد المعالجة، ب

  .[66]فيها  
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بطـول   Ga-al-Asفي سان باولو بدراسة استخدمت ليـزر  و زملاؤه   Arturoقام  2005في عام و  -

ت مقارنة المعالجة موت، لمعالجة آفات الحلأ البسيط الشفوي، جول  2.4-1.2نانومتر بطاقة 670موجي 

 ـ 232قليدية، حيث تناولت الدراسة عينة من تالدوائية المعالجات الالليزرية مع  بـالحلأ   اًمصـاب  امريض

ومجموعـة   Acyclovirـ تلقت معالجة دوائية بالالأولى مجموعة ال الشفوي تم تقسيمهم إلى مجموعتين،

بينمـا كـان    ،أيام 4-3وكانت النتائج حدوث الشفاء في المعالجة الليزرية خلال ، تلقت المعالجة الليزرية

  [67].أيام  6-4عالجة الدوائية خلال الشفاء بالم

م تأثير الليزر المنحفض الطاقة مع الأسيكلوفير، 2008عام ) وزملاؤه GONZALEZ(وقارن العالم  - 

  [68].الليزر المنحفض الطاقة كان أفضل في تسريع الشفاء من المعالجة التقليدية بالأسيكلوفير أن ووجدوا 

      Therapy by Ozoneالمعالجة بالأوزون -5

البسيط الشفوي  والأمراض الحلئية ، حيث تم  لألمعالجة الح)  Mattassi et al(في دراسة قام بها  - 

عضلياً و يومياً )  ccغاما في كل 20نسبة الأوزون ( حقن المرضى بمزيج من الأوزون و الأوكسجين 

  . حتى يتم الشفاء 

 التام بعدحيث لوحظ الشفاء  الكلية،مدة الشفاء  وتقصير يوم، 2-1وكانت النتائج اختفاء الحويصلات بعد 

  .  [69] .جانبيةودون وجود أعراض ) أيام  5-1(حقن، أي خلال  1-5

    Treatment by Anti Virus  المعالجة بالمضادات الفيروسية  -6

عتبر وسعت الأدوية المضادة للفيروس خيارات المعالجة، ومكنت من علاج الكثير من الحالات التي كانت ت

  .مميتة، وفتحت أبواب الأمل لكثير من الأطباء و المرضى 

  

  

  



Literature Review…………………………………………………………………… 

46 

 .................................................................................ا	
�ا��� ا	����� 

 Treatment by Acyclovirالمعالجة بالاسكلوفير *

  .الفصل السادسسوف يتم شرحها بالتفصيل في 

  :المعالجة باستخدام مضادات الأكسدة 7

  .السابعالفصل سوف يتم شرحها بالتفصيل في 
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  الفصل السادس

  لوفير الأسك

 Treatment with Acyclovirسكلوفير المعالجة بالأ - 

، يعتبر من الأدوية المضادة للفيروس الفعالة والرخيصة الثمن ةالتحمل وآمن ةجيد ةدوائي مادةالأسيكلوفير 

  .[1]مقارنة بالأدوية الأخرى 

  غ ويعبر، يخترق الدواء أنسجة الجسم بما فيها الدما [53] ساعة )2.5(نصف عمره الحيوي - 

  .[1]المشيمة 

عند المرضى الذين يعانون من التجفاف أو الفشل  اًحاد اًكلوي اًسميته نادرة الحدوث ولكن قد يسبب تنخر - 

، ويمكن أن يسبب سمية عصبية عند الإستخدام [1]الكلوي لذلك يجب تعديل الجرعة عند هؤلاء المرضى

  . [1] [53]الزائد

  .[1]ويمكن زيادته عن طريق الاستخدام الوريدي   [53]% 21-15أما التوافر الحيوي فنسبته  - 

ن أكثر عند الإستخدام والطريق الفموي، ويكبعندما يؤخذ %  20-10 نسبة الامتصاص فتبلغأما  - 

 امتصاصه عند الإستخدام الموضعي محدود ويكون أفضل عند استخدام الكريم من  ويكون الوريدي،

  [1].المرهم 

   Indications and Usage:كلوفير استطبابات الأسي -1

  Parental Usage [70] [1]  :الاستعمال غير المعوي ●

لنطاقي ات الحلأ البسيط والحلأ االإصابات الجلدية والفموية لحممعالجة الإصابات الأولية والناكسة من  -1

  .المناعة وذلك عند المرضى المنقوصي

  .معالجة التهاب الدماغ الحلئي -2

  .الات الإصابة الأولية الشديدة للحلأ التناسليمعالجة ح -3
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  .معالجة حالات الحلأ الولادي  -4

  Oral Usage [70] [1] :الاستعمال الفموي ●

  .الناكسة للحلأ التناسلي عند بعض المرضى  معالجة حالات الإصابة الأولية و -1

  .معالجة الحالات الحادة للحلأ النطاقي وجدري الماء -2

  Topical Usage[70] [1] :موضعيال لالاستعما●

هددة للحياة عند مالغير والحالات الحلئية الجلدية  سلي،معالجة حالات الإصابة الأولية للحلأ التنا -1

  )مرهم.( المناعة المرضى المنقوصي

 ) كريم.(معالجة حالات الحلأ البسيط الشفوي  -2

2-  -
 of the work                        Principle: .	�� ا	�

 0�1���H د�Dل ا��F�;<�4G إ	< داD- ا	�;�� ا	��9و�BC� ��4ل ��
;�� ا	�9A9ة إ	< =>;: ا	9��ل وذ	5 ��ا�34 أ

Thymidine Kinase (TK) ت��دي ا	94�9KGا ��F�;<�4G<  ا	ل إ�BC�F L4��9و	ا  )Acyclovir-

MP(�
�1�G5 و��ا�34 ا	ذ H�� ،ل ت�BC�F �9ةA9	ت ا��;
M �
CAN ���;�	ت  ا��دي ا	94�9KGا��F�;<�4Gا

�LO ا	94�9�ت �P ��F�;<�4< أ	إ )Acyclovir-DP  ( LPQP ��F�;<�4< أ	إ ��DGا Rآ�
و��H ذ	�BC� 5ل ا	


- هSا ا	
�آR اAcyclovir-TP    ( >;M ��DG( ا	94�9�ت�� �
  :ر�

�V ا	��>;�H�Nات ا	��9وV��WN X�YZN DNA ��4 ا	ـ  [F��C� :�� أ
�ج �A;4 V;� ا	ـ  ا	��9وL4، آ�H�Q	DNA 

 L4��9و	ا �P�<C	ا XYZ� L	�C	��: ��^[ V��WN ا	A;A;� و�_F �;A;A	ا `Sه V� a�H�� ��H�M��9و��4 و	ا.  

  :�0C ��3ق ��DNA�9;C إن A;4 X�YZN;� ا	ـ

��P ا	ـ  -1
C	 �=�Y� X�YZNDNA  ����Y3	ت ا��V ا	��>;�H�Nات ا	��PQZ ا	94�9 [F��C	�  .وذ	5 �

�ء A;4إ -2e���Pة DNA ;� ا	ـ<C
 .ا	��9و��4 ا	

�V ا	0�3BN DNA �;A;A أ�gاف ا	ـ -3 L��Y3	ا ��h H�N�;<�	ج ا��H�  .  ��H ا

�` ا	ـ iN ��F�;<�4G�9 ا	)إن أTK(� �Z��9و��4 أآ	ا ��Q�	ا -Dد دا���
�` ا	ـ أ��ة ��  200ـا	iN :C9	(TK) 

� ��F�;<�4G�9ة اAF ن_F 5	S	 ن�A�jا ��QD -Dد دا���
� ا	HBN ���lYث ��H� �;�;^ �YAاً ،ا	�Q�	ا -Y^ � 

Gن ا_F 5	S	 ��Q�	ا -D- دا�9Cآ1 و��C� ��F�;<�4Gا -�iN ��4��9و	ت ا�
�1�Gا `�iN ��	����O ا	�mC�n�9 ا	

  [70].ا	��9و��4 
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  Special Usesاستخدامات خاصة للدواء  -3

  .كما ذكر سابقاً: عند مرضى الفشل الكلوي  -1

  .[70]يجب تعديل الجرعة عند المسنين بسبب زيادة تركيزه في البلاسما  - : مسنين عند ال -2

   Side Effects :التأثيرات الجانبية -4

قد تستدعي الاتصال بالطبيب أو دخول المشفى في حالات  جانبيةً اًقد تسبب المعالجة بالأسيكلوفير آثار

  : [1] [70]أخرى منها 

 ارتفاع الحرارة والتهاب حنجرة  - 2                        رابات معوية              طإض -1

 نزف غير عادي ومؤلم  - 4التقيؤ                                                   -3

 إسهال دموي  -6الإسهال                                                -5

 وجود دم في البول  -8                                                الدوار  -7

 تبول ناقص    - 10التعب                                                  -9

 صداع  - 12الهياج                                                 - 11

 هلوسة  - 14                في المفصل            الألم ، خصوصاً- 13

 التشويش  -  16                                          فقدان الشعر - 15

 السلوك العدواني  - 18     تغيرات في الرؤية                                - 17

     وتنميل وحس حرقة في الأيدي  - 20     شرى                                             - 19

 الأقدام                                                                                  

 عدم القدرة على تحريك الجسم بشكل  - 22طفح أو بثور                                         - 21

      مؤقت                                                                                                      
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    جزاء أاهتزاز غير مسيطر عليه في  - 24حكة                                               - 23

 من الجسم                                                                                

 بحة الصوت  – 26صعوبة في البلع أو التنفس                         - 25

شحوب في الوجه                                      - 28تسرع في نبضات القلب                            - 27

نوبات صرع                                            - 30صعوبة في النوم                                   - 29

 فقدان الوعي  - 32        ضعف عام                                 - 31

 . ، الأيدي، الأقدام، الكواحله، اللسان، الشفاةوذمة في الوجه، الحنجر - 33
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  الفصل السابع

  المؤكسدات و مضادات الأكسدة

 oxidative stress :التأكسدي الإجهاد- 1

بيولوجي على أنه اختلال في التوازن بين مضادات الأكسدة و يعرف الإجهاد التأكسدي في النظام ال

أو نقص في مضادات / مولدات الأكسدة، هذا الاختلال راجع إلى الإنتاج المفرط لمولدات الأكسدة  و 

  . [71]الأكسدة 

  [72] .تسبب الجزيئات المؤكسدة أضرار خلوية ونسيجية غالباً غير عكسية

  :المؤكسدات- 2

تملك إلكترون حر أو أكثر في المدار  )ذرات أوجزيئات(أنواع كيميائية نها رة بـأتعرف الجذور الح

  .[73]الخارجي، وجود إلكترون حر يجعل هذه الأنواع غير مستقرة و أكثر نشاط مع نصف عمر قصير 

تنتج الخلايا المؤكسدات بتراكيز منحفضة خلال العمليات الأيضية ويكون هذا الإنتاج مراقب بواسطة 

 [74] .از دفاعي مضاد للأكسدةجه

هو المستقبل  الجزيئي كثير من التفاعلات البيولوجية التي تقوم بأكسدة مواد التفاعل يكون فيها الأكسجين

  (ROS)الذي يدخل في تشكيل الأنواع الأكسيجينية النشطة  النهائي للإلكترونات،

 Reactive Oxygen Species   [75] ر جذريةالتي يمكن أن تكون جذرية أو غي .  

  :(ROS)أهم الأنواع الأكسجينية النشطة - 1- 2

O2)جذر فوق الأكسيد �
●-) :Superoxide anion  

 عتبر جذر فوق الأوكسجين طليعة العملية التأكسدية داخل الخلية، إذ يمكنه التحول إلى أنواع ي

 عند استقبالها أكسيجينية أخرى، حيث ينتج  هذا الجذر عن الإرجاع الأحادي لجزيئة الأكسجين 

  . [76]لإلكترون 
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O2نتاج إتقوم مجموعة من الأنظمة الخليوية الأنزيمية الإرجاعية ب
من الأكسجين %  4، حيث أن  -●

O2الموجود داخل المتقدرات يتحول إلى 
  [77].يطرح خارج الخلية%  20و  -●

  Singlet oxygen: (1O2) الأكسجين الأحادي �

الأكسيجينية غير الجذرية، يتميز بغياب إلكترون حر في المدار  واعمن الأن الأكسجين الأحادي يعتبر

 . [78]ينتج عن طريق التحفيز الضوئي و بمميزات تأكسدية عالية الخارجي

       الكبيرة بواسطة تنشيط الخلايا البالعة تأكسدي محفز إجهاد عن كما يمكن أن ينتج

(Macrophages) خلوية بتفاعله مع  أضراراًالأكسجين الأحادي  يلحق وخلال عملية أكسدة الدهون،  أو

  [79].مواقع إنتاجه وذلك حسب DNA  و و البروتينات الدهون

� H2O2 Hydrogen peroxide  

O2أيون  dismutationينتج هذا النوع عن عملية تطافر 
 SOD Superبواسطة أنزيم  -●

oxidedismutase  [80]:حسب التفاعل التالي   

O2
●- + 2H+ → H2O2

 2  

وجود  عند ●OHيتحول إلى جذر  أنله  يمكن من الأنواع الأكسيجينية الأكثر سمية، كما H2O2يعتبر 

O2 مع بتفاعله) Fe +2  / Cu +2(المعادن أيونات بعض
 :[81] حسب المعادلة Fenton  وفقا لتفاعل -●

H2O2 + O2
●- →  OH- +OH● + O2 

  :OH● Hydroxyl radicalالجذر  �

، حيث يملك نصف عمر صغير  ROSاطاً  و الأقل استقراراً من بين مجموعة الـ الأكثر نش ●OHيعتبر 

   [82].جداً  يقدر بالنانو ثانية
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بسهولة مع العديد من الجزيئات التي تكون قريبة منه خاصة الدهون حيث يعمل على إزالة  ●OHيتفاعل 

ر و زيادة السمية الخلوية التي أو إضافة الهيدروجين لروابط غير مشبعة، مما يؤدي إلى مضاعفة الأضرا

 [83] .بشكل كبير ROSتحدثها الـ 

 NO● (Nitric oxide(النتريك  أوكسيد �

بوجود  NOS (Nitric oxide synthase(بواسطة أنزيم  L-arginineينتج هذا الجذر عن طريق أكسدة 

شارة الخلوية، و في حيث يلعب دوراً  في نقل الإ. الأكسجين في العديد من الأنواع الخلوية و الأعصاب

  [84]. الدفاع ضد العضيات الدقيقة

O2يمكن لجذر النتريك أن يتحد مع 
الذي يعتبر مؤكسد قوي   ONOO-( peroxynitrite(لإعطاء جذر  -●

  [85] .جداً  و عالي النشاط، و الذي بإمكانه أن يساهم في هدم الأنسجة في حالة الالتهابات المزمنة

� )HOCL( Chloride hydroxyl 

لإنتاج  H2O2بوجود  -CLالخلايا المتعادلة بأكسدة أيونات   MPO (Myeloperoxidase(يقوم أنزيم 

الذي يمكن له  HOCLجذر عالي النشاط و له قدرة عالية على قتل البكتريا و الأحياء الدقيقة يدعى جذر 

O2أن يتفاعل مع 
  :وفق المعادلة  OH●  [86]لإعطاء جذر  -●

H2O2 + CL- + H+  → HOCL + H2O  

  :مصادر الأنواع الأكسجينية النشطة - 2- 2

  :تنتج الجذور الحرة بشكل مستمر من خلال آليات مختلفة

  :المصادر الداخلية -أ

تنتج الأنواع الأكسجينية النشطة داخل العضوية كآلية للحماية ضد الجزيئات الغريبة أو كجزء من نواتج 

 [74]. الموجودة داخل الجسمالعملية الأيضية عبر العديد من الآليات 

 :الأغشية الميتكوندرية �
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 ROSمن % 90تمثل المتقدرات المصدر الرئيسي للأنواع الأكسجينية النشطة في الخلايا، إذ تنتج حوالي 

  :يعتبر كل من المركبين[87] .عبر الاستقلاب الخلوي و السلسلة التنفسية

  NADH- ubiquinone oxidoreductase      وubiquinone-cyt c reductase    من أنزيمات

O2المتقدرات التي تنتج 
 H2O2  .[88]و  -●

O2من خلال تحول   ●OHو   H2O2كما تقوم المتقدرات بإنتاج  
 Fenton .[89]و تفاعل  -●

O2من الأكسجين الموجود داخل المتقدرات إلى %  4يتحول حوالي 
  ، و تعتبر الأكسدة الذاتية لمادة -●

ubisemiquinone  أهم مصدر لـO2
في سلسلة نقل الالكترونات في المتقدرات و ذلك عن طريق  -●

   [77]:وفق التفاعل ubiquinoneإرجاع 

ubiquinone + e- → ubisemiquinone + O2 → ubiquinone +  O2
●- 

 NADPH oxidaseأنزيم  �

يلعب دوراً أساسياً في يتواجد هذا الأنزيم في العديد من الخلايا على مستوى الغشاء البلازمي، حيث 

O2الاستجابة المناعية ضد العضيات الدقيقة و ذلك بإنتاج كميات عالية من جذر 
  : [75]وفق التفاعل -●

NADPH + O2 → NADP+  + O2
●-  + H+ 

  HOCL .[75]جذر الـ في الحالات الالتهابية إلى إنتاج  MPOو   NADPHكما يؤدي تنشيط الـ 

 XOR (Xanthine oxidoreductase(أنزيم  �

O2بإنتاج  XORيقوم أنزيم 
خلال عملية تحويل الهيبوكزانثين إلى كزانثين و الكزانثين إلى  H2O2و  -●

و   Nitratesخلال عملية تحفيز إرجاع الـ  ●NOبإنتاج جذر الـ  XORحمض اليوريا، كما يقوم الـ 

  [90].على التوالي ●NOو   Nitritesإلى    Nitritesالـ 

 NOS( Nitric oxide synthase(أنزيم  �

  : يتواجد هذا الأنزيم في أنسجة الثديات على ثلاثة أشكال هي
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)nNOS (neuronal nitric oxide synthase 

)eNOs(endothelial nitric oxide synthase  

 )iNOS(inducible nitric oxide synthase 

نات الكالسيوم أو عن طريق بواسطة التركيز الداخلي لأيو) eNOs(و ) nNOS(ينظم نشاط كل من 

   [91].الوسائط الالتهابية

أو  L-arginineفي العديد من الخلايا عن طريق أكسدة  ●NOتقوم تلك الأشكال الثلاث بتحفيز إنتاج جذر 

  nitrites. [92]إرجاع 

 LOX (Lipoxygenase(أنزيم  �

  ، حيث يتدخل الـ   [93].ةيمثل هذا الأنزيم مصدراً آخراً للجذور الحرة في جدران الأوعية الدموي

5-LOX  في أكسدة الحموض الدسمة غير المشبعة لإعطاء مشتقات هيدروبيروكسيد الحموض الدسمة التي

تعتبر سامة بالنسبة للخلايا، كما يتدخل في إنتاج أنواع أكسجينية أخرى عند تنشيط اللمفاويات البائية في 

 [94].المزارع الخلوية

  :المصادر الخارجية - ب

عرض الكائن الحي لمختلف العوامل الخارجية التي يمكن أن تؤدي إلى تشكيل الجذور الحرة، حيث يت

O2تتسبب الأشعة فوق البنفسجية في إنتاج 
 1O2 .[95]و  ●OHو  -●

  [96] .كما تؤدي أكسدة الأدوية و الكحول في مستوى الكبد إلى زيادة إنتاج الجذور الحرة

في إنتاج ..) التبغ، المبيدات، المواد المضافة للأغذية(ء و المحيط تدخل عدة سموم منتشرة في الغذا

 [97]. الجذور الحرة عبر تنشيط الأنزيمات

محفزات قوية لتفاعلات الأكسدة ) V(و الفانديوم ) Cu(و النحاس ) Cr(تعتبر بعض المعادن مثل الكروم

 [98]. وإنتاج الجذور الحرة
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  تسبب أضرار تأكسدية على مستوى الجلد و ذلك بتنشيطها لأنزيمي كما يمكن للمخدرات مثل الكوكايين أن 

XOR  وNOS  .[99] 

  :تأثير الإجهاد التأكسدي على الجزيئات الداخلية - 3

إن الإنتاج المفرط للأنواع الأكسجينية و الجزيئات المؤكسدة يلحق أضرار بالجزيئات الحية و خاصة 

 [100]و الحموض الدسمة الحرة و الغشائية،  الليبيدات، بما في ذلك الكولسترول الغشائي

  DNA. [102]و الـ   [101]و البروتينات 

 :فوق أكسدة الليبيدات �

تحتوي الأغشية الخلوية على كميات كبيرة من البروتينات الدسمة، و فوسفوليبيدات غنية بالحموض الدسمة 

 [103]   .أكسيد الليبيدات غير المشبعة، و التي تكون عرضة للجذور الحرة مؤدية إلى تشكل فوق

يمكن للبروتينات الليبيدية الجارية في الدم أو الفوسفوليبيدات الغشائية أن تتعرض للهجوم التأكسدي إذ ينتج 

المؤكسد الذي يلتهم من طرف البالعات، مشكلاً بذلك ترسبات ليبيدية تكون سبباً  في  LDLعن ذلك الـ 

  [104].الأمراض القلبية الوعائية

 :كسدة البروتيناتأ �

تعتبر البروتينات من المكونات السائدة في الخلية لذلك فهي هدف من أهداف الجذور الحرة، إذ تطرأ عليها 

  [101].تغيرات جوهرية من خلال تفاعلات الأكسدة التي تستهدف الحموض الأمينية

الكارهة للماء المركزية، تؤدي أكسدة البروتينات إلى حجب مجموعة الأمين المؤينة أو إظهار المناطق 

 المميزة للأنسجة )  lipofuscinsالليبوفوسين (ليبيدية تعرف بـ -يؤدي هذا التغيير إلى تشكل كتل بروتينية

 [105] .المسنة

كما أن البروتينات المتغيرة بالأكسدة تفقد نشاطها و خصائصها الحيوية و تصبح أكثر عرضة للتحلل 

  [106]. تيناتبواسطة الأنزيمات الحالة للبرو
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 DNAأكسدة الـ  �

  و بالتالي فإن مكوناتها تكون أكثر عرضة للأكسدة بما فيها  ROSتمثل المتقدرات المصدر الرئيسي للـ 

DNA  مرات أكثر من  10حوالي (الميتاكوندريDNA [102]) النووي 

  : ROSلأضرار التأكسدية المحفزة بواسطة الـ من الأنواع الرئيسية ل

  ، و تكوين جسور DNAسدة، المواقع غير القاعدية، إضافة جزيئات بين ذراعي القواعد المؤك

 DNA - [107]. بروتين  

  :علاقة الإجهاد التأكسدي بالأمراض - 4

إن التأثيرات التي تحدثها الجذور الحرة على العديد من الجزيئات الحية يمكن أن تؤدي إلى تغيرات في 

  [108].شكل و وظيفة و نمو الخلية

  جهاد التأكسدي مرتبط بظهور العديد من الأمراض كعامل محفز لها أو بالمضاعفات المطورةإن الإ

 [72]. لها 

ترتبط معظم الأمراض المحفزة بواسطة الإجهاد التأكسدي بالسن، لأن الشيخوخة تخفض من الدفاع 

 [87]. المضاد للأكسدة و تزيد من إنتاج المتقدرات للجذور الحرة

  :لمتعلقة بالإجهاد التأكسدي و الجذور الحرةمن بعض الأمراض ا- 

    [112] :الزهايمر، باركنسون  [111] :السكري   [110] :أمراض القلب و الأوعية   [109]: السرطان

  [116] :الحساسية [115] :الشيخوخة [114] :التهاب المفاصل [113] :الالتهاب

 Antioxidants: مضادات الأكسدة - 5

كسدة على كل مادة أو مركب له فعالية ضد الأضرار التأكسدية، و يعمل على يطلق مصطلح مضادات الأ

تعمل مضادات الأكسدة على الحماية بعدة طرق إما بالتثبيط . تأخير أو الوقاية من فعل الجذور الحرة

  [117].أو منع انتشارها أو هدمها ROSالمباشر لإنتاج 
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و تختلف طبيعة هذه الأنظمة المضادة للأكسدة حسب  دة،تستعمل الخلية العديد من الآليات المضادة للأكس

  [117] .الأنسجة و النوع الخلوي و حسب تواجدها في الوسط داخل و خارج الخلوي

  .تقسم مضادات الأكسدة إلى أنظمة أنزيمية و أخرى غير أنزيمية

  :مضادات الأكسدة الأنزيمية - 1

  :أهمها يمتلك الجسم العديد من الأنزيمات المضادة للأكسدة

SOD   وCAT  وGPX . 

 Superoxide dismutaseأنزيم  �

النواتج السامة للاستقلاب  إزالةمن الأنزيمات التي تدخل في ) SOD )EC 1.15.1.1يعتبر أنزيم 

O2فهو يقوم بإزالة الجذر . الخلوي
بمساعدة بعض المعادن مثل  H2O2و ذلك بتسريع معدل تحوله إلى  -●

   [118].لزنكالسيلينيوم و النحاس و ا

 Catalaseأنزيم  �

من أربع تحت وحدات، تحتوي كل تحت وحدة على مجموعة هيم ) CAT )EC 1.11.1.6يتكون أنزيم 

 [119]  . مرتبطة بالموقع النشط

في أغلب الكائنات الحية و في كل أعضاء الجسم و يتركز خاصة في الكبد و كريات  CATيوجد أنزيم 

  [120] .يات قليلة في المخ و القلب و العضلات الهيكلية و المتقدراتالدم الحمراء و الكليتين و بكم

 O2 .[119]و  H2Oو ذلك بتحويله إلى  H2O2على التخلص من  CATيعمل أنزيم 

 Glutathion peroxidaseأنزيم  �

في العديد من الأنواع الخلوية و يتركز في المتقدرات، و يعتبر من أهم الأنظمة  GPX ينتشر أنزيم

يمية المضادة للأكسدة، و ذلك لقدرته على إزاحة عدد من الجذور و الهيروبيروكسيدات الناتجة عن الأنز

  [121].أكسدة الكوليسترول و الحموض الدسمة
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  :نزيميةالأغير مضادات الأكسدة  - 2

على عكس مضادات الأكسدة الأنزيمية، فإن معظم هذه المركبات لا تنتج من طرف العضوية و قد تأتي 

و   Vit.C Vit.Eتشمل هذه المركبات كل من الجزيئات الصغيرة مثل الفيتامينات . لأغذيةمن ا

glutathione و Ubiquinone .[122]  كما يمكنها أن تكون داخلية المنشأ مثل المرافق الأنزيمي

coenzyme Q تتميز مضادات الأكسدة الغير أنزيمية بأوزان   [123].و الميلاتونين و حمض اليوريا

   [124].أو الحد من أضرار الإجهاد التأكسدي/ يئية منخفضة و قدرة على الوقاية و جز

  :Eو الفيتامين  Cالفيتامين  -

بمساعدة النظام الدفاعي للجسم على إزالة سمية بعض المواد الكيمائية و ذلك  Vit.C Vit.Eيقوم كل من 

 ●OHأن يقوم بإزاحة كل من  Vit.C يمكن لـ   [125].عن طريق عملية الأكسدة و الإرجاع في الجسم

O2
   LDL.[126]الناتجة عن الأيض الخلوي، كما يمكنه استخلاب المعادن و منع أكسدة الـ  ●NOو  -●

من المركبات المضادة للأكسدة الذائبة في الدهون، و  Vit.Eو المعروف باسم  α-tocopherolيعتبر  

  [126] .فوق أكسدة الدهونيتواجد على مستوى الأغشية و يثبط سلسلة تفاعلات 

مع الجذور الليبيدية و يمنع انتشارها، حيث يعمل على استخلاب هذه الجذور و يتحول  Vit.Eيتفاعل 

  LOO●  [127]بدوره إلى جذر حر و لكنه أقل نشاطاً  من جذر البيروكسيل

●α-TOإرجاع الجذر من خلال   Vit.Eعلى رفع فعالية   Vit.Cيعمل 
 α-tocopherol [128]إ��  
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  الفصل الثامن

  البوتوليد هيدروكسي تولوين

Butylated Hydroxy Toluene (BHT) 

  :التعريف -1

الحاوية على المواد الأغذية ) rancidityتزنخ(هو مضاد أكسدة صنعي يستخدم لمنع فساد  BHTإن الـ 

  .التأكسديتها من و كذلك قد يضاف للفيتامينات و خاصة المنحلة بالدسم لحما .في الزيوتالدسمة و

 تعبئة ايثيلين و المستخدمة في المصنوعة من البولي الأكياس معظم كما يستخدم في الصناعة في تحضير 

و المطاط  البلاستيك صناعة لتحسينBHT المواد ومنها الـ  بعض الساخنة، حيث يضاف إليها الأغذية

سدة للوقاية من تأثير الجذور في المجال الطبي كمضاد أك BHTكذلك يستعمل الـ . تأكسده ومنع

  [129]الحرة،

 :BHTالمستحضرات الغذائية وغير الغذائية الحاوية على الـ  -2

  BHT:  [130]الحاوية على الـ غير الغذائية المستحضرات/  الأغذيةيبين الجدول الآتي بعض 

 BHTالمستحضرات الحاوية على الـ  BHTالأغذية الحاوية على الـ 

  الورق المقوى -    -خلائط الكيك –العلكة  – الخميرة الجافة

  البلاستيك و اللدائن- منتجات البترول  -   المنكهات -رقائق البطاطا –معلبات الحبوب

  )المستعمل في العزل و التعليب(البولي إيتيلين –  الزيوت - 

  الراتنجات و المطاط-   .الفواكه المجففة - الحليب المجفف - الصلصات

  زيوت التشحيم - الشمع-   .منتجات الدواجن المعلبة اللحوم المعلبة و –

  المساحيق المضادة للفطور-   .معلبات أغذية الحيوانات - 
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  بعض الأدوية و المتممات الغذائية –  مساحيق المشروبات المجففة -

أحمر الشفاه و ظل (مواد التجميل و العطور- 

  ).العيون

  .الفرنيش و الدهان- 

  .في تركيبها BHTغذائية و غير الغذائية الحاوية على الـ يبين بعض المواد ال) 2(جدول 

  

إدارة الأغذية و ) FDA )Food And Drug Administrationالـ  كل من وافقت 1947منذ عام 

ضمن الأغذية بنسبة لا  BHTفي الولايات المتحدة على استخدام الـوزارة الزراعة ) USDA(و الأدوية 

  .ملغ 2يث تكون الكمية اليومية المثالية الموصى بها هي حوالي من وزن المنتج و بح 0.02تتجاوز 

 الكحول في يذوب ولكن الماء في يذوب لا الفينول رائحة لها صلبة بيضاء بلورات عن عبارة  BHTالـ

إلى    P-cresol   بإضافة Tolueneوهو مشتق من التولوين  النباتية والزيوت سيتونالأ في بشدة ويذوب

 Isobutylene 2-  إلى أوMethyl Propane .  لذلك قد يسمى بـButylated Para Cresol . [129]  

  .الدهون في بشدة الجسم ويذوب داخل ويتوزع الهضمي الجهاز من بسرعة BHT الـ  يمتص - 

  .يتم استقلابه في الكبد ويتم طرد جزء منه مع المؤيضات في البول و في العصارة الصفراوية - 
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 :BHTحاسن استخدام الـ فوائد و م -3

إلى  BHTمنذ أن دخل  USAوجدت الدراسات الإحصائية انخفاض في نسب السرطان المعوي في -

وأظهرت دراسات على الحيوانات انخفاض في معدلات السرطان بسبب . 1947الصناعة الغذائية في عام 

 BHT .[129]الخصائص المضادة للتأكسد و للجذور الحرة التي يمتلكها الـ 

حيث وجدت دراسة أجريت على كلاب مصابة بساركوما في العظام زيادة في عمر و تحسين صحة -  

  BHT.[131]الكلاب المصابة المعالجة بالـ

من صحة و نضارة الجلد بشكل غير مباشر كونه يحافظ على الفيتامينات  BHTيحسن استخدام الـ  - 

 E ،A. [129] فيتامين مثلو يمنع تأكسدها الهامة لصحة الجلد 

فعالية تجاه مجموعة من الفيروسات و بشكل خاص الفيروسات التي تحوي في بنيتها على  BHTللـ  - 

   HSV،[129]الشحوم مثل فيروس الحلأ 

 Semliki Forest و فيروس  الفيروس المضخم للخلايا) CMV(على فيروس  BHTكذلك يؤثر الـ - 

virus [132] . يلفيروس غابة % 90لفيروس المضخم و ل% 99حيث تم تعطيل الفيروس بنسبسيميليك 

  .BHT [132]مل من الـ /ميكروغرام  40تركيز  دعن

حيث يقي الـ : الذي يصيب الطيور و الأحصنة Newcastle disease virus (NDV)و فيروس  - 

BHT  [133] .من وزن الغذاء%  0.01من الإصابة به عند إضافته بنسب 

  ]BHT .]129مل من الـ /ميكروغرام 50عند تركيز % 92نسبة حيث يتم تعطيل هذا الفيروس ب

  [134].في العلاج و الوقاية من التصلب العصيدي و الأمراض القلبية الوعائية BHTيفيد الـ  - 

   [135].و بالتالي يقي من السرطانات DNAمن أذية الـ  BHT يقي الـ - 

  E .[136]يزيد التراكيز النسيجية للفيتامين - 
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  [137].العيوب الولاديةبعض راسة أجريت على الجرذان أن له أثر وقائي ضد وجدت د - 

  :BHTالتأثيرات الجهازية و الآثار الجانبية  للـ  -4

كيلو  1ملغ لكل  3200 - 1600: بينت إحدى الدراسات التي أجريت على الجرذان أن الكميات الكبيرة - 

 BHTباوند من الـ ½ إلى ¼ أي ما يعادل . من الجرذان%  50غرام من وزن الجسم أدت إلى موت 

 [129] .كغ 70لشخص بوزن 

في الجرعات الكبيرة لدى الإنسان، و كذلك لا توجد  BHTلا توجد معلومات حول السمية الحادة للـ  -

، وكذلك الأمر حول الكمية التي تعبر الجلد إلى الدوران العام في  دراسات حول الجرعة الدنيا السامة منه

  [129] .الموضعي التطبيق

  .لذلك ينصح بتناوله مع الطعام أو قبل النوم) عند تناوله على معدة فارغة(دوار  - 

زيادة في نشاط أنزيمات الكبد و بالتالي نشاط أيضي متزايد في الكبد قد يؤدي إلى توسع طفيف في  - 

ه تحت إشراف طبي و استخداممن  ، لذلك فإن المرضى ذوي المشاكل الكبدية لابد لهمالخلايا الكبدية

  [129] .ملغ 2000 – 1000وظائف الكبد في الجرعات لمراقبة إجراء 

  [129] .ولاديةنه لا يسبب عيوب بأليس هناك دراسات حول سلامته عند الحوامل و لكن تقترح الدراسات  - 

  [129] .المرضع حليبفي  BHTيتم طرح جزء من الـ  - 

  [129] .باعدة بين تناوله و تناول الكحوللا بد من تجنبه لدى الكحوليين أو الم - 

لذلك لابد من تعديل الجرعة  Phenobarbitalو  phenytoinو الـ  BHTهناك تداخل دوائي بين الـ  - 

   [129].تحت إشراف طبي

و هنا يجب تجنب  ، جفاف، طفح جلدي و تقشرشرى قد يسبب ردود فعل تحسسية عند البعض - 

   BHT.[138]ود شوائب بين بلورات الـ استخدامه، وقد يعود ذلك إلى وج

  [139]الموجود في العلكة BHTهناك حالات مسجلة لشرى ناتج عن التحسس من  الـ  - 
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  : BHTقد يسبب الـ  - 

  وذمة وعائية عصبية - التهاب وعائي - مشاكل معدية  - صداع –نعاس  - التهابات أنفية - آلام مفصلية

  [129] .ةمشاكل عيني -فرط تعرق - ربو - زيادة وزن - 

المنخفضة مثل  التراكيزانخفاض في زمن البروترومبين لدى الجرذان و ذلك في  BHT يسبب الـ - 

أسابيع فإن زمن البروترمبين لا ينخفض إلا  ةو ذلك بعد مرور أسبوع واحد، و بعد مرور أربع% 0.017

المعالجة، بالتالي  أي أن التأثير على تخثر الدم ينخفض باستمرار%  0.50و % 0.25عند جرعات مثل 

 [140][129]. يوجد تداخل دوائي مع مضادات التخثر

  :BHTآلية عمل الـ  - 5

  BHT:[129]اقترح العلماء إحدى طريقتين لتوضيح آلية عمل الـ

يخرب الغلاف الشحمي للفيروس تاركاً  إياه عارياً  و عرضة لهجوم النظام / يتلف  BHTإن الـ  -1

  .المناعي في الجسم

  .يزيل بروتينات ارتباط تلزم الفيروس للارتباط و اختراق الغشاء الخلوي BHTالـ أن  -2

  

   BHT:[129]و جرعات الـ  أخذطرق  - 6

  . mg  /Kg 0.50هي  WHOالجرعة اليومية الموصى بها وفق  �

  ملغ  2000 – 250الجرعة المقترحة لمعالجة الحلأ تتراوح بين  �

زيت نباتي مرة واحدة قبل النوم أي و محلول في ملغ ضمن كبسولات أ 250: بالطريق الفموي �

قد تضاعف الجرعة إلى . مما يقلل من الشعور بالدوخة و يخفف من الأيض الكبدي للمستحضر

 . ملغ 1000ملغ وصولاً  إلى  500

 .و يطبق جلدياً  ملغ حيث يتم حله في مواد دسمة أو زيوت 20 – 15- 10موضعي بتراكيز  �
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  :طبيعةفي ال BHTوجود الـ  - 7

 BHTفي الطبيعة، حيث وجدت هذه الدراسة أن الـ  BHTبينت إحدى الدراسات الحديثة توافر الـ 

و تضم منها الطحالب . في المياه العذبة  العوالق النباتية phytoplanktonينتج من قبل أربع أنواع من 

  [141]).نوع من بدائيات النواة( cyanobacteriaالزراقم  و  green algaالخضراء 

المستخدمة في الطب الشعبي لمعالجة ) Cytisus triflorus: (في نبتة الوزال BHTو كذلك وجد الـ 

   [142]. آلام البطن و شفاء الجروح و كمادة مرقئة و مضادة للفطور و مخفضة لضغط الدم
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 :Sampleالعينة  - أولاً  

    :على النحو الآتي مجموعات ثلاثتم تقسيمهم إلى ) ذكوراً وإناثاً(مريضاً  60تألفت العينة من 

  .مريضاً  20عينة شاهدة لا تخضع لأية معالجة وتضم :المجموعة الأولى

  .مريضاً  20تضم و Viramed creamباستخدام الـ  الموضعية تخضع للمعالجة الدوائية :المجموعة الثانية

 20وتضم  BHT cream  +Vit Cالـ  الدوائية الموضعية باستخدامتخضع للمعالجة  :المجموعة الثالثة

  .مريضاً 

  صفات أفراد العينة -

  .أن يكون الأفراد متمتعين بصحة عامة جيدة -1

  .سنة 35 -  15يترواح بين  بعمر -2

  .مرات سنويا3ًعلى الأقل لديهم تاريخ من الإصابة بالحلأ البسيط الشفوي  -3

 . Classical Lesions )  (أن تكون الإصابات من النمط التقليدي  -4

  )ضمن مرحلة الحمامى( .ساعة 24 أكثرمن ألا يكون قد مضى على ظهور الإصابة -5

مضادة للالتهاب ،  مضادة للفيروس ، ( لا يسمح للمريض خلال فترة المعالجة أن يستخدم أي أدوية -6

  ،وفق المعيار المعتمد في البحث و هو تقشر الآفاتحتى يحدث الشفاء التام ) وئيدات ،المسكنات الستير

  .و يعتبر وجود احمرار في المنطقة أو بقايا من القشرة الخارجية طبيعي في هذه المرحلة 

 ، مستحضرات التجميل ،مرطب الشفاه(يمنع استخدام أي مستحضرات موضعية على مكان الإصابة مثل  -7

  .حتى يحدث الشفاء التام.........) الواقي الشمسي 

  .....) ...الحلاقة، الحك، جرح المنطقة(تمنع الإثارة الموضعية للآفة أثناء مرحلة الأعراض المنذرة مثل  -8
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  .تم استبعاد الحالات التالية من أفراد العينة -9

     A- الحوامل والمرضعات  

     B- وية مضادة للفيروس خلال الأسابيع الأربعة السابقة للمعالجةالمرضى الذين تناولوا أد.  

     C -  المرضى الذين يعانون من الداء السكري.  

    D  -  الذين يعانون من إصابات جلدية تؤثر على سير الشفاء  أو تتداخل مع نتائج الدراسة.  

     E- تخدمتجاه الدواء المس ةالمرضى الذين تتكون لديهم ردود فعل تحسسي.  

  

 المواد والأدوات المستخدمة في البحث -  ثانياً 

       1 - viramed  cream  

 ) Acyclovir( ـتجاري ل اسموهو  . ) Cream(ذلك بالشكل الصيدلاني و ،)viramed(دواء تم استخدام

          .ملغ أسيكلوفير 50غ  1غ تحوي ضمن كل  5ذات سعة )  Tube(  متواجد ضمن عبوة

                                                                                                                                        

 

  .المستخدم في الدراسة  (viramed cream)يبين صورة ) 7(شكل رقم 
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2 - BHT cream 

   . BHT%15بحيث كان تركيز المادة الفعالة )  BHT cream  + Vit C(تم تركيب الـ 

  

  

  .المستخدم في الدراسة  (BHT cream+ Vit C)يبين صورة ) 8(شكل رقم 

 :BHT creamيبين الجدول الآتي مكونات الـ  

  المادة  النسبة المئوية  الوظيفة

 Butylated Hydroxytoluene  15.00  المادة الفعالة

(BHT) 

 Vitamin C  05.00  الةفعمادة 

  BHTمادة حالة للـ 

 )مرحلة الانحلال(

15.00  Glyceryl Monostearate  

حادي ستيرات الغليسيريل أ

(GMS) 

  BHT  15.00  Myritol ® 318مادة حالة للـ 



Materials and Methods……………………………………………………………….. 

69 

........................................................................................ا�
	اد و ا���ق   

  )مرحلة الانحلال(

  Eumulgin® HRE 40  02.00  مادة خافضة للتوتر السطحي 

  PEG 75 Lanolin 01.00  مادة خافضة للتوتر السطحي 

  Methylparaben  00.10  مادة حافظة

 Propylparaben 00.01  مادة حافظة

 Lemon Fragrance 00.10  مادة معطرة

 Purified Water 46.79  المرحلة الشاردية

 (BHT cream)يبين مكونات الـ ) 3(جدول رقم 

  : BHT creamطريقة تحضير الـ 

و تم إذابتهما باستخدام السخان   Glyceryl Monostearate إلى Myritol ® 318تمت إضافة  -1

  ).electrical heater(الكهربائي 

  .ضمنه BHTربائي و من ثم تم حل الـ هتم  إخراج المزيج السابق من المسخن الك -2

  )مرحلة الانحلال. (˚C 50تم تسخين المزيج إلى الدرجة  -3

ثم تم حل . باستخدام السخان الكهربائي. ˚C 70الدرجة إلى  Purified Waterتم تسخين الماء النقي  -4

 Propylparabenو  Methylparabenو  PEG 75 Lanolinو  Eumulgin® HRE 40كل من 

  .ضمنه

  . ˚C 50تم إخراج المزيج السابق من السخان الكهربائي و تبريده إلى  -5

  )المرحلة الشاردية. (في المزيج السابق Vitamin Cتم حل  -6
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  .وضع مزيج مرحلة الانحلال في خلاط خاص و من ثم تم إضافة المزيج الشاردي بسرعة إليه تم -7

  .تبريده إلى درجة حرارة الغرفة امتم مزج الكريم حتى تم -8

  

  لبحث الطرائق المستخدمة في ا –ثالثاً 

الكلية،  الموظفين فيالأسنان، تم اختيار المرضى بصورة عشوائية من مراجعي العيادات في كلية طب 

  .الطلاب في الكلية 

  

تمت مراحل  ،في الدراسة همولشموموافقتهم للمعايير المطلوبة ل ، للمرضىوبعد التأكد من التاريخ المرضي  

  :الآتيعلى النحو البحث 

  .ملئ الاستمارة المخصصة للبحث من قبل الباحثة -1

  .      بجامعة دمشق طب الأسنانإجراء الفحص السريري وتم ذلك في عيادة أمراض الفم في كلية  -2

  .تم توزيع المرضى بالنسبة للمعالجات المدروسة بشكل عشوائي -3

  . )مرحلة الحمامى(الإصابة ساعة الأولى من ظهور  24ـ تمت المعالجة خلال ال -4

  .لما سيتم شرحه بالتفصيل فيما بعد اً وفق جةتم تقديم المعال -5

  .مهما بلغت مدة الشفاء الشفاءكل يوم حتى تم  من المريض مراجعة الباحثة طُلب -6

سؤال المريض عن شدة الألم والمرض ،  سير مراحل(في البطاقة الخاصة بالمريض كل يوم يسجل  -7

  .)والتغيرات الحاصلة فيه مقارنة بالمرحلة السابقة
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  : بالبحثالخاصة  الاستمارةوفيما يلي  - 

  جامعة دمشق 

 كلية طب الأسنان

طب الفمقـســــــم   

:استمارة بحث علمي لنيل درجة الماجستير بعنوان   

 دراسة مقارنة بين تأثير مضادات الأكسدة و الأسيكلوفير موضعياً في تسريع شفاء الآفات الحلئية الشفوية

صباح الشنواني: إعداد الباحثة  

:إشراف  

د عمار مشلح.أ  

:المشرف المشارك  

د رشاد مراد.م.أ  

 

  :  ........Viramed cream        ........  :BHT+Vit C.......      دة شاه:            العينة

: ..................تاريخال:...............                         رقم الاستمارة   

.......................... :اسم المريض   

:.................................العمر   

................:.................الجنس  

:..................................المهنة  
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: ................................العنوان  

:...........................أرضي...09:..............................موبايل:رقم الهاتف   

:القصة المرضية   

لا        نعم                     هل تراجع طبيب عام ؟                                   

نعم           لا            هل  تعاني من أي مرض عام  ؟                               

لا        نعم                           هل تعاني من مشاكل معدية أو معوية ؟             

لا        نعم                    هل تعاني من ضغوط نفسية أو مشاكل عاطفية ؟           

لا        نعم                 هل أنت شخص متوتر أو عصبي ؟                           

لا        نعم                    ؟            للاكتئابهل تتناول أدوية مهدئة أو مضادات   

لا         نعم                  ؟                             الأدويةهل تأخذ أي نوع من   

لا        نعم                  هل دخلت المشفى وأجريت عمليات جراحية ؟                

..................ما نوع العمل الجراحي ؟    

نعم           لا                 هل تعاني من أمراض قلبية ؟وما نوعها ؟                   

لا    نعم                         ن اضطرابات دموية ؟                       هل تعاني م  

لا    نعم                          هل لديك اندفاعات جلدية ؟                                

نعم           لا          هل أنت حامل ؟                                         :للنساء   

لا      نعم                               ل لديك اضطراب في الدورة الشهرية ؟        ه  

  ؟هل لديك مشاكل لم تذكر
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  ؟البسيط كم مرة تصاب بالحلأ

:موقع الإصابة  

  :شكل الآفة

؟ أخرىهل تصاحب الحالة أمراض   

؟ما هي   

 كم مضى من الوقت على ظهور المرض؟

 الفحص السريري 

  .........................................................فحص الغشاء المخاطي ؟ -1

 .......................................................................فحص اللثة؟ -2

 ..................................................................فحص قاع الفم ؟ -3

 .....................................................................فحص اللسان؟ -4

 .....................................................................؟الشفاهفحص  -5

 .............................................................فحص الغدد اللعابية ؟ -6

 ...............................ن والشراع وقاع اللسان ؟فحص البلعوم الفموي واللوزتي -7

 ................................................................فحص قبة الحنك ؟ -8

 ...............................................................فحص العقد اللمفية؟ -9

  :المشاهدة الأولى 

  شدة الألم 
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Pain as bad as     

possible 

 ---------- 

<-- 10 cm. -->  

No pain             

 

 

  

مم - =0ــ   

مم20- 1=  1ــ   

مم40-21=  2ــ   

مم60-41= 3ــ   

مم80-61=  4ــ   

مم100-81=  5ــ   

 

....................تاريخها..........................الزيارة الثانية   

........................تقيم شدة الألم   

.........................تقييم  الشفاء   

:ملاحظات أخرى   

 

....................تاريخها..........................الزيارة الثالثة  

........................تقيم شدة الألم   
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..........................تقييم  الشفاء   

:ملاحظات أخرى   

 

....................تاريخها..........................الزيارة الرابعة  

........................تقيم شدة الألم   

..........................مشعر الشفاء   

:ملاحظات أخرى   

 

....................تاريخها..........................الزيارة الخامسة   

........................تقيم شدة الألم   

..........................اء مشعر الشف  

:ملاحظات أخرى   

 

....................تاريخها..........................الزيارة السادسة  

........................تقيم شدة الألم   

..........................مشعر الشفاء   

: ملاحظات أخرى   
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....................خهاتاري..........................الزيارة السابعة  

........................تقيم شدة الألم   

..........................مشعر الشفاء   

 ملاحظات أخرى 

:مدة الشفاء الكلية  

  

  :المجموعة الشاهدة - 1

اء لا تتلقى هذه المجموعة أي معالجة، وإنما يتم مراقبة أفراد هذه العينة يومياً ومراقبة سير المرض والشف- 

  .والألم وفق المعايير المعتمدة في البحث

  .عدم استخدام أي أدوية أو معالجات مهما كانت  طُلب من المرضى

  :Viramed creamبالـ المجموعة المعالجة  - 2

ويستثنى من ذلك  ،مياً بين فترات طولها أربع ساعاتمرات يو5يتم تطبيق الدواء موضعياً على الآفة  -1

  .جرعة الليل

 وذلك بعد ارتداءو دون تدليك، بواسطة اليد أو ، الدواء بواسطة رأس قطنيطبقة رقيقة من طبيق يتم ت -2

  .القفازات الواقية منعاً لحدوث العدوى

  .وفق المعيار المعتمد في البحث  يتم الشفاءإلى أن يستمر بتطبيق الدواء  -3

  .طمأنة المريضانزعاج لذلك يجب  قد يسبب التطبيق الموضعي للدواء حس حرق أو -4

  .  موضعية ةاشرة عند حدوث أي ردود فعل تحسسييجب إيقاف الدواء مب -5



Materials and Methods……………………………………………………………….. 

77 

........................................................................................ا�
	اد و ا���ق   

  . ةيطلب من المريض مراقبة حس الألم وفيما إذا كان قد اختفى بعد عدد من التطبيقات الموضعي -6

  

  : BHT+ Vit C creamبالـ المجموعة المعالجة  - 3

  .ةساع 12 صل زمنيافيومياً ب مرتينيتم تطبيق الدواء موضعياً على الآفة  - 

وذلك بعد ارتداء القفازات الواقية دون تدليك،  أو بواسطة اليد ، يتم تطبيق الدواء بواسطة رأس قطني  -2

  .منعاً لحدوث العدوى

  .يتم الشفاء وفق المعيار المعتمد في البحث إلى أن يستمر بتطبيق الدواء  -3

  .رق أو انزعاج لذلك يجب طمأنة المريضقد يسبب التطبيق الموضعي للدواء حس ح -4

  .  موضعية ةاشرة عند حدوث أي ردود فعل تحسسييجب إيقاف الدواء مب -5

  .يطلب من المريض مراقبة حس الألم وفيما إذا كان قد اختفى بعد عدد من التطبيقات الموضعية -6

  

  المعايير المعتمدة في البحث    - 4

   لمرض والشفاءالمعايير المعتمدة في تقييم سير ا*

 a-  حس حرقة  شعور بعدم الراحة، حس الوخز، الحكة ،الألم، التنميل ،(وتشمل :مرحلة الأعراض المنذرة

  .ولا توجد أي أعراض سريرية ) في المنطقة

b -  في المنطقة التي سيظهر فيها المرض لاحقاً احمرار: اللطخةمرحلة .  

c  - الآفةمكان بسائل في  ارتفاع في الجلد مملوء أي: مرحلة الحطاطة.  

d -  الآفةمكان مملوءة بسائل في  حويصلات: الحويصلمرحلة.  
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 e- طرية مغطية لمنطقة المرض وجود قشرة خارجية قاسية أو :مرحلة القشرة الخارجية  

f-  تواجد  زوال القشرة الخارجية في منطقة المرض ويعتبر: تم اعتماد معيار الشفاء التالي: مرحلة الشفاء

ر دون زوال كامل لأث ،ار في المنطقة أو بقايا من القشرة الخارجية القاسية طبيعي في هذه المرحلةاحمر

 .حيث نقدر مدة الشفاء الكلية بالأيام . [35]المرض في المنطقة

   

  ):البصريالمقياس التمثيلي ( المعيار المعتمد في تقييم شدة الألم*

الألم ( 100ويحمل الرقم) لا ألم  (كلمة 0ل الرقم حميحيث  ،100حتى10هو عبارة عن خط متدرج من 

ويطلب من المريض التعليم على النقطة ذات الانطباق الأفضل مع الشدة الألمية التي  والذي لا يحتمل ، )الأشد

  .يعاني منها 

Pain as bad as     

possible 

 ---------- 

<-- 10 cm. -->  

No pain             

 

 

 

:مميزة للألم كالتالي أرقامات الأولية التي حددها المريض عل المقياس السابق إلى وتم تحويل المعلوم  

:درجة الألم * 

مم - =0ــ   

مم 20- 1=  1ــ   

مم 40-21=  2ــ   
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مم 60-41= 3ــ   

مم 80-61=  4ــ   

مم100-81=  5ــ   

 

 رابعاً : التحاليل الإحصائية المستخدمة:


�اء �� ��
� ا��ّ��� �ّ��� ا�و (Normality Test)ا����ر ��
� إذا آ��" �"��
� ا����)� ، �	ز%� ا�����$ذ�# ��وآ�

��0��ً� و���)� �.�# -ه$ +*م �	زّ ���� .و-���� �3
�م ا�*را-�4�56*م ا����3رات ا��ع ا�

  :في تحليل البيانات هي  مهااستخداإن الطرائق الإحصائية التي تم 
  

    و ذلك باستخدام اختبار  ،رضى بين المجموعات الثلاث لدى الم) بالأيام ( مقارنة مدة الشفاء  .1

متوسطات مدة الشفاء في :  H0بحيث نختبر الفرضية  ،)  Kruskal–Wallis (كروسكال واليس 

 . المجموعات الثلاث متساوية 

تم ت. أي دراسة علاقة الجنس بمتغير مدة الشفاء  ،بين الذكور و الإناث ) بالأيام ( مقارنة مدة الشفاء  .2

في كامل العينة ثم في كل مجموعة )  Mann–Whitney Uتني يمان و( المقارنة باستخدام اختبار 

  .متوسطات مدة الشفاء متساوية لدى الذكور و الإناث :  H0حيث نختبر الفرضية  ،بشكل منفصل 

ط معامل ارتبا( و بين عمر المريض و ذلك بحساب ) بالأيام ( دراسة العلاقة بين مدة الشفاء  .3

لا توجد علاقة :  H0ندرس الفرضية ) .  Spearman's rank correlation coefficientسبيرمان 

  .ما بين مدة الشفاء و عمر المريض 

و  ء ،نحسب مشعر الألم لدى المرضى بحيث يكون المتوسط الحسابي لمقياس الألم في أيام مدة الشفا .4

)  Kruskal–Wallisكروسكال واليس  ( ختبار نقارن مشعر الألم بين المجموعات الثلاث باستخدام ا

  .متوسطات مشعر الألم في المجموعات الثلاث متساوية :  H0بحيث نختبر الفرضية  ،
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تتم المقارنة . أي دراسة علاقة الجنس بمشعر الألم  ،مقارنة مشعر الألم بين الذكور و الإناث  .5

العينة ثم في كل مجموعة بشكل في كامل )  Mann–Whitney Uتني يمان و( باستخدام اختبار 

  .متوسطات مشعر الألم متساوية لدى الذكور و الإناث :  H0حيث نختبر الفرضية ، منفصل

معامل ارتباط سبيرمان ( دراسة العلاقة بين مشعر الألم و بين عمر المريض و ذلك بحساب  .6

Spearman's rank correlation coefficient  . ( ندرس الفرضيةH0  :د علاقة ما بين لا توج

 .مشعر الألم و عمر المريض 
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1. توزعت عينة البحث على الشكل التالي :نة العي : 

 . )العينة الشاهدة(لم يخضعوا لأي معالجة  مريض )20(  �

 .Viramed cream: الأسيكلوفير باستخدام الموضعية خضعوا للمعالجة  مريض) 20( �

 .  BHT+Vit C creamباستخدام الـ الموضعية خضعوا للمعالجة  ضمري) 20( �

 .سنة 21.03كان متوسط الأعمار في العينة هو  �

  

  .البحث وفق نوع المعالجةعينة يبين توزع ) 4(جدول رقم 

  النسبة المئوية  العدد  العينة

  %33.3  20  الشاهدةمجموعة ال

  Acyclovir  20  33.3%مجموعة المعالجين باستخدام 

  BHT+Vit C 20  33.3%مجموعة المعالجين باستخدام 

  %99.9  60  المجموع
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.يبين توزع المرضى على عينة البحث وفقاً  لنوع المعالجة

  .توزع مجموعات العينة وفقاً  للجنس

  إناث

10  

10  

10  

30  

33.33%

Result and Statistical Study………………………………………………………

 ..............................................................................................
   

يبين توزع المرضى على عينة البحث وفقاً  لنوع المعالجة) 1(مخطط رقم 

توزع مجموعات العينة وفقاً  للجنسيبين ) 5(جدول رقم 

  ذكور  العينة

  10  المجموعة الشاهدة

  Acyclovir  10مجموعة المعالجين باستخدام 

  BHT  10مجموعة المعالجين باستخدام 

  30  المجموع

  

33.33%

33.33%

33.33


�� ���� ا���� �
� ا�	�������

ا���ه�ة

�	
��
ا��

���دات ا�آ��ة
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 مخطط رقم 

جدول رقم 

المجموعة الشاهدة

مجموعة المعالجين باستخدام 

مجموعة المعالجين باستخدام 

المجموع

ا���ه�ة

�	
��
ا��

���دات ا�آ��ة
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  .للجنس

  .يبين توزيع العينة على المجموعات العمرية
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للجنس وفقاً عينة البحثيبين توزع ) 2(مخطط رقم 

  

يبين توزيع العينة على المجموعات العمرية) 6(جدول رقم 

  النسبة  العدد  الفئة العمرية

15―20  37  61.6 %  

21―25  12  20 %  

26―30  6  10 %  

31―35  5  8.4 %  

  % 100  60  المجموع

  

3030

ذآ�ر إ��ث
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جدول رقم 
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  .توزع العينة على الفئات العمرية

 :كان اختلافه من مجموعة لأخرى كالتالي 

0

5

10

15

20

25

30

35

40

15---20

ا���د 37
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 ..............................................................................................
   

توزع العينة على الفئات العمريةيبين ) 3(مخطط رقم 

كان اختلافه من مجموعة لأخرى كالتالي  وزمن الشفاء لدى المرضى 

 .يوم  6,75: 

 .يوم 3,95:  بالأسيكلوفير

 .يوم  2,8: مجموعة المعالجين بمضادات الأكسدة 

  

  

21---25 26---30 31---

12 6 5

�����ا�! �ت ا�
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 :النتائج .2

زمن الشفاء لدى المرضى  اختلف متوسط  )1

:  ةداهمجموعة الشال .1

بالأسيكلوفيرمجموعة المعالجين  .2

مجموعة المعالجين بمضادات الأكسدة  .3

  

---35

5
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 .الدراسةمجموعات 

 (Kruskal - Wallis ، ت النتائج كالتاليكان: 

6

0

1

2

3

4

5

6

7

8
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 ..............................................................................................
   

مجموعات ن مدة الشفاء بيمتوسط  فيوضح اختلا) 4(مخطط رقم 

 :التالية 

 Wallis( ختباراباستخدام  عند مقارنة مدة شفاء المرضى بين مجموعات العينة

6.75

3.95

2.8
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مخطط رقم 

التالية  الاختباراتبق على العينة طُ

عند مقارنة مدة شفاء المرضى بين مجموعات العينة )2

  

  

  

  

  

  

8
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  .العينةمجموعات  بينختلاف مدة الشفاء دراسة ايبين ) 7(جدول رقم 

 مجموعات العينة العدد متوسط الرتب

   

50.48 

29.68 

11.35 

20 

20 

20 

60 

  مجموعة الشواهد

 Acyclovirمجموعة المعالجين بال 

  BHTمجموعة المعالجين بال 

  المجموع

 مدة الشفاء

  

  

  

  

  

بين متوسط مـدة الشـفاء بـين المجموعـات الثلاثـة المدروسـة       ) ذات أهمية إحصائية(وجود فروق هامة  لدينا تبين

 وجـد فـروق هامـة   يوبالتـالي  ) 0.05( حصـائية وهي أصغر مـن القيمـة الإ  ) P.V=0.000( معنويةو ذلك بقيمة 

  .الدراسة وعاتمبين مج بمتوسط مدة الشفاء

  

 اختبار الإحصائيات

  مدة الشفاء

54.238  

2  

0,000 

  كاي مربع

  درجة الحرية

 المعنويةالقيمة 
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 ،فيما بين المجموعات الثلاثة  بشكل عامباستخدام نفس الاختبار السابق تمت مقارنة متوسط شدة الألم لدى المرضى  )3

 :كانت النتيجة الإحصائية التالية و

 .بشكل عام شدة الألم بين المجموعات الثلاثة اتمتوسطبين مقارنة يبين ال) 8(جدول رقم 

المجموعات 

  :الثلاثة مع 

الألم في المشاهدة شدة 

  الأولى

شدة الألم في المشاهدة 

  الثانية

شدة الألم في المشاهدة 

  الثالثة

  كاي مربع

  درجة الحرية

  المعنوية القيمة

0,085  15,844  16,154  

2 2 1  

0,958 0,00 0,00  

  

بين المجموعات الثلاثة المدروسة و ذلك بقيمة  )في المشاهدة الثانية و الثالثة( نتج وجود فروق بين متوسط شدة الألم

وعات بالنسبة لمتوسط موجد فروق هامة بين تلك المجيوبالتالي ) 0.05(ر من صغبحيث هي أ) P.V=0.00(معنوية 

 للمريض عدم وجود فروق هامة في متوسط شدة الألم في المشاهدة الأولىو  في المشاهدتين الثانية و الثالثة شدة الألم

  . )0.05(وهي أكبر من ) P.V=0.958(حيث 
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وذلك  الألم ر جنس المريض على شدةيوجود دلالة إحصائية لتأث للتأكد من (Mann – Whitney U)باستخدام اختبار  )4

 :كانت النتائج كالتالي  ، للعينة كاملةبالنسبة 

 .ارتباط شدة الألم بجنس المريضدراسة يبين ) 9(جدول رقم 

  مجموع الرتب  متوسط الرتبة  العدد  الجنس

  843,00  28,10  30  ذكر  شدة الألم

  987,00  32,90  30  أنثى

      60  المجموع

  

  

  

  

  

  

شدة  اتمتوسطإحصائية بين فروق  لا توجدوبالتالي ) 0.05(وهي أكبر من ) P.V=0.256(هي  لمعنويةتبين أن القيمة ا

 .بشكل عامبين الذكور والإناث  الألم

  شدة الألم  

  ويتني  –مان 

  ويلكيكسن

  القيمة المعنوية

378,00  

843,00  

0,256  
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 :سيتم دراسة تأثير جنس المريض على شدة ألمه في المشاهدات الثلاثة ولكن في كل مجموعة بشكل منفصل  -4

 :فطبقنا نفس الاختبار وكانت النتائج كالتالي  الشاهدة العينةالنسبة للمجموعة الأولى داخل العينة و هي ب )1

  

  .في المجموعة الشاهدةلم الأشدة و  جنس المريض يبين دراسة العلاقة بين) 10(جدول رقم 

  / الجنس 

   شدة الألم

بالنسبة لشدة الألم في 

  المشاهدة الأولى

بالنسبة لشدة الألم في 

  المشاهدة الثانية

بالنسبة لشدة الألم في 

  المشاهدة الثالثة

  ويتني  –مان 

  ويلكيكسن

  القيمة المعنوية

48  38.5  50  

103 93.5 105  

0.874 0.351 1  

  

جة عن مقارنة جنس المريض مع شدة ألمه في المراحل الثلاثة كانت جميعها أكبر من تالنا المعنويةنستنتج من القيم 

  .مشاهدةفي أي  جنسهو شدة ألم المريض  علاقة بينلا أي ، وبالتالي لا يوجد أية فروق هامة ) 0.05(
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 : كانت النتائجف Acyclovirبالنسبة للمجموعة التي تعالجت باستخدام و )2

  

 Acyclovir.في المجموعة المعالجة بـ  لمالأشدة و  جنس المريض يبين دراسة العلاقة بين) 11(جدول رقم 

  /الجنس 

   شدة الألم

بالنسبة لشدة الألم في 

  المشاهدة الأولى

بالنسبة لشدة الألم في 

  المشاهدة الثانية

بالنسبة لشدة الألم في 

  المشاهدة الثالثة

  ويتني  –مان 

  ويلكيكسن

  القيمة المعنوية

4.5  44  50  

95.5 99 105  

0.452 0.603 1  

  

 و ) P.V=0.452(هي  الناتجة عن مقارنة جنس المريض مع شدة ألمه في المراحل الثلاثة معنويةنستنتج من القيم ال 

P.V=0.603)(  وP.V=1)( جميعها أكبر من  على الترتيب)ة ) 0.05ة فروق هاملا توجدأي ، وبالتالي لا يوجد أي 

  .في أي مشاهدةشدة ألمه  وجنس المريض  علاقة بين
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وكانت النتائج  (Mann – Whitney U) فطبقنا اختبار  BHTباستخدام  التي عولجتثالثة أما بالنسبة للمجموعة ال )3

 :كالتالي 

  BHT. ـبالمعالجة  المجموعة في لمالأشدة و جنس المريض  يبين دراسة العلاقة بين) 12(جدول رقم 

  /الجنس 

  شدة الألم

بالنسبة لشدة الألم في 

  المشاهدة الأولى

في بالنسبة لشدة الألم 

  المشاهدة الثانية

بالنسبة لشدة الألم في 

  لثةالمشاهدة الثا

  ويتني  –مان 

  ويلكيكسن

  القيمة المعنوية

36.5  50  45  

91.5 105 100  

0.251 1 0.648  

  

و الثالث   الثانيو  الأول اليوم لم فيالأشدة  وجنس المريض  دراسة العلاقة بينة الناتجة عن لمعنوينستنتج من القيم ا

أي لا ، وبالتالي لا يوجد أية فروق هامة ) 0.05(أكبر من  همو )(P.V=0.648و ) (P.V=1و  )(P.V=0.251 كانت

  .مشاهدةأي  شدة ألمه في وجنس المريض  علاقة بين
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في مجموعات العينة كل  جنس المريض على مدة شفائه تأثيرلدراسة  (Mann – Whitney U)  باستخدام اختبار -5

  :واحدة بشكل منفصل فكانت النتائج كالتالي 

 : الشاهدةنة العيضمن جنس المريض على مدة شفائه  تأثيردراسة  )1

 .في المجموعة الشاهدة ءشفاالمدة  وجنس المريض  يبين دراسة العلاقة بين) 13(جدول رقم 

  مجموع الرتب  متوسط الرتبة  العدد  الجنس

  104  10.40  10  ذكر  مدة الشفاء

  106  10.60  10  أنثى

      20  المجموع

  

  

  

  

  

  مدة الشفاء  

  ويتني  –مان 

  ويلكيكسن

  القيمة المعنوية

49  

104  

0.914  
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ق ووجود فرعدم  و بالتالي يتبين) 0.05(كبر من أوهي ) P.V=0.914(الناتجة عن هذا الاختبار هي  لمعنويةالقيمة ا

  .مدة شفائه وجنس المريض  علاقة بينأي لا  هامة إحصائياً

  

 :  Acyclovirـبال المعالجةعلى مدة شفائه في العينة  وتأثيرهبإعادة الخطوة السابقة ولكن لدراسة جنس المريض  )2

 .)Acyclovir(في المجموعة  ءشفاالمدة  وجنس المريض  يبين دراسة العلاقة بين) 14(جدول رقم 

  مجموع الرتب  متوسط الرتبة  العدد  الجنس

  مدة الشفاء

  

  91  9.10  10  ذكر

  119  11.9  10  أنثى

      20  المجموع

  

  

 

 

 

  مدة الشفاء  

  ويتني  –مان 

  ويلكيكسن

  القيمة المعنوية

36  

91  

0.088  
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مدة الشفاء  علاقة بينلا  : هذا يعني) 0.05(كبر من أوهي ) P.V=0.088(الناتجة عن هذا الاختبار هي  لمعنويةالقيمة ا

  . جنس المريض و

 ـ     جنس المريض على مدة تأثيرلدراسة  و )3 اسـتخدمنا اختبـار   ،  BHTشفائه فـي العينـة التـي تعالجـت بـ

(Mann – Whitney U)  كما الجدول الآتي: 

 .)BHT(في مجموعة المعالجة بـ مدة شفائه وجنس المريض  دراسة العلاقة بين) 15(جدول رقم 

  مجموع الرتب  متوسط الرتبة  العدد  الجنس

  مدة الشفاء

  

 

  

  99.5  9.95  10  ذكر

  110.5  11.05  10  أنثى

      20  المجموع
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جنس  علاقة بينلا  أنّههذا يعني و) 0.05(وهي أكبر من ) P.V=0.503(الناتجة عن هذا الاختبار هي  لمعنويةالقيمة ا

  .BHTفي العينة المعالجة بالـ مدة شفائه  والمريض 

وذلك بدراسة كل مجموعة  هما علاقة ارتباطلم يوجد فيما بينفوعمره  شفاء المريض ةمد عند دراسة العلاقة بين أما -6

  : على حدا

  : المجموعة الشاهدةمرضى عند )1

 .الشاهدةفي المجموعة  مدة الشفاءعمر المريض و  يبين دراسة العلاقة بين) 16(جدول رقم 

  مدة الشفاء  العمر  

  معامل الأرتباط  العمر  

  القيمة المعنوية

  العدد

1,000  

0  

20  

 -0.073  

0,761  

20  

  

  مدة الشفاء  

  ويتني  –مان 

  القيمة المعنوية

44.5  

0.503  
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  .في المجموعة الشاهدةلا علاقة لعمر المريض بالمدة اللازمة لشفائه أي  )0.05(أكبر من ) 0.761(القيمة المعنوية 

  

 ) :Acyclovir( ـعند المرضى المعالجين بال )2

 ).Acyclovir(في مجموعة المعالجة بـمدة الشفاء بين عمر المريض و علاقة يبين دراسة ال) 17(رقم  جدول

  مدة الشفاء  العمر  

  معامل الأرتباط  العمر  

  القيمة المعنوية

  العدد

1,000  

0  

 -0,254   

0,280  

20  

  

 

ن القيمة المعنوية لأالمعالجة بالأسيكلوفير،في المجموعة لا علاقة لعمر المريض بالمدة اللازمة لشفائه  وهنا وجدنا أنّه

  ).0.05(أكبر من وهي ) 0.280(
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 ) :BHT(عند المرضى المعالجين بال )3

 ).BHT( في المجموعة المعالجة بـ مدة الشفاءبين عمر المريض و علاقة يبين دراسة ال) 18(جدول رقم 

  مدة الشفاء      العمر  

  معامل الأرتباط  العمر  

  المعنويةالقيمة 

  العدد

1,000  

0  

20  

0.167  

0,483  

20  

 

أكبر ) 0.483(ن القيمة المعنوية لأ )BHT( ـبال ةالمعالجالمجموعة عند  مدة شفائه وعمر المريض  يوجد ارتباط بينلا 

  ).0.05(من 
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 وشدة ألمهعمر المريض قمنا بالبحث عن احتمال وجود علاقة بين  (Spearman’s Rank)باستخدام اختبار  -8

 :حيث كانت النتائج كالتالي ، وتم ذلك بالنسبة لكل مجموعة من مجموعات العينة بشكل منفصل  بالمشاهدات جميعها

  

 .في المجموعة الشاهدة شدة ألمه و  عمر المريضبين علاقة يبين دراسة ال) 19(جدول رقم 

شدة الألم في 

 المشاهدة الثالثة

شدة الألم في 

 الثانيةالمشاهدة 

شدة الألم في 

المشاهدة 

 الأولى

 

 -0.279  

0.234  

20 

 -0.303  

0.193  

20 

 -0.341  

0.141  

20 

  معامل الارتباط

  القيمة المعنوية

 العدد

 اختبار سبيرمان العمر

   

هـا أكبـر مـن    عينتج لدينا أن القيم المعنوية للعلاقة بين عمر المريض و شدة ألمه في مجموعـة الشـواهد هـي جمي   

  .في المجموعة الشاهدة شدة ألمه و عمر المريض بين ارتباطلا يوجد أي وبالتالي  )0.05(
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 .Acyclovirـ ب في المجموعة المعالجة لمالأشدة و عمر المريض  بين علاقةيبين دراسة ال) 20(جدول رقم 

شدة الألم في 

 المشاهدة الثالثة

شدة الألم في 

 المشاهدة الثانية

شدة الألم في 

المشاهدة 

 الأولى

 

 -0.048  

0.842  

20 

 -0.083  

0.727  

20 

 -0.242  

0.303  

20 

  معامل الارتباط

  القيمة المعنوية

 العدد

 اختبار سبيرمان العمر

  

ها عيمهي ج Acyclovirتي تعالجت بال مجموعة الالينتج لدينا أن القيم المعنوية للعلاقة بين عمر المريض و شدة ألمه في  

  .في هذه المجموعة شدة ألمه وعمر المريض  ارتباط بينلا يوجد أي وبالتالي  0.05أكبر من 
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 .BHTـ ب المجموعة المعالجة لم عند الأشدة و  عمر المريضبين علاقة يبين دراسة ال) 21(جدول رقم 

شدة الألم في 

  المشاهدة الثالثة

شدة الألم في 

 المشاهدة الثانية

في شدة الألم 

المشاهدة 

 الأولى

 

0.091  

0.701  

20  

 -0.063  

0.792  

20 

 -0.119  

0.616  

20 

  معامل الارتباط

  القيمة المعنوية

 العدد

 اختبار سبيرمان العمر

  

 )0.05(أكبر من  يه BHT ـلعلاقة بين عمر المريض و شدة ألمه في المجموعة التي تعالجت بالة لدراسة االقيم المعنوي 

  .في هذه المجموعة شدة ألمه وعمر المريض بين  ارتباطلا يوجد أي وبالتالي 
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 :ح بالجدول الآتي توضيفهذا ،  بين مجموعات الدراسة في المشاهدات الثلاثة شدة الألم متوسط ختلاف وبالنسبة لا -9

  

 .مجموعات الدراسة بينشدة الألم متوسطات بين  ختلافالايبين دراسة ) 22(جدول رقم 

  تغير متوسط شدة الألم بعد أول مشاهدة بالنسبة لمجموعات العينة  

  Acyclovir BHT  الشاهدة  

  2,75  2,7  2,7  المشاهدة الأولى

  1,1  1,35  2,05  المشاهدة الثانية

  0,65  0,7  1,5  المشاهدة الثالثة 
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 .المشاهدات الثلاثةمجموعات الدراسة في 

0

0.5

1

1.5

2

2.5

3

ا�و�"ا����ه�ة

2.75
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 ..............................................................................................
   

  

مجموعات الدراسة في الألم بين  متوسطاتق في ويبين الفر) 

  

 

ا����ه�ة ا�$��	�ا����ه�ة ا�$��$�ا����ه�ة

75
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0.65
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0.7
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  :)الأسيكلوفير(الموضعية باستخدام المضادات الفيروسية مناقشة نتائج المعالجة الدوائية : أولاً 

  

 مريضاً 20من  )الأسيكلوفير(الفيروسية مضادات الالموضعية باستخدام  تألفت عينة المعالجة الدوائية

  .بالتساوي اًو إناث اًضمت ذكور

المعالجة  حيث كان متوسط مدة الشفاء في بشكل واضحفاء تسريع مدة الش من تمكنت المعالجة الدوائية

) 0.7) (1.35) (2.7(و متوسط شدة الألم هو يوم ، )  3.95(الموضعية باستخدام الأسيكلوفير الدوائية

  . و الثانية و الثالثة على التواليفي المشاهدات الأولى 

  

 في لندن، م1985ه عام ؤوزملا Shaw أجراهاالدراسة التي  معهذه الدراسة وبذلك تتقارب نتيجة  - 

   [143].الألم شدةأيام ولم يدرس هذا البحث متوسط 5حيث كان متوسط مدة الشفاء في هذه الدراسة 

لهم ق طبمريض  23حيث تناولت الدراسة صفات أفراد العينة  التقارب في ويعود سبب التقارب إلى

  .اً لما هو عليه في هذه الدراسةابهأن تصميم الدراسة كان مش و كما%) 5(الأسيكلوفير بتركيز

  

بينما كان في دراستنا  راض المنذرة،ساعة من الإحساس بالأع 4.9متوسط بدء المعالجة في الدراسة  كان

من نتيجة  قريبةكانت نتائج دراستنا و،  )خلال مرحلة الحمامى(من ظهور المرض ساعة  24ـخلال ال

   . تطبيق العلاج مقارنة بهذه الدراسةفي  التأخرعلى الرغم من الدراسة المذكورة 

  

و الذي قد يؤثر على متوسط  قد يعود عدم التطابق التام بين دراستنا والدراسة المذكورة إلى متوسط العمر

   .21.03سنة بينما كان في دراستنا  33.7حيث كان متوسط العمر في الدراسة السابقة  مدة الشفاء،
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في  م1983ه عام ؤوزملا Fiddianأجراها الدراسة التي مع كبير بشكل نتائج هذه الدراسة  تتقارب - 

   [144].أيام 4متوسط مدة الشفاء لديهم  حيث كان بريطانيا

مريض عولجوا  24حيث تناولت دراستهم ، لى التوافق في صفات أفراد العينةإ التقاربويعود سبب هذا 

  .وهو نهاية مرحلة القشرة الخارجية  إضافة لاعتبارهم المعيار المعتمد في البحثبالأسيكلوفير ، 

  

 الولاياتفي   2008عام ه ؤوزملا Karlsmarkدراسة العالم مع نتائج  كما اختلفت نتائج هذه الدراسة - 

% 5وزملائه بمقارنة فعالية كريم الأسيكلوفير ذو عيار  Karlsmark  حيث قام ،[146]المتحدة الأمريكية 

  :وكانت النتائج كالتالي مريض  172مؤلفة من  على عينة قات الهيدروكلوريدامع لص

  .أيام7كانت مدة الشفاء في العينة المعالجة بالأسيكلوفير 

يعود سبب الاختلاف إلى الاختلاف في معيار الشفاء المعتمد حيث اعتمدت الدراسة المذكورة معيار الشفاء 

  .سقوط القشرة الخارجية زوال نهائي لكافة الأعراض والعلامات المرافقة للمرض بعد : التالي

زوال القشرة الخارجية ، وإن وجود بقايا من احمرار  (الدراسة المعتمد وهو هذه وهذا يختلف مع معيار

ر المرض دون زوال كامل لأث في هذه المرحلة،بقايا من القشرة الخارجية القاسية طبيعي  أوفي المنطقة 

  .فات أفراد العينة وتصميم التجربة وطريقة البحث على الرغم من التوافق الكبير في ص، )في المنطقة 

  

حيث تم  ، [147]م2008 ألمانيا عامفي ه ؤوزملا Zschockeالعالم مع نتائج  واختلفت نتائج هذه الدراسة - 

    : مقارنة الأسيكلوفير مع هلام سيليسا ، وكانت نتائج المعالجة الدوائية بالأسيكلوفير كالتالي

مع الدراسة السابقة من حيث مدة الشفاء على الرغم من اعتماد  وبذلك تختلف هذه دراسة .أيام7مدة الشفاء 

  .الدراستين معيار الشفاء ذاته والتوافق الكبير في صفات أفراد العينة 
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البالغ في هذه الدراسة الاختلاف في متوسط عمر العينة وإلى  بين الدراستين قد يعود سبب الاختلاف

  .سنة  38.8

  

حيث  ،[148]م 2001عام  في ايطاليا هؤوزملا Femianoدراسة العالم مع  الدراسة هذهنتائج  فتواختل - 

  : تم المقارنة بين البينسيكلوفير والأسيكلوفير وكانت نتائج المعالجة بالأسيكلوفير كالتالي

قد  ه دراسةوهذا يختلف مع نتائج هذفي اليوم السادس من المعالجة ) نهاية مرحلة التقشير (مدة الشفاء 

أيام ، وكان البدء في  4يعود ذلك للاختلاف في تصميم التجربة حيث تم تطبيق الدواء كل ساعتين ولمدة 

   . المنذرةالتطبيق في مرحلة الأعراض 

  

  

البوتوليد هيدروكسي (مضادات الأكسدة الموضعية باستخدام مناقشة نتائج المعالجة الدوائية :  ثانياً

  ):Cفيتامين + تولوين 

  

مريضاً  20من  )BHT + Vit C(الموضعية باستخدام مضادات الأكسدة  تألفت عينة المعالجة الدوائية

  .ضمت ذكوراً و إناثاً بالتساوي

حيث كان متوسط مدة الشفاء في المعالجة  بشكل واضحتمكنت المعالجة الدوائية من تسريع مدة الشفاء 

) 1.1) (2.75(و متوسط شدة الألم هو يوم ، )  BHT + Vit C( )2.8(الموضعية باستخدام  الدوائية

  . في المشاهدات الأولى و الثانية و الثالثة على التوالي) 0.65(
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الولايات في  1985و زملاؤه في عام  Freemanمع الدراسة التي أجراها  هذه الدراسةتقاربت نتائج -

  المتحدة،

 حيث تم تطبيق ،سنة 31متوسط الأعمار كان  مريضاً  و 16 من BHTتألفت العينة المعالجة بالـ  حيث

أربع مرات يومياً  و كان بدء التطبيق في مرحلة %  15بشكل موضعي بتركيز وفقط  BHTالـ  

  .الحطاطة 

في متوسط و لم تجد هذه الدراسة فرق دال إحصائياً  ،يوم)  3.02(ت مدة تقشر الحويصلات هي و كان

   BHT .[149]مجموعة المعالجة بالـ شدة الألم بين المجموعة الشاهدة و ال

 

على الرغم من الشفاء في هذه الدراسة، مدة وبالتالي كان متوسط مدة الشفاء في دراستنا أقل من متوسط 

ربما يعود  في تلك الدراسة كان أربع مرات يومياً  بينما في دراستنا مرتين يومياً ، BHTتطبيق الـ أن 

أو يعود إلى التداخل المبكر حيث تم التطبيق في  BHTلى الـ المضاف إ  Vit Cذلك إلى وجود الـ 

  . دراستنا في مرحلة الحمامى

  

من تخفيف شدة الألم بشكل واضح في اليوم الثاني و  BHTلشدة الألم ففي دراستنا تمكن الـ  و بالنسبة

دراستنا و هذه الدراسة بين نتائج  الاختلافهذا  سبب يكون ربما الثالث للمعالجة مقارنة مع العينة الشاهدة،

� إ�� ا�
��� ���  ، و�� هو أن �����2س ا5�4 ه! ���2س 0/.- و, +�*� �( �) �&' ا�&�%$ وإ#
� �"!د أ

�) 8/0 إ�� �67  )�  .9!ا�' ��د�� و�@�/?<= ا>%;�س *!:!د أ�4 أو �9

  

الآفات الحلئية على  BHTليس هنالك دراسات أخرى تم إجراؤها حول تأثير التطبيق الموضعي للـ  - 

 . الشفوية
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 ا�	�� ا����� �� 

 ��ء ا�����
 ا������� ��رد ا�������:  

 

  التقليل من) الأسيكلوفير(استطاعت المعالجة الدوائية الموضعية باستخدام المضادات الفيروسية  -1

  .بشكل واضح مقارنة مع العينة الشاهدة التي لم تخضع لأي معالجة) مدة الشفاء( 

+ البوتوليد هيدروكسي تولوين(موضعية باستخدام مضادات الأكسدة استطاعت المعالجة الدوائية ال -2

بشكل واضح مقارنة مع العينة الشاهدة و العينة المعالجة باستخدام ) مدة الشفاء(التقليل من  ) Cفيتامين 

  .الأسيكلوفير

  ل منالتقلي) الأسيكلوفير(استطاعت المعالجة الدوائية الموضعية باستخدام المضادات الفيروسية  -3

بشكل واضح مقارنة مع العينة الشاهدة التي لم تخضع لأي معالجة، و ذلك في المشاهدتين ) شدة الألم( 

  .الثانية و الثالثة

+ البوتوليد هيدروكسي تولوين(استطاعت المعالجة الدوائية الموضعية باستخدام مضادات الأكسدة  -4

بشكل واضح مقارنة مع العينة الشاهدة و العينة المعالجة باستخدام ) شدة الألم(التقليل من  ) Cفيتامين 

  .، و ذلك في المشاهدتين الثانية و الثالثةالأسيكلوفير

مجموعات الدراسة الثلاث، و ذلك في جميع كل من لم يكن لمتغير الجنس أي تأثير على شدة الألم في  -5

  .المشاهدات

  .مجموعات الدراسة الثلاثكل من مدة الشفاء في لم يكن لمتغير الجنس أي تأثير على  -6

  .لم يكن لمتغير العمر أي تأثير على مدة الشفاء في كل من المجموعات الثلاث -7

لم يكن لمتغير العمر أي تأثير على شدة الألم  في كل من المجموعات الثلاث و ذلك في جميع  -8

  .المشاهدات
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  :	�����ت �
��ث 	�������

  

على ) BHT(إجراء دراسة مقارنة بين تأثير تراكيز موضعية مختلفة من البوتوليد هيدروكسي تولوين  -1

  .مدة الشفاء و شدة الألم

  

و الأسيكلوفير ) BHT(إجراء دراسة مقارنة لتقييم فعالية التأثير الجهازي للبوتوليد هيدروكسي تولوين  -2

  .يع شفاء الآفات الحلئيةالجهازي في تسر

  

نكس الآفات الحلئية و إطالة  منعفي ) BHT(إجراء دراسة تبين دور البوتوليد هيدروكسي تولوين  -3

  .الفترة الزمنية بينها

  

  .التطبيق الموضعي و التطبيق الجهازي للأسيكلوفير  قارن بينتإجراء دراسة  -4

  

  .BHTكل من التطبيق الموضعي و التطبيق الجهازي للـ إجراء دراسة تقارن بين الفعالية العلاجية ل -5

  

في تسريع   BHTالبوتوليد هيدروكسي تولوين إلى  Cإجراء دراسة تبحث في أهمية إضافة الفيتامين  -6

  .الشفاء
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المستخرج من مواد طبيعية في تسريع  BHT للـ الفعالية العلاجية إجراء دراسة سريرية تبين أثر -7

  . حلئيةشفاء الآفات ال
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  :ا������ت

  

و  وضع برامج تثقيفية تهدف إلى توعية المجتمع حول فيروس الحلأ البسيط و طرق انتقاله و طرق -1

  .علاجه أهمية

  

  .تزويد وحدات الرعاية الصحية بنشرات تهدف إلى التوعية حول الأسباب و طرق العلاج -2

  

إعطاء الأهمية من قبل الأطباء و الاستشاريين لوصف مضادات الأكسدة كمتتمات غذائية و خاصة  -3

  .لدى الأشخاص المعرضين لمخاطر الإجهاد التأكسدي

  

  .القيام بأبحاث تهدف إلى البحث عن طرق علاجية فعالة و حاسمة تقضي على العامل المسبب -4

  

وس التي يتمتع بها البوتوليد هيدروكسي تولوين في تطوير الاستفادة من الخواص المضادة للفير -5

  . عقاقير مضادة للفيروسات
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  الملخص

  :المقدمة

من الأخماج، فهو يمكن أن يسبب التهاب دماغ أو التهاب  الكثيريسبب فيروس الحلأ البسيط 

[1]...بات تناسلية، إصابات فموية شفويةسحايا، التهاب ملتحمة و قرنية حلئياً ، إصا
  

  :أهداف البحث

و  )الأسيكلوفير(الفيروسية ادات صتقييم فعالية المعالجة الدوائية الموضعية باستخدام كل من ال

، و إجراء مقارنة بينهما من حيث )Cفيتامين  +البوتوليد هيدروكسي تولوين(مضادات الأكسدة 

  .شدة الألممن تخفيف الالشفاء و مدة تسريع 

  :ئقاالمواد و الطر

مريض لم يخضعوا لأي  20: مجموعات3مريضاً، تم تقسيمهم إلى  60ضمت عينة البحث 

 ـمريض خضعوا للمعالجة بال 20، بالصادات الفيروسيةمريض خضعوا للمعالجة  20معالجة، 

  .)Cفيتامين  +البوتوليد هيدروكسي تولوين(

، حيث تم )امىمرحلة الحم(ساعة على ظهور المرض  24تمت المداخلة العلاجية قبل مضي 

البوتوليد (، و تطبيق ساعات 4مرات يومياً بفاصل زمني  5موضعياً  ) )كريم(الأسيكلوفير(تطبيق 

  .ساعة 12موضعياً مرتين يومياً  بفاصل زمني  )  % 15)كريم( Cفيتامين  +هيدروكسي تولوين

الشفاء، حيث تمت مراقبة المرضى بشكل يومي و تسجيل سير شفاء المرض و شدة الألم حتى تم 

تم اعتماد تقشر الحويصلات هو المعيار الدال على شفاء الآفة، و كما تم تقييم شدة الألم باستخدام 

  .المقياس التمثيلي البصري

  



  

  :النتائج 

الشفاء بين متوسط في مشعر  )P<0.001(وفق الدراسة تبين وجود فرق دال إحصائياً  

بين مجموعات ) P<0.001(في مشعر الألم  مجموعات الدراسة، و وجود فرق دال إحصائياً 

  .الدراسة و ذلك في المشاهدتين الثانية و الثالثة

  :الاستنتاجات

من تمكن بشكل واضح  )Cفيتامين  +البوتوليد هيدروكسي تولوين(خلصت الدراسة إلى أن الـ 

في المشاهدتين ) 0.65) (1.1(يوم، ومتوسط شدة الألم ) 2.8(التقليل من متوسط مدة الشفاء 

يوم، ومتوسط ) 3.95(للأسيكلوفير  متوسط مدة الشفاءالثانية و الثالثة على التوالي، مقارنة مع 

  .في المشاهدتين الثانية و الثالثة على التوالي) 0.7) (1.35(شدة الألم 

مضادات  –الحلأ الشفوي  –أسيكلوفير  –) BHT(البوتوليد هيدروكسي تولوين : كلمات مفتاحية

  .الأكسدة

  

 

 

 

 

 



  

  

Abstract  

Introduction: Herpes Simplex Virus causes a lot of sepsis, it 

might cause encephalitis, periencephalitis, conjunctivitis, genital 

lesions and oral labial lesions… . [1] 

Aim of study: To evaluate the efficiency of topical treatment by 

antiviral  (Acyclovir) and antioxidants (Butylated Hydroxy 

Toluene + Vit C), and to compare between the two medicines 

according to accelerate healing and reduce pain. 

Materials and Methods: The sample of study consists of 60 

patients, in three group: 20 patients didn’t get any treatment, 20 

patients get antiviral treatment and 20 patients get antioxidants 

treatment (Butylated Hydroxy Toluene + Vit C ).  

The treatment was applied at the first 24 hours of  disease 

appearing  (in erythema stage), (Acyclovir (cream) ) was applied 

five times daily, every 4 hours. And (Butylated Hydroxy Toluene 

+ Vit C (cream15 %) ) was applied twice a day every 12 hours.  



The index of healing and the index of pain were followed up daily 

until the end of healing. The index of healing depends on lesion’s 

peeling and the index of pain was according to VAS index. 

Results: According to this study: there is a statistically significant 

difference (P<0.001) between the three groups according to healing 

index and a statistically significant difference (P<0.001) between 

the three groups according to pain index on the second and third 

day. 

Conclusion: The study concluded that (Butylated Hydroxy 

Toluene + Vit C) could clearly reduce healing’s median (2.8 days), 

and pain’s median (1.1) on the second day and (0.65) on the third 

day comparing to Acyclovir, healing’s median (3.95 days), and 

pain’s median (1.35) on the second day and (0.7) on the third day  

Key words: labial herpes- antioxidants- Butylated Hydroxy 

Toluene (BHT)- Acyclovir. 
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