
 

  - أ‌‌ -
 

 الجمهورية العربية السورية

 وزارة التعليم العالي والبحث العلمي

 البشري كلـية الطــب- دمشق جـــامعة

 العصبية الشعبة -الأمراض الباطنة ســــم ق
 

دراسة فعالية الميلاتونين في العلاج الوقائي للشقيقة  
 بالمقارنة مع الأميتريبتيلين 

العصبية الباطنةالأمراض في  ة التخصصي الدراسات العليارسالة مقدمة لنيل درجة   

 

 : إعداد طالب الدراسات العليا

 غزوان ابراهيم حبوس 

 
 

 : بإشراف

 غسان نايف حمزة  د.أ 
 

 العام الدراسي 

م 5202



 

  - ب‌‌‌ -
 

 لجنة الحكم وتوقيعات لجنة المناقشة 

 Apporval 

 جامعة دمشق السيد الأستاذ الدكتور عميد كلية الطب البشري في 

مة من طالب الدراسات العليا:   لة المُقدَّ  غزوان ابراهيم حبوسبعد الاطلاع على النسخة المُعدَّ

 ين أنه تقيد بالملاحظات وأجرى التصويبات المطلوبة كلها. تب

 أعضاء لجنة الحكم: 

 الدكتور:  

 مشرفاً.   -الدكتور في .........، قسم ...........، كلية الطب البشري، جامعة دمشق  الأستاذ

 الاسم : أ.د. 

 الدكتور:  

 .عضواً  –الأستاذ الدكتور في ..........، قسم ............، كلية الطب البشري، جامعة دمشق 

 الاسم : أ.د.  

 الدكتور:  

 .عضواً  –الدكتور في ..........، قسم ........، كلية الطب البشري، جامعة دمشق  مدرسال

‌الاسم : أ.د.  

 

 



 

  - ت‌‌‌ -
 

 تصريح خطي 
 أنا الموقع أدناه أصرح بعلمي وقبولي:

مع جامعة دمشااااأن وأنني  طروحة هو ملكية فكرية ومالية بالتشااااار   أن كل ما ينتج عن البحث والأ .1
اً أو  شاااااااااااااار البحاث أو الأطروحاة أو جز  منهاا نصااااااااااااااني بتباخذام موافقاة العاامعاة في حاا  ر ب  متز أل

دور نشااااااار أو موتبات أو مواقع الكترونية و يرها من وساااااااا ل   )من  مضاااااااموناً ذارا جطار العامعة
 النشر(.

 
أنه لا يوجد أي جز  من همه الأطروحة تم اقتباسااااه من عمل أذر أو أنعز للحصااااو  على  ااااهاد    .2

 في جامعة دمشأ أو أي جامعة أو معهد تعليمي داذل أو ذارا العمهورية العربية السورية.أذرى  

 

 الاسم والتوقيع 
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 وتقدير  شكر
يبخل بخي معلومة أو   والمي لمصاحب الفضل الكبير     سان حمز أتوجه بالشور والامتنان للأستاذ الدكتور 

مع تمنياتي بدوام الصاحة   نلك مني كل الاحترام والتقدير  ناذتصااصايفتر  ملاحظة وكان سانداً وعوناً طيلة  
 .والعافية والتخلأ

 
 شاااااااااااافى المواسااااااااااااا سااااااااااااتكما أتوجه بالشااااااااااااور لكافة أساااااااااااااتمتي ومشاااااااااااارفي وطلا  الدراسااااااااااااات العليا في م

 .دمشأوالمستشفى الوطني العامعي في جامعة  العامعي
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 إهداء
إلى بوصلة القلب وبداية الدرب، من بهما يشد كل أزر وتسرج كل عزيمة، من علماني أن الأعمال  

الكبيرة لا تتم إلا بالإصرار والعمل، إلى مهد الروح، إلى من كانا لي مصدر قوة وأتمنى أن أكون مصدر  
                                 فخر لهما، أطال الله في عمرهما ورزقني برهما

 والدَيّ الغاليين                                                                             

إلى من لهم يهفو الفؤاد وبهم تحلو الحياة، إلى من شاركوني أيامي بحلوها ومرّها وكانوا لي السند في  
 تكتمل سعادتي وبقربهم تلين الصعاب، إلى مرآة الروح مختلف مراحل حياتي، من بهم 

 أخوتي الأحباء                                                                               

إلى من أضاؤوا عقلي بالعلم وفتحوا لي أبواب المعرفة، إلى من كانوا لي نبراساً في رحلة البحث والعلم  
 مان، لكم مني كل الشكر والتقدير والامتنانوأوصلوني إلى بر الأ

 أساتذتي الأفاضل                                                                               

إلى من شاركوني الرحلة بكل تفاصيلها وجعلوا منها تجربة لاتنسى، لقد كنتم لي عائلة أخرى في هذا 
 على كل لحظة تعاون ودعم فأنتم جزء لا يتجزأ من هذه الذكريات الجميلةالمسار الأكاديمي، أشكركم  

 زملائي الأعزاء                                                                                

‌  
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 المصطلحات ائمة ق

ICHD International Classification of Headache Disorders 

VAS Visual Analogue Scale 

PSQI Pittsburgh Sleep Quality Index 

MIDAS Migraine Disability Assessment Score 

CT Computed Tomography 

MRI Magnetic Resonance Imaging 



 د.غزوان حبوس /دراسة فعالية الميلاتونين في العلاج الوقائي للشقيقة بالمقارنة مع الأميتريبتيلين
 

 

 -الملخص-
  عند   النصافي الصاداع في  وقا ي كعلاا  الميلاتونين وأمان  فعالية  لمعرفة  الدراساة همه تهدف  :البحث  هدف

 . ومقارنته مع الأميتريبتيلين السوريين

  وتموز  2022  تموز  بين أجريت   ا ممع   ير  عشااااااااوا ية  مسااااااااتقبلية  تعريبية  دراسااااااااة  :وطرائقه  البحث مواد
  والأميتريبتيلينن  الميلاتونين  وأمان فعالية دراسة  تم.  النصفي بالصداع  مصاباً   مريضاً   ١٥٤  و ملت   ن2023

 .جحصا ياً  وتحليلها البيانات  جمع تم ثم

  من أ ااااهر ٣ وبعد   يومن  ٧.٢ العلاا قبل  الميلاتونين  معموعة في  ااااهرياً  الصااااداع  أيام عدد   كان  :النتائج
  ٣  وبعاااد   يومن  ٧.٣  العلاا  قبااال  الأميتريبتيلين   معموعاااة  وفي  ن(P Value = 0.001)  يوم  ٤.٩  العلاا
 = P Value كانت   المعموعتين  بين  مقارنة وعند   ن(P Value = 0.003)  يوم  ٥.٢ العلاا  من أ ااااااهر
 وفي  سااااااااااعةن  ٩.٦  الميلاتونين  معموعة في العلاا  من أ اااااااااهر  ٣ بعد  الصاااااااااداع  هعمة مد   كانت .  0.07

  من أ اااااهر ٣ بعد  الصاااااداع  هعمة   اااااد   كانت (.  P Value = 0.06)  سااااااعة  ٩.٨  الأميتريبتيلين   معموعة
 عدد   كان(.  P Value = 0.09)  ٣.٢  الأميتريبتيلين   معموعة وفي  ن٣.١  الميلاتونين  معموعة في العلاا

  الأميتريبتيلين  معموعة وفي  ن٢.٨  الميلاتونين  معموعة في العلاا  من  أ ااهر  ٣ بعد  المسااتخدمة المسااونات 
٢.٦  (P Value = 0.08  .)مشااااااااعر متوساااااااا   كان Pittsburgh   النوم لعود PSQI  من أ ااااااااهر ٣  بعد  

  كاااان(.  P Value = 0.09)  ٤.٩  الأميتريبتيلين   معموعاااة  وفي  ن٤.٧  الميلاتونين  معموعاااة  في  العلاا
  ن٨.٢  الميلاتونين  معموعة في العلاا  من أ اااااهر  ٣ بعد  MIDAS  بالشاااااقيقة المرتب  الععز درجة  متوسااااا 

  معموعاة  في العاانبياة  التاخثيرات   نسااااااااااااااباة  كاانات (. P Value = 0.21)  ٨.٤  الأميتريبتيلين   معموعاة  وفي
 (. P Value = 0.001٪ )٣٥.١ الأميتريبتيلين معموعة وفي٪ ١٨.٢ الميلاتونين

  هاماً  فرقاً  نعد  ولم  الشاقيقةن  نوبات  تواتر  تقليل  في فعالاً   علاجاً   يعتبر  الميلاتونين أن  وجدنا  :الاستتنتاجات
 ودرجة  النوبةن  و اااااااد   النوبةن  ومد   الشاااااااقيقةن  نوبات  تواتر  مقارنة  عند   بالأميتريبتيلين  العلاا  عن  جحصاااااااا ياً 

 . الأميتريبتيلين   من  أفضل  الميلاتونين  تحمل  أن  وجدنا  كما.  PSQI  ومشعر  الشقيقةن  عن  الناجم  الععز  تقييم

 الصداع. نوبات  تواترن الأميتريبتيلينن الميلاتونينالصداع النصفين   الكلمات المفتاحية:
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 متن البحث

 الإطار العام للبحث
 .المقدمة:1

. العلاجات الوقا ية  [1]% من سااااوان العالم20-12الشااااقيقة مرب عصاااابي منهك مزمن يصاااايب  
متوفر  وتنقص عدد و اااد  هعمات الصاااداع وتحسااان النتا ج الصاااحية وجود  الحيا  ويبدي نصااا  المر اااى  

. على الر م أن الدلا ل الإر ااااااااادية الخاصااااااااة بالوقاية من  [2]% في تواتر الهعمات 50انخفا اااااااااً بنساااااااابة  
. تشاااااااير الدراساااااااات [3]% فق  من المر اااااااى يتلقى العلاا الوقا ي المناساااااااب 5-3يقة متاحة جلا أن  الشاااااااق

  [5-4]. من عن علاجهالاسااااتقصااااا ية العامة أن مر ااااى الشااااقيقة هم من بين أكرر المر ااااى  ير الرا ااااي
  يتوق  حوالي نصاااا  مر ااااى الشااااقيقة عن طلب الرعاية من أجل صااااداعهم يعود ذلك جز ياً جلى التخثيرات 

. توصااااااااااااي معظم الدلا ل الإر ااااااااااااادية بالتوبيراماتب فالبروات الصااااااااااااوديومب بروبرانولو ب  [6]العانبية للعلاا
. جن الخيارات الأحدث الفعالة والمقبولة للوقاية من  [7]ميتوبرولو  على أنها تملك أعلى مساااااااااتوى من الدليل

دعم اسااااااتخدام الميلاتونين في  الشااااااقيقة  اااااارورية لإنقا  همه الفعو  وتحسااااااين نوعية حيا  المر ااااااى. يتم  
. تكون مساااااااااااتويات الميلاتونين منخفضاااااااااااة عند  [8]الوقاية من الشاااااااااااقيقة من ذلا  تخثيرات بيولوجية عديد 

. نهدف في دراساااتنا لدراساااة  [9-11]مر اااى الشاااقيقةد تمت دراساااته للوقاية من الشاااقيقة مع نتا ج متضااااربة
 نة مع دوا  مربت الفعالية.فعالية الميلاتونين في الوقاية من الشقيقة بالمقار 

 

 :بعض الدراسات السابقة.2
مرل   لدراستنا  المشابهة  العالمية  الدراسات  بعض    في  )et alAlstadhaug  >)11>   دراسةيوجد 

 مزدوجة   عشوا ية   دراسة  ججرا    تم  حيث .  مريضاً   ٤٦  على  ٢٠١٠  عام  النرويج  في  العامعي   Tromsø  مشفى
  تتراوح   المين  السوان  عامة  من  والنسا   الرجا   تعنيد   تم.  مركزين  في   فل  بدوا   مضبوطة  تناوبية  التعمية
 نوبات   7- 2  من  ويعانون بجيد   بصحة  يتمتعون   ولكنهم  بالشقيقة  المصابين  عاما    65  و  18  بين  أعمارهم
   فل   دوا   جما  لتلقي  عشوا ي  بشول  مريضا    48  اذتيار  تم  التعشية  قبل  ما  مرحلة  في  أسابيع  4  بعد .   هريا  
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و  ه   هدف الأوليال  كان.  أسابيع  8  لمد   واحد   بساعة  النوم  قبل  ملغ2  بعرعة  التحرر  مديد   ميلاتونين  أو
  ثانوي   هدف  تقييم  تم.  بالمقارنة مع الدوا  الغفل   الشقيقة  هعمات   تواتر  معرفة فعالية الميلاتونين في جنقا  

  ( PSQI)  لبيتسبرغ  النوم  جود   مشعر   عبر قياس  النوم  جود   معرفة فعالية الميلاتونين في تحسين  كان  والمي
  كان   التعشية  قبل  ما  مرحلة  ذلا %(.  96)  الدراسة  مريضا    وأربعون   ستة  أكمل  .بالمقارنة مع الدوا  الغفل

 ومع (. 6ب1-)+/ 8ب2 كان  بالميلاتونين العلاا وذلا   هريا  ( 2ب1- )+/2ب4 الشقيقة هعمات  تواتر متوس 
  تقليل   كان(.  p=0,479)تقريبا    متساويا    الغفل  بالدوا    العلاا  أثنا   الهعمات   تواتر  في  الانخفاب   كان  ذلك

  PSQI  درجة  متوس   يتحسن   لم.  للغاية  كبير  زمني  تخثير  جيعاد   تم%(.  95  ثقة  فاصل%)3  المطلأ  الخطر
 . (p=0,09)العلاا أثنا  العالمية

 
  على   ٢٠١٦  عام  البرازيل  في  São Paulo  في  دراسة  )et alGonçalves  >)12> كما أجرى  

 الرجا    تسعيل  تم.   فل  بدوا   مضبوطة  التعمية  مزدوجة  عشوا ية  دراسة  ججرا   تم  حيث   .مريضاً   ١٧٨
- 2  بمعد   نسمة  بدون   أو  مع   قيقة  من  يعانون   والمين  عاما    65  حتى  18  من  أعمارهم   تتراوح  المين  والنسا 

  بالدوا    للعلاا  عشوا ي  بشول  مشاركا    196  اذتيار  تم  الأساسية  المرحلة  في  أسابيع  4  بعد .   هريا    هعمات   8
  3  لمد    متابعتهم  وتمت   الدراسة  دوا   منهم  178  تناو ب  ملغ3  الميلاتونين  أو  ملغ 25  الأميتريبتيلينب  الغفل
  الشقيقة   صداع  أيام  عدد   فعالية الميلاتونين في جنقا    و معرفةه  الأوليهدف  ال  كان(.  أسبوعا    12)أ هر

 ومد     د ب  المستعيبين  معد   مقارنة  هيف  الرانوية  الأهدافأما    .بالمقارنة مع الأميتريبتيلين والدوا  الغفل
  كان   .المعموعات همه    بين   الدوا   تحمل  مقارنة  تمت   كما.  بين المعموعات الرلاثة  للمسونات   والحاجة  الشقيقة
  و   للأميتريبتيلين  2ب2ب  الميلاتونين   معموعة  في  الشقيقة  صداع  من  يوما    7ب2  الصداع  تواتر  جنقا    متوس 
  ولكن (ب p=0,009) الغفل بالدوا  مقارنة الصداع تواتر  ملحوظ بشول  الميلاتونين أنقص . الغفل للدوا  1ب1
 حصل   المين  المر ى  نسبة   في  الأميتريبتيلين  على  الميلاتونين   تفوق .  p=0,19))بالأميتريبتيلين  مقارنة  ليس
.  الأميتريبتيلين   من  أفضل  بشول  الميلاتونين  تحمل  تم.  الشقيقة  تواتر  في%  50  من  أكرر  بنسبة  انخفاب   لديهم
 وزن  وكسب  الغفل الدوا  معموعة في الوزن  في طفيفة وزياد ب الميلاتونين معموعة في وزن  نقص  جيعاد  تم

 .  الأميتريبتيلين مستخدمي عند  ملحوظ بشول
 

أيضاً     عام   جيران  في  Arak  جامعة  في  دراسة  )et alMonfared -Ebrahimi >)13> وأجرى 
  تم   مزمنة   قيقة  مر ى   فل  بدوا   المضبوطة  التعمية  المزدوجة  العشوا ية  الدراسة  همه  تضمنت   ٢٠١٧
  والبروبرانولو  (  ملغ25- 10)  النورتريبتيلين   استخدام  وتمب  الحعم  متساوية   معموعات   ثلاث   جلى   تقسيمهم

  يوميا    ج افي  بشولC,B,A   الرلاثة  المعموعات   في  المر ى  علاا  تم.  قاعدي  كعلاا(  ملغ20-40)
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  ذضع .  التوالي  على  الغفل  والدوا ب  الصوديوم  فالبروات   من  ملغ  200ب  الميلاتونين  من  ملغ3  باستخدام
 تواتر  مقارنة تمت . والراني الأو  الشهربالقاعدي المستوى  عند   المتابعة وتمت   هرين لمد  للعلاا المر ى
  تناو  (ب  مرحلتين  على  أ هر   3   ضون   في)  الشقيقة  عن  الناجم  الععز  تقييم  درجةب  الهعمات    د ب  الهعمات 
 الهعمات   تواتر  متوس   انخفض   .المتابعة  وأثنا   المعموعات   بين  للأدوية  العانبية  والتخثيرات ب  المسونات 
  الميلاتونين   معموعات   في  الشقيقة  عن  الناجم  الععز  تقييم  درجة  جلى  بالإ افة  و دتها  الهعمة  ومد ب  الشهري 

  مريضا    11  عند تسعيل حدوث تخثيرات جانبية    تم .  الغفل  الدوا   ةمعموع  في  ليس  ولكن  الصوديوم  وفالبروات 
%(  85ب2)1وب  بالفالبروات   العلاا  أثنا %(  85ب22) 8ب  بالميلاتونين  العلاا  أثنا %(  71ب5) 2%(:47ب10)

 . الغفل بالدوا  العلاا أثنا 
 

 : . مشكلة البحث3
%  50تعتبر الشااقيقة واحد  من أكرر الأمراب العصاابية  اايوعاً مع معد  وقوع تراكمي ذلا  الحيا  يصاال جلى 

الشبا  في ذرو  سنوات جنتاجهم يععلها  % عند الرجا . جن معد   يوعها وتواترها العالي عند  20عند النسا  و
تحتل المرتبة السااااااادسااااااة للععز في العالم. يعتبر العلاا الوقا ي للشااااااقيقة أمر حاساااااام في الحد من الععز ومنع  
تطورهااا جلى حااالااة مزمنااة متقاادمااة. جلا أن التااخثيرات العااانبيااة للكرير من الأدويااة المتوفر  قااد لا يتحملهااا بعض  

 ع معد  الفعالية الأقل مما هو مخمو  لها أحيانا  في انخفاب الامترا  للعلاا.المر ى وقد يسهم ذلك م
 

 .هدف البحث: 4
بالمقارنة مع    معرفة فعالية الميلاتونين في جنقا  تواتر هعمات صااااااااااااداع الشااااااااااااقيقة  الهدف الأساااااااااااااسااااااااااااي:

 .الأميتريبتيلين

معرفاة فعاالياة الميلاتونين في جنقاا   ااااااااااااااد  وماد  هعماات صااااااااااااااداع الشااااااااااااااقيقاة والحااجة   الأهاداف الراانوياة:
 بالإ افة لقياس معد  التحمل عند المر ى. بالمقارنة مع الأميتريبتيلين للمسونات 
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 البحث:  أهمية.5
 ااااااااااد  وتنهاكاً. حتى ادن تم جيعاد العديد من    تعد الشااااااااااقيقة واحد  من أكرر ا ااااااااااطرابات الصااااااااااداع البد ية

الأمراب المرتبطة بالميلاتونين بما في ذلك الشاااقيقةب لملك فإن جموانات الميلاتونين العلاجية للشاااقيقة تلفت  

 الانتباه ذاصة أن التخثيرات العانبية لاستخدامه قليلة جداً جذا ما تمت مقارنتها مع باقي العلاجات المتوفر .

 

 البحث:   مسوغات.6
  دور للميلاتونين في العلاا الوقا ي للشقيقةمعرفة 

  العلاا الوقا ي للشقيقةمدى فعالية الميلاتونين في معرفة 

 فرق بين فعالية الميلاتونين والأميتريبتيلين في العلاا الوقا ي للشقيقةمعرفة ال 

 

 البحث:  اتحددم.7
 المحددات للوصو  للمقياس المراليصغر العينة المدروسة يعتبر من جن 

 

 .حدود البحث: 8
مر اااى الشاااقيقة المترافقة مع صاااداع مع أو بدون نسااامة المشاااخصاااين وفقا  لمعايير   الحد البشتتري:

( والمين هم بحاجة لعلاا  ICHD-3النساااااااخة الرالرة )-التصاااااااني  العالمي لا اااااااطرابات الصاااااااداع
 وقا ي.
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 ستُعمع عينات الدراسة ذلا  عام واحد بد اً من تاريخ الموافقة على البحث. الحد الزماني:
الوطني  مسااااااتشاااااافى  المسااااااتشاااااافى المواسااااااا  العامعي و عياد  الأمراب العصاااااابية في   الحد المكاني:

 في دمشأ.العامعي 

 : هأدواتو  البحث منهج.9
على هدف البحث وتجرا اته وأذم موافقة وفأ معايير الا ااتما   ساايتم جطلاع المر ااى المشاامولين بالدراسااة  

لمقبولين بعياد  الأمراب العصابية  ا  الشاقيقة مع أو بدون نسامة  مر اى  بيانات   وجمع دراساة  مساتنير  منهم ثم
ولمد   البحث  على الموافقة  تاريخ من بدمشأ بد اً   العامعيوطني مستشفى الالبمستشفى المواسا  العامعي و 

 المر يةنالسوابأ  الاسمنالعمرنالعنسنالتدذيننالكحو نالسوابأ  الديمو رافية:  في ذلك العوامل  بما  عام واحد 
 .ت وا يةن والسوابأ العا لية والعراحية جن وجد الد 

عند القبو  وعند كل تقييم جديد)بعد  ااااااااهرب بعد  ااااااااهرينب بعد ثلاثة  الفحص السااااااااريري والعصاااااااابي الدقيأ 
 أ هر(.

مريضااا  وساايتم تقساايمهم جلى معموعتين بشااول عشااوا ي وفأ ترتيب القبو دالرقم الفردي   154ساايتم اذتيار  
 لزوجي للمعموعة الرانية.للمعموعة الأولى والرقم ا

ملغ جرعة وحيد  يوميا  قبل النوم بسااااااااعة    5ب2مريضاااااااا  سااااااايتم تدبيرهم بالميلاتونين    77المعموعة الأولى:  
 واحد .

ملغ جرعة وحيد  يوميا  قبل النوم بساااااااااعة  25مريضااااااااا  ساااااااايتم تدبيرهم بالأميتريبتيلين    77المعموعة الرانية:  
 واحد .

و  مع متابعتهم على ثلاث مراحل لمد  ثلاثة أ اهر بفواصال  اهرية وسايتم في سايتم تقييم المر اى عند القب
كل تقييم ججرا  فحص ساااااريري عصااااابي كامل لهم مع اساااااتبعاد المر اااااى المين يبدون تغير في مواصااااافات  
الصااداع بما يتوافأ مع أ ااوا  صااداع أذرى ثانوية أو تغير في الفحص العصاابي عند كل تقييم من الدراسااة 

التهم المر اية بإجرا  الفحو  اللازمة حساب التوجه الساريري كمر اى ذارجيين أو مشافويين  مع متابعة ح
 عند الضرور .
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كما سيتم سؤالهم بشول دقيأ عن عدد نوبات صداع الشقيقة التي عانوا منها ذلا  الأسابيع الأربعة الأذير   
 ااافة جلى تقييم  ااد  الألم عند  التي ساابقت الزيار  ومدتها  والاسااتفسااار عن مواصاافاتها بشااول مفصاالب بالإ

من عشار درجات وعدد  the Visual Analogue Scale (VAS)المر اى في المعموعتين وفأ مقياس  
الأيام التي اساااتخدمت فيها المساااونات أثنا  تلك الهعمات ونوع المساااون وعدد العرعات المساااتخدمة ومعد  

 حدوث تخثيرات جانبية للعلاا.

 

ن حدوثهان وعوامل الخطر المؤهبة لها  تاريخهان وانتشارهان وأليةمن حيث  الشقيقة  يتحدث العز  النظري عن  
 .وأنواعهان وتشخيصهان وعلاجهان وطرق الوقاية

 الدراسات  مع ومقارنتتها النتا ج مناقشة ثم نالعينة  بدراسة  قمنا الدراسة من العملي للعز  بالنسبة بينما

 . المناسبة والتوصيات  الاستنتاجات  وو ع العالمية
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 الأول الجزء

الدراسة النظرية
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 :مقدمة الفصل الأول:

  (Etymology): التسمية  أصل -١-١

 "Hemikrania=ἡμικρᾱνίᾱ" اليونانية الكلمة من مشتقة "Migraine" النصفي الصداع كلمة

  تم والتي العمعمةن تعني "Kranion = κρᾱνίον" وكلمة ننص   تعني "Hemi = ἡμι" كلمة حيث 

  لتصبح المصطلح لهما الفرنسية الترجمة أتت  ثم "Hemigranea".  اللاتينية الكلمة جلى لاحقًا  تحويلها

"Migraine" . 

  ومن ثابتةن  بقيت  r و g و m الأولية الحروف وفق  السنوات  عبر Migraine تهعئة تطورت 

 mygraine (1398), myegrym (1460), migrien (1579) التهعئة تطور طرق  على  الأمرلة

megrim (1713)   .الإنعليزية باللغة  النصفي للصداع  الحالي المصطلح ظهر Migraine الفرنسية من  

  .القياسي المصطلح ادن وهو 1777  عام

 ).١٥ب١٤)  نص   وتعني"  أ" كلمة من " الشقيقة" النصفي للصداع العربية التسمية أتت  بينما
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 )١٥)  الشقيقة تسمية أصل( ١) الشكل
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  (History): تاريخية لمحة -٢-١

 منم  الشديد   بالضيأ والشعور بالقي  المصحو   العانب  الأحادي للصداع وص  أو  تسعيل  تم

  بردية في الحالة  تقرير  على العرور يمون حيث  فرعونن بلاط محاكم جحدى في مضتن سنة 3500

 القديمةن مصر في". الرأس  نص  مرب " بخنه الا طرا   هما وص  حيث  نEbers papyrus جيبرس

  النصفين للصداع الأذرى  المرافقات   د  التعويمات  استخدام تم  كما ادلهةن من عقوبة  الصداع يعتبر كان

 . )١٦)  والغريان الشهية فقدان مرل

 

 )١٦)  إيبرس بردية( ٢) الشكل
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  أبقراط كان حيث  القديمةن اليونان عهد   حتى دقيأ بشول  النصفي الصداع  مراحل تمييز يتم لم 

 السمات  من العديد  وص  من أو  كان كما ادلهةن من عقاباً  وليس حقيقي ا طرا   هما أن ذكر من أو 

 الصداع  وانتشار النسمةن بعد  الصداع وبداية نAura النسمة مرل النصفين للصداع المعروفة

 العانب  بنفس تعتبر   الا طرابات  همه أن أبقراط  أيضاً  ووص . الإقيا  مع وترافقه معمماًن ليصبح

homonymousوفي  .البصرية الا طرابات  فيه حدثت  المي العانب  نفس  على الصداع كان حيث  د  

  على النصفين الصداع بخلاف الصداع من أذرى  بخنواع توحي أوصاف أبقراط مؤلفات  من قسم من أكرر

 أكرر الخطير  للأمراب  المرافأ والصداع بالصرع عاد ً   مهتمة القديمة النصو   همه وكانت . المرا  سبيل

 . )١٧)  السبب  معهو  الصداع من

 دقيأ وص  أو  عاد ً  يُنسب  حيث  الرومانية الفتر  في الصداع عن دقة أكرر تفاصيل معرفة تم

  الأو  النوع الصداعد من مختلفة أنواع ثلاثة وذكر Aretaeus of Cappadocia جلى النصفي للصداع

  ياً توتر   صداعاً  وكان أيامن عد   يستمر التواترن وقليل ذفيفاًن كان Cephalalgia الخفي  الصداع هو

  وكان أطو ن لفتر  يستمر المي Cephalaea الشديد  الصداع هو الراني والنوع(. العضلات  تقلص  بسبب )

 النصفي الصداع هو الرالث  النوع بينما . بنيوي   سببه وربما علاجهن ويصعب  ذطور ن أكرر

Heterocrania  ورها   وتقيا ن و ريان  بصريةن  ا طرابات  مع  العانبن أحادي صداعاً  كان  المي  

 ذا   بشول Aretaeus اهتم النصفي بالصداع المصابين ادذرين الأطبا  من العديد  مرل ا .الضي

  من ومضات  بخنها Aura البصرية النسمة التفاصيل من بمزيد  يص  دقيأن  سريري  وص  وقدم بمر ه

  الضيا  رها    لاحظ من أو  أيضًا وكان. قزح قوس مظهر أو الألوان سودا   ذلفية على الأرجواني اللون 

 . )١٨)  النصفي الصداع  مع الصوت  رها   و
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  الحيا ن مدى ويستمر  مميت   ير  ا طرابًا كان النصفي الصداع أن أ ار  من و أ Celsus كان

 . )١٩)  معممًا أو مو عيًا يوون  أن يمون وأنه للصداعن محفز  عوامل وجود  ذكر كما

 لكنه التوليدن عن  بوتاباته معروفاً  وكان  الإسوندرية مدرسة في Soranus of Ephesus تدر  

  بقيت  ولكن الأصليةن اليونانية مؤلفاته على  العرور يتم لم. والمزمنة الحاد  بالا طرابات   أيضًا مهتماً  كان

 Scotoma العتمة  أن سورانوس اعتبر Coelius Aurelianus. كتبها التي لأعماله  اللاتينية الترجمات 

  عميا  منطقة جلى يشير الحا ر الوقت  في العتمة  مصطلح أن من الر م على.  صرع لنوبة مقدمة تعتبر

  سورانوس وص  كما. صرع نوبة  من تحمير أنه يعتقد   كان سورانوس  أن جلا البصريةن الساحة في

  عليها وأطلأ الرذام عروق   تشبه التي (tractus) والخطوط ن(nebula) الرؤية  في المفاجئة الضبابية

 .Crotophon  (20) اسم المزمن الصد ي الصداع على أطلأ كما (marmarygae). اسم الإ ريأ

  لاحقاً  منه ا تقت  المي Hemikrania مصطلح  مؤل  الميلادي الراني القرن  في Galen يعتبر

 الكلمة جلى الرومان  قبل من Hemikrania اليونانية الكلمة تغيير تم Migraine. النصفي الصداع كلمة

  للصداع الحالي المصطلح ظهر Hemigranea. جلى تحويلها تم ذلك وبعد   نHemicranium اللاتينية

 .القياسي المصطلح  ادن وهو 1777  عام  الفرنسية من Migraine الإنعليزية باللغة  النصفي

  هو التشريحي التفسير أن واعتبر الشقيقةن في العانب  أحادية الإصابة يشرح  أن Galen حاو 

 .(٢١) واحد  جانب  على  الصداع يبقي المي falx cerebri المخ منعل
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 )٢١ Galen (العالم( ٣) الشكل

 

  علم عن معلدًا 12  من موونًا مؤلفاً  ونشر روما في الطب  دراسةب Alexander Trallianus قام

 عشرن السادس القرن  حتى  تدرس  وبقيت  والعربيةن  اللاتينية جلى المعلدات  همه وترجمت  والعلاان الأمراب 

 الخفي  والصداع cephalea الشديد  والصداع hemicrania النصفي للصداع تفصيلاً  وتضمنت 

cephalalgia (22). 

 نtrephination العمحمة ثقب   عملية  بوص  قام. الإسوندرية في Paul of Aegina درس

 الضو  الضعيجن :النصفي للصداع المسببة العوامل جلى وأ اف نواسع نطاق على الصداع ودرس

  نص   وبعضهم الرأسن لكامل تنتشر الحالات  بعض  أن أكد  كما. المخر ة والروا ح النبيمن  ر   الساطعن
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  ذلك في معلدات  سبعة من  أطروحة نشر حيث  اليونانيةن الطبية للموسوعات  مؤل  أذر وكان .فق  الرأس

 ).٢٣) سينا وابن الرازي  وذاصة تبعوهن المين العر   الأطبا  على  كبير بشول هما أثر وقد  الوقتن

 

 Trephination (23 ) الجمجمة ثقب( ٤) الشكل

 

 الطب  عن المدرسي كتابه في النصفي الصداع سينا ابن الشهير  الإسلامي الفيلسوف وص 

 تؤدي عوامل كلها والضو   والأصوات   والشر   الأكل  أن كي  جلى فيه يشير والمي ن”الطب  في القانون “

  الراحة جلى يميلون  المر ى هؤلا  كان كي  ووص .  النصفي الصداع أثنا  به يشعر المي الألم تفاقم جلى

 .)٢٤) النوبة تمر حتى مظلمة  رفة  في بمفردهم
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 )٢٤) الطب في القانون  كتاب( ٥) الشكل
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  النصفي الصداع بين علاقة وجود  جلى أ ار المي هو الرازي  زكريا  بن  محمد  بور أبو كان

  عسر أثنا  أو الولاد  بعد   أو الطمث  انقطاع أثنا  الصداع هما حدوث  كيفية جلى أ ار عندما والهرمونات 

 .)٢٥) الطمث 

  و ع طريأ عن  العانب  أحادي الصداع علاا   يمون أنه القاسم أبو المولد  الأندلسي الطبيب  اقترح

 .)٢٦) الصدغ في  أ عبر الموقع على  الروم و ع طريأ عن أو  الرأس على  ساذنة مواوي 

  يخف   أن يمون الإر وتامين أن Wolff و Graham أفاد  العشرينن القرن  ثلاثينيات  أواذر في 

  الإر وتامين يسبب  حيث  للشقيقةد الراحة توفر  في الإر وتامين ألية اكتشاف تم. النصفي الصداع من

  تعريبية طريقة Harold Wolff صمم 1950 عام في. الدماغ في المتوسعة الدموية الأوعية تقبض 

 (.٢٧) النصفي بالصداع مرتبطة كانت   الدموية الأوعية تشوهات  أن واقترح الدماغن لاستكشاف

 

 )٢٧) Harold Wolff الطبيب( ٦) الشكل
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 :Prevealance الانتشار: الثاني الفصل

 :مقدمة -١-٢

 بخعراب  مصحوبًا الأحيان من كرير في ومنهك متكرر عصبي ا طرا   هو  النصفي الصداع

  من٪ 12  بنحو يقدر  ما على  ويؤثر ن(الحسية الحساسية وفرط والقي  الغريان  ذلك في بما) عصبية

 .)٣٠- ٢٨) السوان

 الصحة  منظمة بحسب  العمل عن المعيقة الفئات  أعلى  من الشقيقة بنوبة الإصابة تُصن 

  العصبية الا طرابات  جميع من وأكرر العالمين المرب  عب   من% 5.6  يمرل  ما وهو ن(٣١)العالمية

  تكوينًا الأكرر الفترات  ذلا  الأفراد  على يؤثر المرب أن ذلك من والأسوأ(. ٣٣ب٣٢)  معتمعة الأذرى 

  بالإ افة(. المهنية الحيا  وبنا  الأطفا ن وتربية الأسرن  وتكوين التعليمن جكما  فتر ) حياتهم في وتنتاجية

  الفردية التكالي  تقدر. وأسرهم المر ى على اً ج افي  اً اقتصادي اً عبئ  النصفي الصداع يفرب  ذلكن جلى

  من يعانون  المين لأولئك  اً سنوي دولار 9000 بحوالي وحدها المتحد  الولايات  في المبا ر  و ير المبا ر 

  الصداع من يعانون   لا المين اً ديمو رافي المشابهين الأ خا   من بورير  أعلى وهو النصفين الصداع

 . )٣٤)  النصفي

  من تعاني  التي الطبية الحالات  أكرر أحد  النصفي الصداع يظل الحقا أن همه من الر م على 

  في البلدان بين كبير  اذتلافات  هنا  كانت  .(٣٥)  العالم أنحا  جميع في بها  والاعتراف التمويل نقص 

 .2019  عام جلى 1990 عام   من كبير بشول العب  وزاد   النصفين الصداع عب 



 د.غزوان حبوس /دراسة فعالية الميلاتونين في العلاج الوقائي للشقيقة بالمقارنة مع الأميتريبتيلين
 

  - 18 -   
 

  Global Prevealance: العالمي الانتشار -٢-٢

  عام في مليون  87.6  جلى 1990  عام في  مليون  62.6  من النصفي الصداع حالات  عدد  ارتفع

  الصعيد  على. نسمة  100.000 لكل 1142.54 العمر حسب  الموحد  الإصابة معد  وكان ن2019

  عام من% 0.089 بنسبة  النصفي بالصداع  الإصابة معد  زياد  الصافي الانحراف نموذا قدّر العالمين

 .)٣٨- ٣٦) 2019  عام جلى 1990

 

  Regional Prevealance: الإقليمي الانتشار -٣-٢

  الدذل مناطأ  في الأعلى العمر حسب  الموحد  الإصابة معد   كان الإقليمي المستوى  على

  لكل 1191.58)  المنخفضة الدذل مناطأ في والأدنى( نسمة 100.000  لكل 1376.83) المرتفعة

 .(نسمة 100.000

 والولايات  ن(مليون  12.9) والصين ن(مليون  17.9) الهند  من كل كانت  الوطني المستوى  على

 الصداع حوادث  عدد  في  الأوا ل الأربعة الدو ( مليون  3.5)  وتندونيسيا ن(مليون  3.8)  الأمريوية المتحد 

  كان 2019 عام في. العالم مستوى  على  النصفي الصداع حوادث  من% 43.6 يمرل ما وهو النصفين

  المي البلد  وكان(  خص  100.000 لكل 1694.58) باراجواي  هو  للإصابة معد  أعلى لديه المي البلد 

  في زياد  الدو  ثلث  حوالي و هد (.  خص  100.000 لكل 727.36)  اليابان هو جصابة معد  أقل لديه

 .)٣٨- ٣٦) زياد  نسبة أكبر الاستوا ية   ينيا و هدت  الأعمارن بعميع  الإصابة معد 
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 )٢٨) للشقيقة العالمي الانتشار( ٧) الشكل

 

 :العمر حسب الانتشار -٤-٢

  أعلى ولوحظ SDI.  را ح جميع في العمرية التخثيرات  من مماثلة أنماط لوحظت  عامن بشول

  أسوأ حدوث  جلى يشير مما العمرن تقدم مع  الخطر وانخفض  عامًان  14- 10  العمرية الفئة في ذطر

  عام بشول أعلى حدوث  معد  SDI من العالية المستويات  ذات  المناطأ أظهرت  .المراهقين لدى حالات ال

 العمر تخثيرات  في العنس اذتلاف على العرور تم.  الأذرى  SDI بمناطأ مقارنة العمرية الفئات  جميع في

 .)٣٨- ٣٦)  العالم مستوى  على
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 )٢٨) والجنس العمر حسب  الشقيقة انتشار( ٨) الشكل
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 :Pathophysiology الإمراضية الآلية: الثالث الفصل

  Introduction: مقدمة -١-٣

  السيالات  تنظيم في ذلل على يشتمل الدماغ في ا طرابًا النصفي الصداع يوون   أن المحتمل من

 للصداع المر ية الفيزيولوجيا  فهم يعتمد  أن يعب . (٣٩ Afferent (العصبية للمراكز الوارد  العصبية

  العمعمة في للألم المنتعة ىللبن Physiology الأعضا  وظا   وعلم Anatomy التشريح على  النصفي

  بشخن الحالية النظر وجهات تشير  .(٤٠)المركزي  العصبي العهاز  من الوارد  السيالة تعديل دراسة مع

 النواقل سيالة تعديل عن المسؤولة القشرية تحت  المنطقة في الدماغ في ا طرا   أنه النصفي الصداع

  جلى بالإ افة  ن(والهيستامين والسيروتونين  والدوبامين النورأدرينالين) aminergic الأمينية العصبية

  .والوطا  والمهاد   الدماغ جمع بنى من  يرها

 

 )٤٠) الأمينية العصبية  النواقل( ٩) الشكل
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  Genetics: الوراثي العامل -٢-٣

 .(٤١) له المر ية الفيزيولوجيا جوانب  أهم من واحد  النصفي الصداع في العينية العوامل تعتبر

  لاحقاً   يعانون  المين الأولى الدرجة من المر ى أقار   من العديد  عند  سريرياً اً  حوا  الوراثي الدور يبدو

  الحالات  من العديد  في وانتقاله النصفي للصداع الوراثي العامل عن  الإبلاغ تم. النصفي الصداع من أيضًا

 .جيعابي عا لي  تاريخ عن أبلغت  المنشور  الدراسات  من والعديد  الأطفا ن جلى ادبا  من

  الوراثية العوامل من لكل النسبية الأهمية من للتحقأ الكلاسيوية الطريقة هي  التوا م دراسات  تعتبر

 نفس من الكاذبة التوا م من حالة 667ب1  و حقيقي  تو م حالة 1013 دنماركية دراسة  ملت  .والبيئية

 وكان الكاذ   التو م مع  مقارنة الحقيقي التو م في بورير  أعلى النصفي الصداع معد  كان .(٤٢) العنس

  المحتملة الوراثة طريقة تحليل  الدراسات  من العديد  حاولت  وقد  (P <0.05 ). جحصا ياً  هاماً  الفرق  هما

 والدراسات  التوا م دراسات  من كل. متضاربة نتا ج  على الحصو  وتم النصفين الصداع عا لات  في

  عن ناجم العوامل متعدد  ا طرا   هو Aura نسمة  بدون  النصفي الصداع أن جلى تشير  الوبا ية المسحية

  الطفر  هي نسمة  مع النصفي الصداع في العينية الا طرابات  من .والبيئية الوراثية العوامل من مزيج

 Methyltetrahydrofolate هيدروالفولات   لرباعي المرجع الأنزيم عن  المسؤولة C677T العينية

Reductase  يرتب  .(٤٣) نسمة مع  النصفي الصداع مر ى  عند   مفرط بشول  عنها  التعبير يتم  والتي  

  السا د  يد العس ما ية الد  شرايينال اعتلا  CADASIL مرل النادر  الوراثية الحالات  في نسمةال وجود 

 Cerebral Autosomal Dominant البيضا  الماد  حرلالمترافأ مع احتشا ات تحت قشرية و 

Arteriopathy with Subcortical Infarcts and Leukoencephalopathy  في ذلل مع 

 patent بالقلب  البيضوية الرقبة بقا  تتضمن جنينية متلازمة مع ربماو  ن(٤٤)  البنيوية البروتينات 
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foramen ovale  (45.) الصداع مر ى عند  الزا د  الدما ية السوتة ذطر يععل الرأي هما مرل 

 . (46) اً مفاجئ ليس الشبا   النصفي

 

 CADASIL (44 ) متلازمة( ١٠) الشكل
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 Familial hemiplegic (FHM) الفالعي العا لي النصفي الصداع من٪ 50  من يقر   ما في

migraine   بشول السريري  الظاهري  النم  يرتب  لا   الباً  .(٤١) 19  بالصبغي طفرات  عن   الكش  تم  

٪  50 حوالي في يحدث  والمي المخيخي الرنح هو  الأ يع الاسترنا  ولكن المعروفةن الطفرات  مع ذا  

  بالصبغي المرتبطة  ير الحالات  من أي في يحدث  ولا ن19  الصبغي مع المرتبطة الحالات  من

  الصداع هعمات  تحريض  يتم  19  بالصبغي المرتبطة الحالات  أن حقيقة وهو أذر اذتلاف هنا   .١٩

 . )٤٧) سالرأ  في طفيفة بصدمة فيها

  من الكالسيوم بوابات   على  تؤثر التي الطفرات   هو 19 بالصبغي  للارتباط البيولوجي الأساس

 باسم ادن العين هما  يُعرف. CACNA1A (48) الكالسيوم قنا  جين عبر Cav2.1 (P / Q) النوع

FHM‑I   الفالعي  العا لي النصفي الصداع حالات  من٪ 50 حوالي عن مسؤولة فيه والطفر (FHM) 

  .الغلوتامات  جطلاق تعزيز  هي الطفر  همه نتا ج جحدى تكون  قد  .تحديدها تم التي

 الصداع  حالات  من% 20 حوالي عن  مسؤولاً  ليوون  ATP1A2 جين في الطفرات  تحديد   تم

 +Na+ /K لقنوات  ATP1A2 جين يرمز .FHM‑II  (49) ويسمى (FHM) الفالعي العا لي النصفي

ATPase   لشوارد  الكهروكيميا ي التدرا نقصان فيه الطفر  وتسبب Na+تعطيل  أو لتقليل يؤدي  مما ن  

 طفر  يوجد  كما. (٥٠) العصبية المشابك في الغلوتامات  تراكم جلى يؤدي والمي الغلوتاماتن ناقلة نشاط

SCN1A الفالعي العا لي النصفي الصداع حالات  بعض   في (FHM) وتسمى FHM‑III على  وتؤثر  

  .Nav1.1 النم  من الصوديوم بوابات 

  حيث  الشواردن في اعتلا  بسبب  يحدث  النصفي  الصداع أن جلى المعروفة السابقة الطفرات  تشير

   Cortical spreading depression  (CSD) المنتشر تربي  القشري موجة ال بسبب  النسمة تحدث 
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  المهادية النوى  بعض  في fos بروتين  عن التعبير زياد  الدراسات  أظهرت  ذلك جلى بالإ افة .(51)

(٥٢( . 

 

 ( 41) (FHM) الفالجي العائلي النصفي الصداع طفرات( ١١) الشكل

 

  Aura:النسمةآلية  -٣-٣

  أو بصرية كخعراب  يظهر  بؤري   عصبي ا طرا   أنها على  النصفي الصداع نسمة  تعريف يتم

.  بالعصبونات  مرتبطة أليته أن الوا ح ومن المر ىن من٪ 30 حوالي في ويشاهد .  حركية  أو حسية
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   Cortical spreading depression (CSD) المنتشرتربي  القشري موجة ال بسبب  النسمة تحدث 

(53) . 

 

 Cortical spreading depression المنتشر القشرية العصبونات استقطاب  نزع( ١٢) الشكل

(CSD)  (53) 

 

  الفعالية بد  مركز بخن يوحي مما البصرين المعا  على تؤثر بخنها البصرية النسمة وص  تم

  جلى تنتشر ثم البصرين المعا  مركز عند  العصبية الفعالية وتبدأ البصرين القشر هو للنسمة العصبية

 Cortical  spreading المنتشر تربي  القشري موجة الل جدًا مشابه وهما.  دقيقة/مم 3  بسرعة المحي 

depression (CSD)    ٥٥ب٥٤) الأرانب  عند(. 
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  وهما نoligemia المنتشر التروية نقصان قبل تحدث  البؤري  الدم تدفأ زياد  أن الدراسات  وجدت 

  الأرانب  عند  Cortical spreading depression (CSD) المنتشرتربي  القشري موجة الل مشابه

 أكسيد  ثنا ي فرط  لتخفي  الدما ية الوعا ية الاستعابة تحدث  المنتشر  التروية نقصان بعد  . (٥٥)

  تربي  القشري موجة ال مع النم  هما يتكرر أذرى  مر  . (٥٦) المر ى لدى hypercapnia الكربون 

  .الأرانب  عند  Cortical spreading depression (CSD) المنتشر

 

 )٥٥) الشقيقة مع الدم تدفق  تبدلات( ١٣) الشكل

 

موجة  ب للإصابة عر ة أكرر عام بشول الفئران جناث  أن للاهتمام مرير  حديرة دراسات  وجدت 

ن  (٥٧)  المكور الفئران مع  مقارنة Cortical spreading depression (CSD) المنتشرتربي  القشري ال

 البشرية الدراسات  بعض  وجدت . الإناث  لدى النصفي بالصداع الإصابة ذطر زياد  مع يتوافأ قد  ما وهو
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      Cortical spreading المنتشر ة التربي  القشري موج حدوث  بمنعه المعروف الكيتامين أن

depression (CSD)   ٥٨) المر ى لدى الطويلة النسمة يخف   أن يمون الحيوانات  عند( . 

 كون  وحو  الشقيقةن بقية حدوث  تحفز التي هي النسمة كانت  جذا ما  حو   قا ماً  العد  يزا  لا

  النسمة أن جلى صداع  بدون   النسمة ظاهر  سيما ولا البشر في الحالية الدراسات  تشير. مؤلمة النسمة

 .مؤلمة  ير لوحدها

 Cortical المنتشر تربي  القشري موجة ال لحدوث  مربطاً  Tonabersat مركب  يعتبر 

spreading depression (CSD)يمنع .النصفي الصداع في السريرية التعار   أكمل وقد  ن   

Tonabersat (SB-220453)   ا ATPase النيتريك أكسيد  وتطلاق (NO) عن الناجم CSD والمي 

  المعزولةن البشرية الدموية الأوعية تضيأ Tonabersat يسبب   لا .(٥٩) الدما ية الأوعية لتوسع يؤدي

 حدوث  تقليل في فعا  أنه ثبت  وقد ن CSD (60) عن  الناجمة الوعا ية القحفية  التخثيرات  يرب  ولكنه

 . )٦٢ب٦١) الألم نوبات  تخفيض  في  فعا   ير ولكنه النسمةن
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 Tonabersat  (60 ) عمل آلية( ١٤) الشكل

 

 القط  لدى CSD يرب   النصفي الصداع من للوقاية المستخدم التوبيرامات  أن للنظر اللافت  ومن

  بواسطة تنشيطها يتم  التي م التوا مرلث  العصب  ذلايا تفعيل  تربي   أيضاً  ويستطيع ن (٦٤ب٦٣)  والفئران

 مرلث  نوى   على مو عي تخثير  ذلا  من ليس التربي   هما  ولكن ن(٦٦ب٦٥) للألم المسببة الوارد  السيالة

  النسمة لمنع وذاصة الوقا ية الأدوية لتطوير مستقبلياً  هدفاً  CSD تربي  يوون  قد  وبالتالي ن(٦٦) التوا م

 .الأمد  طويلة  الشديد  النسمات  من يعانون  المين الأ خا   عند 
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  Sensitization:التحسس -٤-٣

يشوو  . النصفي الصداع أثنا  يحدث   Sensitizationالتحسس أ وا  من  ولاً  أن الوا ح من

 ىيسم  ما أو nonnoxious stimuli الضار    ير  المنبهات  عن  الناتج الألم من ىالمر  ثلري حوالي

Allodynia  (بالعاد   مؤلمة  ير منبهات  مع الألم) (٦٧).   العلوية الأطراف في الظاهر  همه وتحدث  

 Third-order الرالرة الدرجة من العصبية الخلايا مشاركة على يد  مما ن الألم لعهة والمقابلة المماثلة

Neurons  داذل تحدث    يةا مر الإادلية  أن ويؤكد  المهادية العصبية الخلايا تحسس  مرل الأقل على 

  الإطلاق مع محيطي موون  النصفي الصداع في لتحسسل يوون  قد  .(٦٨) المركزي  العصبي العهاز

 trigeminal التوا م مرلث  لعصبونات  الألم مستقبلات  تفعل بدورها والتية الالتهابي للوسا   المو عي

nociceptors (69) . وجود  أن للاهتمام المرير من و) Allodynia بالعاد  مؤلمة  ير منبهات  مع الألم )

 ).٧٠) السريرية التعار   في العلاا فعالية أو الحالة بنتيعة  يتنبخ  لا  يابه أو

  التوا م  مرلث  لعصبونات  الألم مستقبلات  ليتفع (DHE) هيدروأر وتامين  ثنا ي  يمنع 

trigeminal nociceptors (71)العهاز في المركزي  التحسس فرط يرب  أن أيضاً  له يمون كما ن 

 ).٧٢) المركزي  العصبي
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 )٦٧) Allodynia وظاهرة Sensitization التحسس( ١٥) الشكل

 

 Trigeminocervical الرقبية  والفروع   التوائم مثلث ركبم -٥-٣

Complex: 

  كل في Caudal Trigeminal Ganglion الميلية التوا م مرلث  لعقد  الكهربا ي التحفيز يؤدي

 calcitonin gene‑related peptide من كل جفراز وزياد  الدم تدفأ في  زياد  جلى والقط  البشر من

(CGRP) و substance P (73). عن الدم تدفأ زياد  جلى  التوا م مرلث  عقد   تحفيز يؤدي  القط  في  

 المرير ومن (VIP). للأوعية  الموسع الببتيد  أذرى  مر  يطلأ والميي الوجه للعصب  الصخري  الفرع طريأ
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  يساهم قد  وهما الخلفيةن وليس الأمامية الدما ية بالأوعية الغالب  في تتركز VIP الا مستقبلات  أن للاهتمام

 .الخلفية المناطأ في الأحيان من  كرير في النسمة ظهور في

  النصفي  الصداع من الصداع مرحلة في  CGRP مستوى  ارتفاع البشر عند  الدراسات  أظهرت 

  بخن القا ل الرأي  يدعم  مما المزمنن الانتيابي  النصفي الصداع و العنقودي الصداع وفي ن(٧٤) الشديد 

 قد  وبالتالي .(٧٦ب٧٥) الألم لحدوث   رورياً  ليس التوا م مرلث  تحفيز بعد  الدموية  الأوعية نظام تنشي 

 دوا  مرل الحاد  النصفي للصداع ومهمًا واعداً  علاجاً  CGRP مستقبلات  مضادات  تطوير  يوون 

telcagepant (77).  

 

 telcagepant (77) آلية( ١٦) الشكل
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  الاحتقان بسبب  السحايا تحريض  بعد   التوا م مرلث  نوا    في Fos بروتين نتم جنتاا كميات كبير  م ي

 العيب  تحفيز بعد  C2 و C1   الظهري  القرن  وفي  التوا م مرلث  نوا   في كما يحصل الأمر ذاته نالدموي 

-2 قياسات  باستخدام مماثلة بيانات  مع تتوافأ الأذير  النتا ج همه .(٧٨) والقرد  الق  في العلوي  السهمي

deoxyglucose  بروتين زياد  تؤدي أن المرجح من .(٧٩) العلوي  السهمي العيب  تحفيز بعد Fos جلى  

 .بالألم الشعور

  دالسابقة المناطأ نفس  تنشي  يسبب  C2 من فرع وهو الأكبر القمالي  العصب  تحفيز فإن وبالمرل

 يؤدي C1/2.  للفروع الظهري  والقرن  Caudal Trigeminal Ganglion الميلية التوا م مرلث  نوا   أي

  الأم تنبيه في كبير  زيادات  جلى دقا أ 5 لمد  الحيوانات  على التعار   في الأكبر القمالي العصب  تحفيز

  الأم تنبيه يؤدي ذلك من العوس وعلى  .(٨٠) ونص  ساعة ذلك من لأكرر  يستمر  أن يمون العافية

 حدوث  جلى البيانات  همه تشير . (٨١) القمالية العضلات  لتحفيز الأوس  السحا ي الشريان حو  العافية

  مستوى  على  التوا م مرلث  فروع ومن C1 C2 الرقبية  الفروع من الوارد  بالسيالة Convergence التقا 

 .Second-Order  (82 ) الرانية الدرجة من العصبونات 
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 Trigeminocervical Complex (80) الرقبية والفروع التوائم مثلث  مركب( ١٧) الشكل
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 مستقبلات  تنشي   أن ويبدو 1F  السيروتونين لمستقبلات  قوية منبهات   تعتبر التريبتان أدوية بعض 

5-HT1F  تخثيره عدم ر م للألم المحر ة النواقل العصبية الخلايا وتطلاق التوا م مرلث  نوا   تفعيل  يمنع  

  مشابهاً  يعتبر المي lasmiditan (COL-144) الحديرة الأدوية من .(٨٣)  الدموية الأوعية على

  تخثيراته عدم  ر م  عشوا ية تعربة في الحاد  النصفي للصداع فعا  مضاد  أنه وثبت  HT1F-5 لمستقبلات 

  العلاا التي تستهدف أليات  خنّ ب قا لفهوم الالم الدراسات  همه تعزز .(٨٥ب٨٤)  الدموية الأوعية على

 .الحاد  النصفي الصداع لعلاا  رورية ليست  الدموية الأوعية

 )٨٣) السيروتونين مستقبلات( ١٨) الشكل
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  Thalamus: المهاد -٦-٣

في  الخل البطني المهاد  منطقة في وذاصة المهاد  في للألم المحر ة السيالات  معالعة تحدث 

 intralaminar thalamus البيني المهاد  وفي نventroposteromedial (VPM) الأنسي 

  المستقبلات  تنشي   طريأ عن VPM منطقة في العصبية الخلايا همه عمل تعديل يمون (.86)

 المستقبل ألية ذلا  من البروبرانولو  استعما  عند  سريرية أهمية ذات  تكون   وربما   GABAAالمربطة

  أن أيضًا يمون HT-5 مستقبلات  ذلا  من التريبتان أدوية أن للنظر اللافت  ومن .b1  (87) الأدرينالي

  بشول المدروسة  ير  العمل أليات  من العديد  بوجود   يوحي  مما نVPM منطقة في العصبية الخلايا تمنع

 .الحاد  النصفي الصداع في التريبتان لأدوية  ادن حتى كامل

 الصداع في يحدث   الحاد  للألم المقابل العز  في المهاد  تفعيل أن البشري  التصوير دراسات  أكدت  

  الملتحمة احتقان مع الأمد  قصير العانب  أحادي الصداع) SUNCT وصداع العنقودين والصداع النصفين

  hemicrania contniua. المستمر الشقي والصداع (والدماع
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 )٨٦) المهاد  مناطق( ١٩) الشكل

 

 periaqueductal gray: المسال حول  الرمادية المادة -٧-٣

matter (PAG)  

  في العصبية الخلايا  تنشي  جلى الق  لدى العلوي  السهمي العيب  في الألم  مستقبلات  تحفيز يؤدي

  جلى بدوره PAG تنشي  يؤدي نperiaqueductal gray matter (PAG) المسا  حو  الرمادية الماد 
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  المقطعي التصوير دراسات  في بو وح PAG ا  تنشي  جظهار يتم .(٨٨)  م التوا مرلث  معقد  تربي 

 .للألم مضاداً  دوراً  PAG ا  تمتلك وربما النصفين الصداع مر ى عند  (PET) البوزيترون  بإصدار

  مسؤولاً  يوون  قد  م  التوا مرلث  معقد  على PAG لل السلبي التخثير هما أن الحديرة الدراسات  وجدت 

 .تنطيمه في با طرا    يصا    عندما  النصفي الصداع أعراب  بعض   عن

 

 periaqueductal gray matter (PAG)  المسال حول الرمادية المادة( ٢٠) الشكل

 

 Vascular and Neural: والعصبية الوعائية النظرية -٨-٣

Theory  

 العشريند القرن  لمعظم النصفي الصداع عن المسؤولة Vascular الوعا ية ادلية مفهوم سيطر

 النظرية همه فسرت  Wolff. بواسطة أفضل بشول تو يحه وتم Willis بواسطة مر  لأو  اقتراحه وتم



 د.غزوان حبوس /دراسة فعالية الميلاتونين في العلاج الوقائي للشقيقة بالمقارنة مع الأميتريبتيلين
 

  - 39 -   
 

  تم العشرين القرن  نهاية ومع. العمعمة في الدموية الأوعية تمدد  عن عبار  بخنه النصفي الصداع ألم سبب 

 . Gowers  (89) قبل من جيد  بشول Neural العصبية النظرية تو يح

  الفيزيولوجيا لشرح كافية فر ية اعتبارها يمون لا"  الدموية الأوعية فر ية " أن ادن الوا ح من

 (VIP) للأوعية الموسع المعوي  الببتيد  استخدام أن الدراسات  أظهرت  حيث  النصفين للصداع المر ية

  ليس لملك ن(٩٠) الإطلاق على  النصفي الصداع لحدوث  يؤدي لا ولكنه القحفية  الأوعية توسع يسبب 

  ن Nociceptors الألم  مستقبلات  تنشي  بسبب   الألم يحدث   بل الألمد عن المسؤو  هو الوعا ي التمدد 

 .)٩١) الألم لحدوث   رورية ولا كافية ليست  وهي مرافقة ثانوية  ظاهر  الأوعية  توسع اعتبار ويمون

  الأوعية قطر  هو  النصفي الصداع لتفسير الوعا ية النظرية تناقض   التي الأذرى  الأمور ومن

 عندما ولكن الدمويةد الأوعية تضيأ جلى يؤدي الإر وتامين  أن الر م فعلى. الصداع هعمة أثنا  الدموية

 وفي الصداعن بمرحلة  لها علاقة لا  الوعا ية التغيرات  أن تبين  الهعمة أثنا   كرب  عن  الأوعية فحص  تم

  .الصداع مرحلة ذلا  طبيعيًا يصبح  حتى أو الدم تدفأ ينخفض   أن يمون الواقع

  الناجم النصفي الصداع أن وتبين الدقةن عالي المغناطيسي بالرنين  الأوعية تصوير  استخدام مؤذرًا تم كما

 . )٩٢)  بالسحايا أو العمعمة داذل الأوعية قطر في مستمر تغيير أي دون  يحدث   ليسرين النترو  عن

  وأصبح الوعا يةن  ادلية وليس الصداع عن المسؤولة هي العصبية ادلية أن نستنتج سبأ مما

  .العصبية ادلية على يركز  مستقبلاً  العلاا تطوير

 فعالة علاجات  وهي نHT1B/1D-5  السيروتونين لمستقبلات  مشابهات  التريبتان أدوية تعتبر

  العصبية تخثيراتها اكتشاف لاحقاً   وتم القحفيةن للأوعية مقبضات  باعتبارها البداية في تطويرها وتم للغاية
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   Cortical spreading depression (CSD) المنتشر تربي  القشري موجة ال تربي   مرل المختلفة

 مرلث  نوا   تفعيل  ومنع  (VPM)ي الأنس الخلفي  البطني المهاد  منطقة  في العصبية الخلايا وتربي 

  المرتب  الببتيد  أن الدراسات  أحدث  تظهر. للألم  المحر ة النواقل العصبية الخلايا  جطلاق وتربي  التوا م

  مع الطبيعية لمستوياته ويعود  والشديد  الحاد  النصفي  الصداع في يرتفع (CGRP) الكالسيتونين بعين

  فعا  بشول الصداع علاا telcagepant و olcegepant مرل الأدوية بعض   استطاعت  كما. العلاا

 HT1F-5 لمستقبلات  المشابه lasmiditan  دوا  فإن وبالمرل. الدموية الأوعية على تخثيرات  وبدون 

  توسع أن تخكيداً   السابقة الأمرلة تعتبر  وبالتالي. للأوعية مقبض  تخثير أي من ذلوه ر م فعالاً  علاجاً  يعتبر

 .)٩١) الألم لحدوث   رورية  ولا كافية ليست  وهي مرافقة ثانوية ظاهر   هو  الأوعية
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 :Stages الشقيقة مراحل: الرابع الفصل

    Triggers:الشقيقة محرضات -4-1

  العوامل همه ومن الاستقلابيةن الا طرابات  مع النصفي للصداع المسببة  العوامل معظم ترتب 

  أثنا  ذاصة المبيض  هرمونات  جفراز في والتغيرات  النومن نم   في والتغييرات   الصيامن: للشقيقة المحر ة

  تعمل. النصفي الصداع جلى تؤدي  أن يمون حيث  الطقس وتغيرات  والكحو ن العسدين والتمرين الحيضن

  يتم. محفز  كعوامل ”premonitory factors“ "الأولية العوامل" تسمى العوامل من أذرى  معموعة أيضًا

  همه بعض  أن جلى يشير  مما المحفز ن العوامل همه  من قليل عدد  يعتمع عندما معينة عتبة جلى الوصو 

 . )٩٣) مشتركة مسارات   على تعمل المحفز  العوامل

  قاسم هي  الهرمونية التغيرات . اً محفز  عاملاً   فيزيولوجية أو نفسية  غوط أي اعتبار يمون 

  دالصداع انتشار من يزيد   أن يمون الأكسعة نقص   أن الدراسات  وجدت  كما . ( ٩٤)  رأذ محتمل استقلابي

  بالصداع  الإصابة من أعلى نسبة يظهرون  عالية   ارتفاعات  على  يعيشون   المين الأ خا   أن حيث 

 أن وجدت  والتي اً هندي  اً مريض 182 على  النصفي الصداع مسببات  عن دراسة ججرا  تم . (٩٥)  النصفي

  كعامل العاطفي الإجهاد  من المر ى هؤلا  معظم  عانى  محفز ن عوامل لديهم  المر ى من% 87.9

  المر ى من% 34.4 في موجود  المتعدد  المحفز  العوامل كانت . والإرهاق الصيام يليه ر يسين تحفيز

  بحساسية الهرمون  هما  ويرتب . الإناث  لدى النصفي بالصداع  الاستروجين هرمون  مستويات  ترتب  .(٩٦)

  ترتب  النصفي الصداع مسببات  أن جلى النتا ج همه تشير. المغميات  وتوازن  الأنسولينن  وتفراز الأنسولينن

  بمرابة لتكون  عنها الإبلاغ يتم  التي اً  يوع الأكرر الأطعمة  جن .(٩٧) التخكسدي والإجهاد  الطاقة باستقلا  
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  والقهو  والشاي والمقلية  الدهنية والأطعمة الألبان ومنتعات  والحمضيات  الشوكولاتة  هي  محفز  عوامل

  والمشروبات  والغلوتين والسورالوز الصوديوم أحادية والغلوتامات  الكافيين على تحتوي  التي والمشروبات 

 . )٩٧- ٩٣)  الملونات الغما ية الصنعيةو  الكحولية

 

 )٩٤) الشقيقة محرضات( ٢١) الشكل

 

  واستقلا   المحيطية الأنسعة في التخكسدي الإجهاد  مرل الاستقلابية الشموذات  اً أيض ترتب 

  الميتوكوندريا نشاط أن الدراسات  أظهرت . النصفي بالصداع  الميتوكوندريا وظا   واذتلا  العلوكوز
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 هيدروجين ونازعة السوسيناتن هيدروجيناز أنشطة  تنخفض . النصفي الصداع مر ى لدى ينخفض 

NADHالصداع مر ى لدى الدموية الصفا ح في الأمين أحادي وأكسيداز الحلقيةن  الأكسد  وتنزيمات  ن  

 وتم مؤكسد  ججهاد   هنا   يوون   عندما أكبر بشول  للميتوكوندريا النووي  الحمض  يتخثر  .(٩٨)  النصفي

  موذات  على  العرور تم.  النصفي للصداع المر ية الفيزيولوجيا في أيضًا الحالة همه عن  الإبلاغ

 .)٩٩) الدما ية السوتة مر ى في أيضًا الميتوكوندريا

  انتشار معد  لديهم Metabolic Syndrome الاستقلابية المتلازمة من يعانون  المين المر ى

 يقر   ما ويعاني النصفين الصداع مر ى لدى أعلى  الأنسولين مستويات  تكون . النصفي للصداع أعلى

  ونوبة الاستقلابية المتلازمة بين العلاقة جن .( ١٠٠)  الأنسولين مقاومة من المر ى من% 11.1 من

  يمون. جحصا ية دلالة ذات  علاقة وجود  لإثبات   الأدلة من مزيد  جلى تحتاا  و دتها النصفي الصداع

 الإ ار  عالية البيضا  الماد  بٱفات  يصابوا أن الأكسد   زياد  من يعانون   المين النصفي الصداع لمر ى

(WMHs) white-matter hyperintensities  . بالصداع  مريضًا 32  تقييم تم الدراسات  جحدى في  

   بمتلازمة مصابين مريضًا 18  كان النصفين الصداع معموعة في. الأصحا   من 17و  النصفي

WMHs  الفا أ الأكسيد  ديسموتاز مستويات  فحص  تم.  101)) منها يعانون  لا مريضًا 14و (SOD)ن  

  أن النتا ج كشفت  (MDA). المالونديالدهيد  مستويات  مع (CAT) والكاتلاز بيروكسيدازن  والعلوتاثيون 

  من يعانون  المين النصفي الصداع لمر ى المصل عينات  في ملحوظ بشول انخفضت  CAT مستويات 

WMH  من يعانون   لا المين المر ى أو الضواب   مع مقارنة WMH (101).  

  العليووجين من القليل تخزين  يتم حيث  للطاقة ر يسي كمصدر العلوكوز على  الإنسان دماغ يعتمد 

 والصداع الدم في السور نقص   بين العلاقة.  الدم في السور لنقص  الدماغ يعرب  قد  مما الدماغ في
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 وجود  جلى الحالات  أعراب  في التشابه يشير كما.  الزمان من قرن  من يقر    ما منم  معروفة النصفي

  و حو   والرجفةن والتعبن الدمن  غ  وانخفاب  والقدمينن اليدين برود  مرل الأعراب .  بينهما ارتباط

  همه كل. النصفي والصداع الدم في السور نقص  مر ى من كل في  ا عة الكلام وتداذل العلدن

 الودي العهاز لتنشي  نتيعة الكاتيوولامينات  يطلأ المي الدماغ في العلوكوز نقص   عن ناتعة  الأعراب 

(١٠٢(. 

 مؤلم  ير  ذفي  منبه مع العلدي والألم العلدية الحساسية فرط ظاهر  عن  الإبلاغ تم 

Allodynia  الصداع في أكرر حدوثه نسبة  وتكون  النصفين الصداع من يعانون   المين المر ى بعض  في  

  من مؤلم جحساس جلى يؤدي مما العلد  في للألم ةالمسبب العتبة انخفاب  في  يتعلى.  المزمن النصفي

 .المؤلمة  ير المحفزات 

 الصداع مع  المؤلم  ير  بالمنبه العلدي الألم ارتباط أظهرت  متعدد  دراسات  أن من الر م على

  في المزمن النصفي الصداع معايير في بعد   جدراجه يتم لم أنه جلا التحديدن وجه على  المزمن النصفي

 .( 103)  (ICHD-III Beta) الصداع لا طرابات  الدولي للتصني  الرالث  الإصدار

  تنظيم في  المشاركة الإنزيمات  من معموعة  هي (MMPs) المعدنية البروتيناز مصفوفة جن

 بعض   أن عن اً مؤذر  الإبلاغ تم.  والالتها   والتمايز الخلوي  النمو مرل المتعدد  الخلوية الوظا  

MMPs   النسمة وجود  عن النظر بغض  النصفي بالصداع ترتب  Aura.  حالات  في ذلكن جلى بالإ افة 

  الدور يرتب  .(١٠٤)  اً أيض الاستقلابية بالا طرابات  اً ارتباط  MMPs عوست  همه  النصفي الصداع

 همه  حساسية وزياد   المحيطية الألم مستقبلات  على  بتخثيرها النصفي الصداع في MMPs لا المقترح

 . )١٠٥) الالتهابية للوسا   المستقبلات 
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  Phases: الشقيقة مراحل -4-2

 : Premonitory Phaseالأولية المرحلة- ١-٢-4

  72 بحوالي  الصداع مرحلة الأعراب  تسبأ . النموذجي النصفي الصداع قبل المرحلة همه تبدأ

  في جهمالها تم أنها جلا عديد ن لسنوات  الأدبيات  في جدراجها تم قد  الأعراب  همه  أن من الر م على.  ساعة

 والتعبن المزاان وتقلب  الطعامن تناو  في الشديد  والر بة التهيجن الأعراب  وتشمل. الحالات  معظم

 الصداعن مرحلة أثنا  وحتى النسمة ذلا  الأعراب  همه  تستمر  .(١٠٦) الصوت  ورها   الرقبةن وتيبس

  منطقة في الدم تدفأ زياد  عن  التصويرية الدراسات  أفادت . المهاد  وتحت  المهاد  مع الارتباط جلى وتشير

  نوبة من المبور  المراحل في المهاد  تحت  ما  منطقة دور جلى يشير مما الدماغن في المهاد  تحت  ما

 حدوث  جلى النوم من الحرمان أو الساطع الضو  أو العوع يؤدي  أن يمون .(١٠٦)  النصفي الصداع

  تختل  المسببة العوامل أوصاف أن بالمكر والعدير النصفين بالصداع المصابين لدى النصفي الصداع

  فيما المر ى لدى الخاطئة المفاهيم بسبب  تكون  قد  والتي الاستبيان واستطلاعات  السريرية الدراسات  بين

 . )١٠٧) النصفي الصداع بنوبات  وارتباطها المسببة بالعوامل  يتعلأ

 

 

  Aura: النسمة رحلةم- 2-٢-4
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  عابر  موجة  وتنشا  القشر استقطا   جزالة .النصفي الصداع مر ى ثلث  لدى المرحلة همه تظهر

  تربي  القشري موجة ال باسم  أيضًا تُعرف والتي  النسمةن بمرحلة المرتبطة الر يسية المر ية ادليات  هي

  هي  ادلية همه  أن الباحرون  أظهر وقد  .cortical spreading depression (CSD) (108) المنتشر

 الدور جلى البصري  القشر في الشبوي الانتشار يشير.  النسمة مرحلة ورا  الر يسي المساهم العامل

  تدعمها كما النسمةن لمرحلة الر يسية المميز   السمة هي همه. النصفي الصداع في CSD لا المحتمل

 .)١١٠ب١٠٩) التصوير دراسات 

 

  Headache Phase: الصداع مرحلة- 3-٢-4 

  تفسير يمون .(١١١) الدرجة  ديد  جلى متوس   العانب  وأحادي نابض  بخلم الصداع مرحلة تتميز 

  المرتب  الببتيد  مرل  التهابات  وسطا  التوا م مرلث  عقد   تطلأ حيث  العصبية  النظرية ذلا   من الألم هما

  العصبية الألياف تتشابك (VIP). للأوعية المرب  والببتيد ن   P والماد  ن(CGRP) الكالسيتونين بعينات 

    الفروع تعصبها التي الرقبة وعضلات  العلد  من الوارد  العصبية والألياف التوا م  مرلث  عقد  من الوارد 

c1 c2  الرانية الدرجة عصبونات  مع Second-Order الرقبية والعمور التوا م مرلث  مركب  في 

(TCC) trigeminal cervical complex الصاعد  الألياف تحمل. العلوي  الرقبة ألم يفسر  ما وهو 

  المهادية وتحت  المهادية العصبية العقد  بنوى  المرور بعد  متعدد  قشرية مناطأ جلى ج ارات  TCC من

 ).١١٢)  بالألم الإحساس جلى يؤدي  مما والقاعدية

 Postdromal Phase:  الصداع بعد ما  مرحلة- 4-٢-4
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 بعض  في  فهي ذلك ومع. الغالب  في تعاهلها  ويتم الأدبيات  في دراسة الأقل هي المرحلة همه

  التعب  مرل أعراب  عن المر ى يبلغ قد .  المرب  لنفس استمرار أو المرب  من متميز  مرحلة الأحيان

  لمرحلة المحتمل التفسير يوون  قد .  الشهية وانخفاب  التركيز وصعوبة المزاا  وتغيرات  العضلات  و ع 

  الألم محفزات  معالعة وبعد  أثنا  البيني والدماغ الدماغ لعمع المستمر التنشي  هو الصداع بعد  ما

(١١٣(. 

 

 )١١٠) الشقيقة مراحل( ٢٢) الشكل
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  :Diagnosis التشخيص:  الخامس الفصل

  Introduction: مقدمة -5-1

 : للصداع الدولية  الجمعية معايير- ١-5-1

 الدولية الصداع جمعية قبل من النصفي الصداع لتشخيص  التوجيهية المبادئ صيا ة تمت 

  أو نسمة مع للشقيقة التشخيص  معايير في اذتلاف هنا . أدناه التالي العدو  في تلخيصها  وتم ن(١١١)

  مع الصداع تفاقم أو اً  ديد  اً ألم أو اً أحادي اً موقع أو اً نابض  صداعاً  جما الشقيقة ميزات  تتضمن.   نسمة بدون 

 .(١١١) الضو  رها   أو الصوت  ورها    والغريان القي  المظاهر همه ويصاحب .  الروتينية الأنشطة

  التشخيصية السمات  تشمل .  أذرى  أمراب  جلى والصداع الأعراب  تعزى  أن ينبغي  لا أنه بالمكر والعدير

  على  نوبتان بينها من  صداعن حالات  ذمسة عن يقل  لا ما نموذجية  بنسمة  المصحو   النصفي للصداع

. النسمة من دقيقة  60 ذلا  يحدث  أو الصداع يبدأ  أن يعب .  بنسمة  مصحوبتين تكونا أن يعب  الأقل

  أن ويعب . متعانسة أو  أحادية حسية بصرية أعراب  أو عووس  كلام عسر  من النسمة تتكون  أن يعب 

  60  جلى 5 من عرب   كل مد  تتراوح حيث  الوقتن مع تدريعياً  يزداد  الأقل على واحد  عرب   هنا  يوون 

 . )١١١) دقيقة
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 )١١١) الشقيقة معايير( ٢٣) الشكل

 

 Pattern:   النمط تمييز- 5-1-2

 الصداع أمراب  جما الأنماط تتضمن.  الصداع نشو  لكيفية تقييمًا الأنماط  على التعرف يتطلب 

  الأو  على يُطلأ. يزو   ولا يبدأ المي المفاجئ الصداع أو النوباتن تكرار في  زياد  مع اً مسبق الموجود 

  المهم ومن . (١١٥ب١١٤) المستمر اليومي  بالصداع الأذير ويُعرف المتحو ن النصفي الصداع اسم
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  الظاهري  النم  جنشا   يعد . ورا ها الكامن السبب  على الضو  تسل  لأنها  الأنماط همه على التعرف

 .الناجح للعلاا وكملك الدقيأ للتشخيص  اً حيوي اً أمر  الصحيح

 

   Phase:  النصفي الصداع مرحلة على التعرف- 5-1-3 

 الرجا  من%  10 منه يعاني والمي النصفي الصداع هو المتكرر للصداع  يوعًا الأكرر السبب  

  عن تنعم ما عاد ً  النوبات  أن جلا النصفي للصداع  وراثي أساس وجود  من الر م على.  النسا  من% 20و

 الصداع مر ى من % 30 حوالي يعاني.  وا ح سبب  دون  أحيانًا وتظهر داذلية أو ذارجية محفزات 

  فقدان عن  الناتعة العميا   البقع) السلبية الظواهر مرل مر ياتن من النسمة تتكون .   النسمة من النصفي

(.  المتحركة أو المتوسعة المتعرجة الأنماط ن مالعوا  الضو ن من ومضات ) الإيعابية  الظواهر أو( الرؤية

  والشفتين المراعين  على تحدث  حسية نسمة باعتباره  التنميل أو الوذز من أيضًا الأفراد  من العديد  يعاني

اً  تقريب  ساعة 48 لمد  الأفراد  من% 20-10 بنسبة  الأولية الأعراب  ملاحظة  تتم. واليدين والوجه واللسان

  تم. المتكرر والتبو  والتعبن الرقبةن وتيبس التراؤ ن زياد  الأعراب  همه  تشمل . (١١٦) النوبة قبل

  مرحلة من الحالات  معظم تعاني كما  .(١١٧)  الأولية المرحلة ذلا  الدماغ في النشطة المناطأ تحديد 

  والتعب  والغريان المستمر الخفي  والصداع الرأس في بودمة الشعور ذلك في بما الصدمةن بعد  ما

 (. ١١٦) والحركة والضو  والضو ا  للرا حة والحساسية
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  Types: الشقيقة  نواعأ -5-2

  migraine without aura: نسمة بدون  النصفي الصداع -١-5-2

  ٧٢- ٤ ذلا  صداع نوبات   ٥ وتتضمن ن common migraine الشا عة  الشقيقة أيضاً  تسمى

.   الروتينية الأنشطة  مع الصداع تفاقم أو اً  ديد  اً ألم أو اً أحادي اً موقع أو اً نابض صداعا جما وتحقأ ساعةن

  لا  أنه بالمكر والعدير ن(١١١) الضو  رها   أو الصوت  ورها   والغريان القي  المظاهر همه ويصاحب 

 . )١١٨٫١١٩)  أذرى  أمراب  جلى والصداع الأعراب  تعزى   أن ينبغي

 

 )١١٨) نسمة بدون  النصفي الصداع( ٢٤) الشكل
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  migraine with aura: نسمة مع  النصفي الصداع -5-2-2

  نموذجية بنسمة المصحوبة الشقيقة ميزات  تتضمنو  classic migraine التقليدية الشقيقة تسمى

  يعب . بنسمة  مصحوبتين تكونا  أن يعب  الأقل على نوبتان بينها من صداعن حالات  ذمسة عن يقل لا ما

  أو عووس كلام عسر  من النسمة تتكون  أن يعب . النسمة من دقيقة 60 ذلا  يحدث   أو الصداع يبدأ أن

 تدريعياً  يزداد  الأقل  على واحد  عرب  هنا  يوون  أن ويعب . متعانسة أو أحادية حسية بصرية أعراب 

  .)١١١) دقيقة 60  جلى 5 من عرب  كل  مد  تتراوح حيث  الوقتن مع

 

 )١١٨) البصرية النسمة( ٢٥) الشكل
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  Menstrual migraine: الشهرية الدورة أثناء  النصفي الصداع -5-2-3

  3 لمد  ويستمر الشهرية الدور  بد  من يومين  قبل عاد ً  يحدث . الشهرية بالدور  الصداع هما  يرتب 

  الشهرن من أذرى  أوقات  في النصفي الصداع من أذرى  أنواع من أيضًا يضات المر  عانيت قد .  بعدها  أيام

 . )١١٨٫١١٩) نسمة بدون  يوون  ما عاد   الحيض  فتر  أثنا  النصفي الصداع ولكن

 

 Silent migraine:  الصامت النصفي الصداع -5-2-4

  يعاني  acephalgic migraine. ألم بدون   النصفي الصداع باسم  أيضًا النوع هما يُعرف 

  من النوع لهما الر يسية  العلامة هي النسمة  تكون  ما عاد . صداع دون  النسمة  أعراب  من المر ى

  ما وعاد .  الأذرى  النصفي الصداع وأعراب  الغريان من اً أيض المر ى يعاني قد  ولكن النصفين الصداع

 .)١١٨٫١١٩) فق  دقيقة 30- 20  حوالي تستمر

 

 Vestibular migraine:  الدهليزي  النصفي الصداع- 5-2-5

 يحدث .  صداع بدون  أو مع والقي ن والغريانن والدوارن التوازنن في مشاكل  من المر ى يعاني 

 . )١١٨٫١١٩ motion sickness (الحركة دوار من تاريخ لديهم المين الأ خا   عند   عاد ً  النوع هما
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 )١١٩) الدهليزي  النصفي الصداع( ٢٦) الشكل

 

  Abdominal migraine: البطني النصفي الصداع -5-2-6

  هما يحدث .  والإقيا  والغريان المعد  في  اً ألام ويسبب . النوع هما عن  الكرير الخبرا  يعرف لا 

 .)١١٨٫١١٩) الوقت  بمرور كلاسيوي نصفي صداع جلى يتحو  وقد  الأطفا  عند اً   الب
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 Hemiplegic migraine:   الفالجي النصفي الصداع -5-2-7

.   العسم جانبي  أحد  في الضع  أو( النصفي الشلل) الشلل من قصير  فتر  من المر ى يعاني 

  اً أيض الأعراب  همه  تكون  أن يمون.  الرؤية في تغيرات  أو الدوار أو بالخدر اً أيض المر ى يشعر قد 

 . )١١٨٫١١٩) الفور  على   رورية الطبية المساعد   فإن لما دما يةن بسوتة الإصابة على علامات 

 

 )١١٨) الفالجي النصفي الصداع( ٢٧) الشكل
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 Ocular migraine:   العيني النصفي الصداع -5-2-8

  جز ي بشول  قصير  لمد  الرؤية فقدان في ويتسبب . الشبوي النصفي  بالصداعاً أيض هما ويُعرف 

 المساعد . الرأس بقية جلى ينتشر قد  والمي العين ذل  ذفي  ألم جلى بالإ افة واحد ن عين في كلي أو

 . )١١٨٫١١٩)  الرؤية في مستمر  تغيرات  أي المريض  لدى كان جذا الفور على   رورية الطبية

 

 )١١٩)  العيني النصفي الصداع( ٢٨) الشكل
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 Migraine with:  الدماغ جذع نسمة مع  النصفي الصداع -5-2-9

brainstem aura 

  من الخلفي العز  على  الألم يؤثر قد .  الصداع قبل التوازن  فقدان أو الدوار يحدث  أن يمون

 الأذنينن في وطنين التحدثن في صعوبة تصاحبها أن ويمون فعخ  الأعراب  همه تبدأ ما عاد .  الرأس

.  الشابات  النسا  على ر يسي  بشول  ويؤثر الهرمونية بالتغيرات   النصفي الصداع من النوع هما يرتب . وتقيا 

 . )١١٨٫١١٩) الفور على   الطبيب  قبل من فحصها جلى تحتاا الأعراب  همه

 

 )١١٨) الدماغ جذع نسمة مع النصفي الصداع( ٢٩) الشكل
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 Status migrainosus:  المستمر النصفي الصداع- 5-2-10

  والغريان الألم يوون . ساعة 72  من لأكرر النصفي الصداع من الشديد  النوع هما يستمر أن يمون

 الأدوية تسببها  أن يمون الأحيان بعض  في.  المستشفى جلى للمها   يحتاا قد  المريض  أن لدرجة  ديدين

).١١٨٫١١٩) الأدوية سحب  أو

 

 )١١٩) المستمر النصفي الصداع( ٣٠) الشكل
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 Ophthalmoplegic migraine:  العين بشلل المرتبط النصفي الصداع- 5-2-1١

  لأن طار ة  طبية  حالة تعتبر.  بها المحيطة العضلات   لل ذلك في بما  العين حو  الألم يسبب 

.  الدموية الأوعية تمدد  عن  أو العين ذل  الأعصا   على الضغ  عن اً أيض تنتج أن يمون  الأعراب 

 . )١١٨٫١١٩) الرؤية  في أذرى  تغيرات  أو المزدوجة الرؤية أو العفن تدلي  الأذرى  الأعراب  تشمل

 

 Chronic migraine:  المزمن النصفي الصداع -5-2-12

  فق  هؤلا  ثلث  حوالي لكن دذرن وقت  من النصفي بالصداع الأمريويين من% 12 حوالي يصا  

  من لأكرر  النصفي الصداع استمرار يعني المزمن النصفي الصداع. المزمن  النصفي الصداع من يعانون 

 :مرل النصفي الصداع سمات  لها الأيام تلك من وثمانية  الشهرن في اً يوم  15

 الشديد  جلى المتوسطة الرأس ألام 

 )كليهما أو أحدهما) الرأس جانب  على الألم 

 الألم  في ذفقان أو نبضات  

 المريض  تحر  عند  اً سو  الألم يزداد  

 القي   أو الغريان 

 . )١١٨٫١١٩) والصوت  للضو  حساسية 
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 )١١٨) المزمن النصفي الصداع( ٣١) الشكل
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 )١١٩) النادرة النصفي الصداع  أنواع( ٣٢) الشكل
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 Clinical History:  السريرية القصة -5-3

  لشرح اً كافي  اً وقت الأفراد  منح يعب .  للمرب  ومفصلاً  اً دقيق اً تاريخ التشخيص  عملية تتطلب  

  ججرا  ينبغي ذلكن على علاو . الهادفة الأسئلة ذلا  من التو يح تقديم ويعب  الأعراب  ووص 

  الفحص  ججرا  يمون.  النصفي للصداع الفرد  ميل تفاقم جلى تؤدي التي الأمراب  لتحديد  البدني الفحص 

.  الدموية والأوعية والقلب  العصبي الفحص  مع جنب  جلى جنبًا والرأس الرقبة وجس العين قعر وتنظير

  أو اً عر ي  كان سوا   الصداع وطبيعة الصداعن ونهاية وبداية الألمن نم  تسعيل جلى الفحص  أسئلة تهدف

  تسعيل يعب . و دته وموقعه الألم طبيعة من التخكد  ويتم. محتملة جثار  عوامل  وأي الهعمةن ومد  مستمرًان

 الرقبةن تصلب  الدوارن التبو ن التعبن التراؤ ن زياد : المرا  سبيل على للصداع  المصاحبة الأعراب 

  أو العينن دماع أو  الملتحمةن احتقان مرل الأعرابن تسعيل  أيضًا يعب .  بصرية   أو حسية ا طرابات 

  أو الحمىن أو التعرقن أو التهيجن أو العفنن وذمة  أو الرقبةن تصلب   أو الأن ن احتقان أو العفونن انسدا 

  معرفة ضاً أي المهم من. الرانوية أو الأولية الصداع لأنواع اً أساس  تشول أن يمون والتي العلدي الطفح

  المستخدمة بالأدوية قا مة تسعيل يعب . الصداع بد  وبعد  قبل تناوله تم المي للعلاا التفصيلي التاريخ

  العلاا عن البحث  يتم.  دوا  أي تناو  عن التوق  أسبا   ومناقشة العرعاتن ذلك في بما  سابقاًن

  أو النوم مشاكل أو للاكتئا   طبي تاريخ أي تسعيل يتم.  المعلومات  همه على  بنا ً  البديل أو التكميلي

 .القلأ

  الاجتماعين والو ع أذرىن لحالات  الحالية والأدوية الحساسيةن سوابأ السعل يتضمن أن يعب 

  البطن ألام تاريخ  في النظر ينبغي.  والكحو  الكافيين واستهلا  والمهنةن والتدذينن العا لةن وتاريخ

 . )١٢٠) الحركة دوار أو الكحو  صداع حدوث  جلى والميل المتكرر ن
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 Investigations:  الاستقصاءات -5-4

 :مقدمة -١-5-4

  النصفي الصداع تشخيص  يتم.  النصفي الصداع لتشخيص  مطلوبة محدد  استقصا ات  توجد  لا 

  لاستبعاد  الدم واذتبارات  التصوير تقنيات  ججرا  يمون ذلك ومع نالسريرية القصة طريأ عن ر يسي بشول

  من العديد  عن يوش  أن يمون السريري  الفحص  أن من الر م على.  للصداع الأذرى  المحتملة الأسبا  

 والتصوير (CT) المحوسب  المقطعي التصوير استخدام يمون  أنه جلا العصبيةن والتشخيصات  التشوهات 

 .للتخكيد  (MRI) المغناطيسي بالرنين

 

 CT: المقطعي التصوير -5-4-2

. النصفي الصداع من يعانون   المين المر ى على المحوسب  المقطعي التصوير دراسات  أجريت 

 أبرزت . النصفي الصداع حالات  من معينة نسبة في  موذات  وجود  على الضو   الدراسات  سلطت  وقد 

 واحتشا ات  مريضينن في glioma دبقي ورم  وجود  اً  خص 94 على أجريت  التي الدراسات  جحدى

  في periventricular edema البطينات  حو   ووذمة مر ىن ستة في cerebral infarcts دما ية

 focal atrophy ياً بؤر  اً  مور  حالة 53  من 25 أظهرت  أذرىن دراسة وفي .(١٢٢ب١٢١) مر ى ستة

  المشيمية الضفير   ورم اكتشاف تم .(١٢٣) أذرى  وتشوهات  generalized atrophy اً معمم اً و مور 

  تم.  النصفي الصداع حالات  من حالة 453 من  واحد  في choroid plexus papilloma الحليمي

 low-density الكرافة منخفضة المناطأ ووجود  Ventricular enlargement البطين تضخم تحديد 
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areas  الدراسات  بعض  في  أيضًا لوحظ وقد  .(١٢٤)  المستشفى جلى جدذالها يتم  التي الحالات  في 

  منتشر  وأورام subarachnoid hemorrhage العنكبوت  تحت   ونزيف Acute infarction حاد  احتشا 

 subdural hematomaالعافية  تحت  دموي  وورم hydrocephalus الرأس واستسقا  أولية وأورام

  يتم  التي التشوهات  تشمل  .(١٢٦) السن كبار لدى كبير بشول  اً منتشر  البؤري  الضمور يعد ).  ١٢٥(

 calcifications in القاعدية العقد  في والتكلسات  البؤري  والضمور التروية نقص  متكرر بشول  ملاحظتها

basal ganglia    ١٢٧)  الشيخوذة الضمور يعوس  ما عاد .  البطين وتضخم( . 

 

 )١٢٦) البؤري  الضمور( ٣٣) الشكل
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 )١٢٦) القاعدية  العقد تكلسات( ٣٤) الشكل

 

 )١٢٥) اتالبطين تضخم( ٣٥) الشكل
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  MRI: المغناطيسي  بالرنين  التصوير -5-4-3

 كانت  التي  البيضا  الماد  أفات  على الضو  المغناطيسي بالرنين التصوير دراسات  سلطت 

جن  . النصفي الصداع من يعانون   المين للمر ى الفردية السوانية والتركيبة السريرية بالمظاهر  مرتبطة

  أعلى انتشار معد  لديهم السوري  مرب  أو الدم  غ   ارتفاع أو القلب  أمراب  من يعانون  المين المر ى

  بشول  متكرر  بؤر لديهم نسمة مع الشقيقة من يعانون   المين المر ى . (١٢٨)  البيضا  الماد  لتشوهات 

  وتشمل  .(١٢٩)  نسمة  بدون  الشقيقة من يعانون   المين بالمر ى مقارنة البيضا  الماد  في ملحوظ

  الصداع من يعانون  المين المر ىكما أن .  والقشرية العدارية الأمامية المناطأ  مور المشاهد  الصور

  على  اً أيض تظهر.  الصداع من يعانون   لا المين الأفراد  من تواتراً  أكرر العمعمة داذل تشوهات  لديهم

  جلى بالإ افة ن(١٣٠) البيضا  الماد  في أفات  النصفي بالصداع  المصابين اً سن الأصغر الأفراد  بعض 

 petrous apex الصخر  بمرو  كوليسترو   وكيسات  ن(١٣١) قشرية تشوهات  الدراسات  أظهرت  ذلك

cholesterol cysts  (132)سحا ية وأورام ن meningiomas  (133) الصداع مر ى بعض  لدى 

  بقع  وعن النخامية الغد  في تشوهات   عن  أيضاً  المغناطيسي بالرنين التصوير دراسات  كشفت . النصفي

  WMHs White matter hyperintensities .البيضا  بالماد  الكرافة عالية
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 )١٣٢) الصخرة بذروة الكوليسترولية الكيسات( ٣٦) الشكل
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 )١٣٣) السحائية الأورام( ٣٧) الشكل
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 :Treatment العلاج:  السادس الفصل

 :قدمةم -6-1

  .(١٣٤) النصفي الصداع نوبة ومد   دته تقليل هو النصفي الصداع علاا من الر يسي الهدف

  مع عليه  السيطز  وتعزيز الأدوية استخدام من والحد  الأدا ن على القدر  استعاد  الأذرى  الأهداف وتشمل

 . )١٣٥)  منها الأدنى الحد  أو جانبية أثار وجود  عدم

  التريبتان وأدوية ن(١٣٧ب١٣٦)  الأسيتامينوفين النصفي للصداع الحالية العلاجات  تشمل

 ن(١٣٩ب١٣٨( ) وزولميتريبتان  ناراتريبتان فروفاتريبتانن ألموتريبتانن ريزاتريبتانن جليتريبتانن سوماتريبتانن)

 أسيتيل حمض  الصوديومن نابروكسين) (NSAIDs) الستيرويدية  ير للالتهابات  المضاد  الأدوية

  هيدروأر وتامين  ثنا ي  ن(١٤٣-١٤٠( )البوتاسيوم وديولوفينا  جيبوبروفينن ن  (ASA) الساليسيليك

  تشمل التي المركبة الأدوية  ن(١٤٥( )والكافيين أسيتامينوفينن  ن (ASAالأفيونية  ير المسونات  ن(١٤٤)

 كلوربرومازينن) الإقيا  ومضادات ( ١٤٦) اً مع  والتريبتان الستيرو يدية  ير الالتها   مضادات 

  وترامادو  بوتورفانو  أسيتامينوفينن مرل أدوية تظهر(. ١٤٩-١٤٧)( بروكلوربيرازين  و ميتوكلوبراميد 

  باستخدامها يوصى  وبالتالي فوا دهان تفوق  الطويل المدى على مساو ها فإن ذلكن ومع الفعاليةد بعض 

  من الأفيونية المواد  تقلل  أن يمون. جدمانها ذطر بسبب  الأفيونية المواد  تعنب   وينبغي(. ١٥٠) أقل بشول

 . )١٥٢ب١٥١) للأدوية التحسس وتعزز  التريبتان أدوية فعالية

 مر ى  جدار  يمون حين في وقا ين  علاا  جلى اً دا م المزمن النصفي الصداع مر ى يحتاا

. الفعالة الحاد  الهعمات  علاا ذلا  من الأعراب  تواتر  انخفاب  من يعانون  المين النصفي الصداع
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 حيث  الأوروبين الاتحاد  في المزمن النصفي الصداع لعلاا A الأونابوتولينومتوكسين على الموافقة تمت 

  لتقليل CGRP مستقبلات  مضادات  عن الإبلاغ تم  .(١٥٣) جيطاليا مرل دو  في الاستخدام قيد  كان

  استخدام في الإفراط عن  الناجمة أهمية الأكرر المخاطر في النظر ينبغي  .(١٥٤) النصفي الصداع تكرار

  .النصفي الصداع أدوية

  والتي طبيةن وصفة  تستلزم لا  التي الأدوية يشمل  النصفي الصداع لعلاا الر يسية الموونات  أحد 

  مرل الأدوية تشول.  النصفي الصداع من يعانون  المين الأ خا   لمعظم الأو  الخ  علاا تعتبر

  همه. النصفي الصداع  نوبة لعلاا الأو  الخ  والأسبرين والأسيتامينوفين والإيبوبروفين النابروكسين

  العالية والفعالية المنخفضة  التكلفة جلى بالإ افة مناسبن تناو  وطريأ أقل جانبية  أثار لها الأدوية

(١٥٥(. 
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 )١٣٥)  الشقيقة أدوية بعض( ٣٨) الشكل
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  :الأسيتامينوفين -6-2 

  يخف  للحرار  وذافض  أفيوني  ير مسون وهو. الباراسيتامو  هو للأسيتامينوفين  الشا ع الاسم

 العمل ألية.  النصفي الصداع من والمتوسطة الخفيفة الأ وا  لعلاا استخدامه يتم.  الحمى ويعالج الألم

 الحلقية الأكسد  جنزيمات  تربي   طريأ عن الأسيتامينوفين يعمل  أن المتوقع من  ولكن ناً تمام  مفهومة ليست 

(COX) الاستعابة في التوس   في اً هام اً دور  ات لاندين البروستا تلعب   حيث  لاندينات  البروستا  ترب  التي  

  .(١٥٦) المركزي  العصبي العهاز في اً حصري COX مسار الأسيتامينوفين يرب  .  كبير بشول  الالتهابية

  وفرط الشديد  الكبد  أمراب  تعتبر.  والإمسا  والحوة والغريان والإقيا  والصداع الأرق  هي العانبية ادثار

 .الاستعما  موانع من  للأسيتامينوفين الحساسية

 

 :الستيروئيدية  غير الالتهاب مضادات- 6-3  

 :النابروكسين -6-3-1

 ملح  ول على الدوا  يتوفر(. ١٥٧) والحمى والألم الالتها   لعلاا  النابروكسين يستخدم 

  النابروكسين استخدام ويفضل.  الهضمي العهاز طريأ عن  بسرعة  امتصاصه  يتم.  حر وحمض  صوديوم

  عمر.  ساعة 12- 8  لمد  ويستمر الاستهلا  من واحد  ساعة ذلا  تخثيره الدوا  يظهر.  للألم كمسون

  والدوذةن الصداعن هي  العانبية ادثار. يبوبروفينالإ من بورير أطو  وهو ساعةن 15 هو للدوا  النص 

  بالنابروكسين العلاا يستخدم(.  ١٥٨) المعد  وقرحة الهضمي العهاز ونزيف  والكدماتن المعد ن وحرقة
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  الالتها   لمضادات  الحساسية فرط النابروكسين استخدام موانعتشمل .   النصفي للصداع المبور العلاا في

 .المعد  وقرحات  الأسبرين أو الستيرو يدية  ير

 

  :الايبوبروفين -6-3-2

 .(١٥٩) النصفي الصداع لعلاا للالتها   ومضاد  للحرار  وذافضة مسونة  تخثيرات  له ايبوبروفين

  عمر.  لاندين البروستا  تخليأ في مهمة اً أدوار  يلعبان مينلال  COX-2و  COX-1 الدوا  هما يرب 

  ادثار وتشمل .(١٦٠) تناوله بعد  ساعة 2- 1 عند  ذروته المصل تركيز  ويبلغ ساعات  4-2  هو النص 

 . والقي  المعد  وحرقة والغريانن العلدين والطفح المعد ن في الراحة  وعدم المعد ن قرحة العانبية

 

 :الأسبرين -6-3-3 

 جنزيمات  الأسبرين يرب .  أذر دوا  مع أو لوحده سوا  المزمنن الصداع لعلاا الأسبرين يستخدم 

COX (لصفيحاتنتعمع ال مضاد  كعلاا اً أيض  الأسبرين يستخدم .  الررومبوكسان تخليأ  يعيأ  مما) ١٦١  

 .الوريد  أو الفم طريأ عن  الأسبرين جعطا  يمون. النزيف ذطر يسبب  مما
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 :والكافيين والأسبرين الأسيتامينوفين مركب -6-3-4

.  المزمن النصفي الصداع لعلاا ثلاثي  ول على اً مع  والكافيين والأسبرين الأسيتامينوفين يُستخدم 

  أكرر هي الأدوية همه  بين العمع فعالية.  الدراسات  من العديد  في لوحظ وقد  مسون المشتر  التخثيرجن 

 . )١٦٢) الفردي الدوا  فعالية من

 

 :الميلاتونين -6-4

 الغد  من تنطلأ التي البيولوجية الساعة جيقاعات  تنظيم في يشار  هرمون   هو  الميلاتونين 

  كعلاا استخدامه يتم  .(١٦٣) النوم لتعزيز المهاد  تحت  مستقبلات  على الميلاتونين يعمل.  الصنوبرية

 . )١٦٤)  النصفي الصداع من للوقاية وأيضا للأرقن الأمد  قصير

  على الحفاظ في والمساعد  المبا ر  السامة العزيئات  أ رار من الدماغ حماية  للميلاتونين يمون

 والعمل الالتهابيةن العوامل  جطلاق وتربي  الحر  العمور جزالة ذلا  من والوظيفية الهيولية الدماغ سلامة

  تنظيمه ذلا  من  النصفي الصداع في الميلاتونين يفيد   أن يمون .(١٦٨- ١٦٥) الغشا  استقرار كعامل

  جطلاق وتربي  النيتريكن أكسيد  تخليأ  كبح المرا   سبيل على  العصبيةن والمسارات  العصبية الناقلات 

 ).١٧٢- ١٦٩) الغلوتامات  وتربي  الدوبامينن

 الصداع نوبات  ذلا  كبير بشول جطلاقه يزداد  (CGRP) الكالسيتونين بعينات  المرتب  الببتيد 

 نCGRP جطلاق تربي   للميلاتونين يمون.  الدماغ في الدموية الأوعية توسع جلى يؤدي  مما النصفي

 .)١٧٣) الدماغ جلى  الدم تدفأ تنظيم  وبالتالي
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  تسوين في قوي  تخثير جلى يؤدي قوي  مسون أنه على الميلاتونين جلى يُنظر ذلكن جلى بالإ افة

  الميلاتونينن مستقبلات  وتنشي   الإندورفينن جطلاق بزياد   مرتبطة الميلاتونين في التسوين ألية تعتبر. الألم

  يشبه  مسون تخثير للميلاتونين يوون  قد  ذلك على علاو  .(١٦٧) الدماغ في (GABAergic) نظام وتعزيز

  لخصا ص  يمون  . (١٦٧) للألم المسببة والمواد  لاندين البروستا تربي  ذلا  من الإندوميتاسين

 مر ى لدى الألم  مشاعر تخفي  في اً أيض تساعد   أن للاكتئا   والمضاد  للقلأ المزيلة الميلاتونين

  نHT-5  تريبتامين هيدروكسي-5و نGABA على تخثيرها ذلا  من تتحقأ  والتي النصفي الصداع

  مستوى  على العرور تم   .(١٧٧-١٧٤)  النيتريك أكسيد /أرجينين-وت  أسبارتاتن-د -ميريل  N-ومستقبلات 

 لدى البو  في يفرز المي الميلاتونين مستقلب   وهو (aMT6s)  سولفاتوكسيميلاتونين-6 من منخفض 

  محتملاً  اً مناسب  اً مر ح يععله  للميلاتونين الممتاز التحملجن  .(١٧٩ب١٧٨)  النصفي الصداع مر ى

  حتى أنه عن الإبلاغ تم وقد  نومعتدلة قليلة تكون   ما عاد  السلبية الأحداث . النصفي الصداع من للوقاية

  ومن ذطير ن  ار  أثار أي يسبب  ولا را ع بشول  اً أمن  الميلاتونين كان اً جد   عالية  جرعات  تناو  عند 

  لاستخدام موانع والحمل الطبيعية الر اعة تعتبر.  والدوار والنعاس البطن تشنعات  الشا عة العانبية ادثار

 . )١٨٢-١٨٠)  لميلاتونينا
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  :التريبتان -6-5 

 :قدمةم -6-5-1

 أدوية ن(نسمة بدون  أو مع) الشديد  جلى  المعتد  النصفي الصداع من الحاد  النوبات  في تستخدم

  عن ألامهم تخفي   يتم  لم المين المر ى في وذاصة كفا   الأكرر" بالعلاا  الأو  الخ "  هي  التريبتان

 منبهات  هي التريبتان أدوية .(١٨٥- ١٨٣)  الستيرو يدية  ير الالتها   مضادات /  المسونات  طريأ

  داذل الأوعية في HT1B-5  السيروتونين بمستقبلات   التريبتان ارتباط يؤدي . الانتقا ية السيروتونين

 التريبتان ارتباط يمنع.   الدموية الأوعية تضيأ  جلى( النصفي الصداع نوبة  أثنا  تتوسع التي) العمعمة

  الألم ج ارات  ويحعب  CGRP و P الماد  جطلاقHT1D-5  والمركزية العصبية السيروتونين بمستقبلات 

  عوس التريبتان لأدوية  يمون الطريقة بهمه  .(١٨٦ب١٨٥) الألم مستقبلات  تربي   طريأ عن الدماغ جلى

 الإر وت  مع بالمقارنة.  النصفي الصداع في التوا م الرلاثية الدموية الأوعية لتنشي  المختلفة الخطوات 

  سبعة هنا   .(١٨٧) أقل مخاطر لديها التريبتان أدوية  فإن الانتقا ية  ير السيروتونين منبهات  تعتبر التي

 المر ى استعابات  أن جلا اً جد  متشابهة التريبتان أدوية أن من الر م على.  اً تعاري متاحة تريبتان أدوية

  في الوراثية العوامل دور بسبب   المختلفة التريبتان لأدوية بالنسبة ملحوظ بشول تختل  أن يمون الفردية

   ير  الأذرى  الأدوية باقي مع مقارنة التريبتان أدوية لأحد  النسبية الفعالية . (١٨٨)  النصفي الصداع

 الدوا  مع التريبتان أدوية مقارنة تتم الدراسات   البية في أنه جلى كبير حد جلى ذلك ويرجع معروفةن

 .)١٩٠ب١٨٩) الوهمي
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 )١٨٥) التريبتان أدوية أنواع( ٣٩) الشكل
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 : السوماتريبتان -6-5-2

  على دراسة الأكرر التريبتان جنه. (١٩١) 1991  عام  في تقديمه تم تريبتان أو  هو  السوماتريبتان

  من متنوعة معموعة في متوفر وهو . (١٩٣ب١٩٢)  اليوم حتى" المهبي  المعيار" ويعتبر واسع نطاق

 بدايةد بخسرع العلد  تحت  التركيبة تتميز(.  العلد  تحت  والحقن الأن ن رذاذ  أقرا ن) العرعات  أ وا 

  يستطيعون   لا المين المر ى اً لدىأيض.  الشديد  الصداع من يعانون  المين المر ى عند  يفضل ولملك

 .المفضل الطريأ هو  العلد  تحت  الاستخدام فإن المفرطن الإقيا /الغريان بسبب  الفموية الأقرا   تحمل

 القلب  على الضار   ادثار من الأدنى الحد  ينتج فإنهة العمعم في الدموية للأوعية انتقا يته بسبب 

  تمت  (١٩٥) القصير عمره  ونص  الفم طريأ عن  امتصاصه لانخفاب  اً نظر   .(١٩٤) الدموية والأوعية

  ناراتريبتانن  ألموتريبتانن جليتريبتانن زولميتريبتانن فروفاتريبتانن " )الراني العيل"  من التريبتان أدوية صيا ة

 .)١٩٧ب١٩٦) أفضل دوا ية بحرا ك  تتمتع  التي( ريزاتريبتان

 

 :الزولميتريبتان -6-5-3

  يمون.  الفم طريأ عن متحللة وأقرا    للأن ن وبخاخ أقرا ن  ول على  زولميتريبتان يتوفر 

 . )١٩٩ب١٩٨) أكرر أو اً عام  12 بعمر  الأطفا  عند   بخمان زولميتريبتان الأن  رذاذ  استخدام
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 : الألموتريبتان  -6-5-4

 على الموافقة تمت .  ساعات  3 يبلغ نص  عمر ذات  فموية أقرا    ول على ألموتريبتان يتوفر

  ساعات  4 عن تقل لا لمد  النصفي الصداع من يعانون   المين المراهقين لدى الموتريبتان عقار استخدام

(٢٠٠(. 

 

 : والناراتريبتان الفروفاتريبتان -6-5-5

  مناسب  وهو( ساعة  26)  عمر نص  بخطو   فروفاتريبتان يتمتع .الفم  طريأ عن كخقرا   متوفر  

  العهاز بخصوصية فروفاتريبتان  يتميز.  أطو  لفتر  لديهم الصداع يستمر  المين النصفي الصداع لمر ى

 وتوافر أطو  عمر  بنص   اً أيض ناراتريبتان يتمتع.  محدود  للأوعية مضيأ  نشاط  مع الدما ي الوعا ي

  عن الناتج النصفي الصداع  من للوقاية وناراتريبتان فروفاتريبتان يستخدم.  السوماتريبتان من أعلى حيوي 

 .)٢٠١) اً أيض الشهرية الدور 

 

 : والريزاتريبتان  الإليتريبتان -6-5-6

  4: متغير نص  عمر  ولها الفم طريأ عن  تؤذم  أقرا    ول على  وريزاتريبتان  جليتريبتان يتوفر

  الفم طريأ عن  متحللة أقرا    ول على اً أيض  متاح ريزاتريبتان.  التوالي على  ساعةن 2و  ساعات 

(٢٠٢(. 
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 :الاستخدام موانع -6-5-7

 والصداع ناً جيد   فيه التحوم يمون لا المي الدم  غ  ارتفاع تشمل التريبتان أدوية استخدام موانع

.  التاجي الشريان ومرب  القاعدين النصفي والصداع الشديدن والكلوي  الكبدي والقصور عينالالف النصفي

  استخدام في الإفراط صداع" (اً  هري أيام عشر  من  أكرر) التريبتان لأدوية الأمد  طويل  الاستخدامقد يسبب 

 .)٢٠٢)  "التريبتان

 

 :الحياة نمط تعديلات -6-6 

  طعاموال لسوا لل المنتظم الروتين. الشديد  للصداع المؤهبة العوامل تحديد  الصعب  من يوون  قد  

  همه  أهمية جدرا  أن من الر م على.  النصفي الصداع تقليل في مفيد  الكافي  والنوم التوتر وتخفي 

  من العديد يعاني .  صعوبة أكرر التعديلات  همه تععل  والبيئة المزدحمة الحيا  أن جلا سهلن أمر العوامل

 الألم ومتلازمات  والاكتئا   القلأ ذلك في بما الصداع  تفاقم أذرى  أمراب  من  النصفي صداعال مر ى

 همه  علاا الضروري  ومن.  النوم أثنا  التنفس وانقطاع الليفي العضلي والألم والرأسن الرقبة ألام مرل

  في الإفراط على التعرف يعد .  النصفي للصداع علاا  نتا ج لأفضل للوصو  صحيح بشول الأمراب 

 .)١٨٣) فعا   ير   الوقا ي العلاا يصبح أن  يمون  حيث  للغاية اً مهم اً أمر  وعلاجه الأدوية استخدام
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 :الجراحية العلاجات -6-7

  فشلت  جذا المتخصصين  قبل من النصفي الصداع من يعانون  المين المر ى تقييم جعاد  يعب 

  القمالي العصب  حصار   مرل الدوا ية  ير الخيارات  في النظر وينبغي.  والراني  الأو  الخ  علاجات 

  من% 50  لدى الألم التقنيات  همه  تقلل الحالات  همه وفي نgreater occipital nerve block الأكبر

 deep brain للدماغ العميأ التحفيز مرل الأعصا   جراحة طرق  استخدام يتم وهوما . (٢٠٣) المر ى

stimulation  القمالي العصب  تحفيز  أو  occipital nerve stimulation  الصعبة الحالات  لعلاا  

 . )٢٠٤) النادر 
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 )٢٠٣) الأكبر القذالي العصب حصار( ٤٠) الشكل
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 )٢٠٤) للدماغ العميق التحفيز( ٤١) الشكل

 

 ( ٢٠٤) القذالي العصب  تحفيز( ٤٢) الشكل
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 الثاني جزءال

 ليةمالدراسة الع
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 الأول  فصلال

 المواد والطرائق 

Materials and Methods 

 تصميم الدراسة: 
 Experimental prospective randomized non"  ا مدراسااااااة تعريبية مسااااااتقبلية عشااااااوا ية  ير مع

blinded study" ." 

 

 مجموعة الدراسة: 
بدون نسمة المشخصين  الشقيقة المترافقة مع صداع مع أو   مر ىمن  مريضاً  154تضمنت العينة المدروسة 

( والمين هم بحاجة لعلاا وقا ي  ICHD-3النسخة الرالرة )-وفقا  لمعايير التصني  العالمي لا طرابات الصداع
 . ى المواسا  العامعي والمستشفى الوطني العامعي بدمشأشفستفي م

 

 مكان الدراسة:
 .بدمشأستشفى المواسا  العامعي والمستشفى الوطني العامعي  م
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 الزمنية:  فترةال
 .2023/7/1و  2022/7/1الممتد  بين  الفتر 

 

 أهداف الدراسة:
 .معرفة فعالية الميلاتونين في جنقا  تواتر هعمات صداع الشقيقة الهدف الأساسي:

معرفاة فعاالياة الميلاتونين في جنقاا   ااااااااااااااد  وماد  هعماات صااااااااااااااداع الشااااااااااااااقيقاة والحااجة   الأهاداف الراانوياة:
 للمسونات بالإ افة لقياس معد  التحمل عند المر ى.

 

 معايير الاشتمال في الدراسة:

 .سنة 65حتى  14من  العمر ✓

المر اى المين يحققون معايير صاداع الشاقيقة مع أو بدون نسامة حساب معايير التصاني    ✓
 .(ICHD-3النسخة الرالرة)-العالمي لا طرابات الصداع

المر ى المين هم بحاجة لعلاا وقا ي )أربع نوبات  هريا  أو نوبتين  ديدتين أو مسببتين   ✓
ب وجود صاداع ساتطبا  لاساتخدامهللععز  اهريا ب العلاا الحاد  ير فعا  أو هنا  مضااد ا

فرط مساوناتب نوبات  اقيقة مساببة للععز بشاول كبير مرل الشاقيقة الفالعية أو الشاقيقة مع  
 نسمة جمع الدماغب ر بة المريض(.

 المر ى  ير المو وعين على علاا وقا ي. ✓

التخثيرات العانبية  المر اااى المو اااوعين على علاا وقا ي ولم يبدوا تحسااانا  أو لم يتحملوا  ✓
 للعلاا.
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 معايير الاستبعاد من الدراسة:
 الدراسة في الدذو  على المريض  موافقة عدم. 

 مر ى الصداع لأسبا  أذرى  ير الشقيقة . 

 .الأنماط الفرعية للشقيقة التي لا يعاني فيها المريض من صداع 

  لأعراب الشقيقة. المر ى المين أثبت لديهم وجود سبب بنبوي أو استقلابي 

  .المر ى المو وعين على علاا وقا ي مع تحسن وتحمل جيد 

  .المر ى المو وعين مسبقا  على ميلاتونين أو أميتريبتيلين 

 .المر ى المين لديهم فرط حساسية أو مضاد استطبا  لتلقي أحد العلاجين 

 .النسا  الحوامل أو المر عات 

 
 

 خطة البحث:

على هدف البحث وتجرا اته وأذم موافقة وفأ معايير الا تما   سيتم جطلاع المر ى المشمولين بالدراسة 

لمقبولين بعياد  الأمراب العصبية  ا الشقيقة مع أو بدون نسمة مر ى بيانات  وجمع دراسة مستنير  منهم ثم

 البحث  على الموافقة ريختا من بدمشأ بد اً  العامعي  والمستشفى الوطنيبمستشفى المواسا  العامعي  

  الاسمنالعمرنالعنسنالتدذيننالكحو نالسوابأ الديمو رافية: في ذلك العوامل بما ولمد  عام واحد 

 . ت الدوا يةن والسوابأ العا لية والعراحية جن وجد  المر يةنالسوابأ

عد ثلاثة  )بعد  هرب بعد  هرينب ب عند القبو  وعند كل تقييم جديد الفحص السريري والعصبي الدقيأ 

 أ هر(.
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مريضا  وسيتم تقسيمهم جلى معموعتين بشول عشوا ي وفأ ترتيب القبو دالرقم الفردي   154سيتم اذتيار  

 للمعموعة الأولى والرقم الزوجي للمعموعة الرانية.

ملغ جرعة وحيد  يوميا  قبل النوم بساعة   5ب2مريضا  سيتم تدبيرهم بالميلاتونين  77المعموعة الأولى: 

 . واحد 

ملغ جرعة وحيد  يوميا  قبل النوم بساعة  25مريضا  سيتم تدبيرهم بالأميتريبتيلين   77المعموعة الرانية:  

 واحد . 

سيتم تقييم المر ى عند القبو  مع متابعتهم على ثلاث مراحل لمد  ثلاثة أ هر بفواصل  هرية وسيتم في  

كل تقييم ججرا  فحص سريري عصبي كامل لهم مع استبعاد المر ى المين يبدون تغير في مواصفات  

ييم من الدراسة  الصداع بما يتوافأ مع أ وا  صداع أذرى ثانوية أو تغير في الفحص العصبي عند كل تق

مع متابعة حالتهم المر ية بإجرا  الفحو  اللازمة حسب التوجه السريري كمر ى ذارجيين أو مشفويين  

 عند الضرور . 

كما سيتم سؤالهم بشول دقيأ عن عدد نوبات صداع الشقيقة التي عانوا منها ذلا  الأسابيع الأربعة  

مواصفاتها بشول مفصلب بالإ افة جلى تقييم  د  الألم   الأذير  التي سبقت الزيار  ومدتها  والاستفسار عن

من عشر درجات   the Visual Analogue Scale (VAS)عند المر ى في المعموعتين وفأ مقياس 

وعدد الأيام التي استخدمت فيها المسونات أثنا  تلك الهعمات ونوع المسون وعدد العرعات المستخدمة  

 ومعد  حدوث تخثيرات جانبية للعلاا.
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 الثاني  فصلال

 النتائج الإحصائية
 التحليل الإحصائي للبيانات:

ساااااااااااايتم تدوين جميع البيانات ومعالعتها وتصاااااااااااانيفها في معموعات وجداو  ومخططات بيانية تعوس   ✓
 IBM® SPSS® Statistics v24.الدراسة بوساطة برنامج 

 المناسبة.ثم اذتبار الفر يات من ذلا  الاذتبارات الإحصا ية  ✓
  ميةھاعتبار قيمة مسااااتوى الدلالة ذات أو ثم ججرا  التحليل الإحصااااا ي باسااااتخدام الاذتبارات المناساااابة   ✓

 .P ≤ 0.05عند 
 النتا ج التي حصلنا عليها مع الدراسات العالمية. ن قار  وستُ  ✓
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 :المجموعات-1
 وتم تقسيمها لمعموعتين:مريضاًن  ١٥٤ ملت العينة 

 ٪ ٥٠مريضاً بنسبة   ٧٧  ملت  :الميلاتونينمجموعة  ▪
 ٪ ٥٠مريضاً بنسبة   ٧٧ ملت  :مجموعة الأميتريبتيلين ▪

  

 
 المجموعاتحسب  المرضى توزع ( 43) الشكل

 

 

 

 

الميلاتونين الأميتريبتيلين
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 :العمر-2
سنةن وكان   ٦٥حتى    ١٤ن وتراوحت القيم من ٧.٤سنةن والانحراف المعياري   ٣٨.٧كان متوس  العمر  

 كالتالي:التوزع في المعموعات 

ن وتراوحت القيم بين ٧.١سنةن والانحراف المعياري  ٣٨.٥متوس  العمر  مجموعة الميلاتونين: ▪
 سنة  ٦٤حتى   ١٤

ن وتراوحت القيم بين  ٧.٣سنةن والانحراف المعياري   ٣٨.٩متوس  العمر  مجموعة الأميتريبتيلين: ▪
 سنة  ٦٥حتى   ١٥

وعند ججرا  الاذتبارات الإحصا ية لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بين الميلاتونين والأميتريبتيلين عند مقارنة  
 P Value = 0.12 (>0.05)العمر حيث كانت قيمة 

 

 

 

 العمر توزع المرضى حسب ( 1) الجدول

 المدى )سنة( الانحراف المعياري  المتوسط )سنة( 

 14 - 65 7.4 38.7 العينة 

 14 - 64 7.1 38.5 الميلاتونين 

 15 - 65 7.3 38.9 الأميتريبتيلين 

P Value 0.12 
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 :الجنس -3
٪ن وكان التوزع في  ٧٩.٩أنرى بنسبة   ١٢٣٪ن و ٢٠.١ذكراً بنسبة   ٣١مريضاً منهم   ١٥٤ ملت العينة 

 المعموعات كالتالي: 

أنرى بنسبة   ٦٠٪ن و٢٢.١ذكراً بنسبة   ١٧مريضاً منهم  ٧٧ ملت  مجموعة الميلاتونين: ▪
٧٧.٩ ٪ 

أنرى بنسبة   ٦٣٪ن و١٨.٢ذكراً بنسبة   ١٤مريضاً منهم  ٧٧ ملت  مجموعة الأميتريبتيلين: ▪
٨١.٨ ٪ 

اماً جحصا ياً بين الميلاتونين والأميتريبتيلين عند مقارنة  وعند ججرا  الاذتبارات الإحصا ية لم نعد فرقاً ه
 P Value = 0.23 (>0.05)العنس حيث كانت قيمة 

 

 

 
 الجنس حسب  المرضى توزع ( 44) الشكل
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 :السكن -4
 مريضاًن وكان توزع السون كالتالي: ١٥٤ ملت العينة 

 ٪ ٣٠.٥مريضاً بنسبة  ٤٧ :دمشق وريفها ▪
 ٪ ١٨.٩مريضاً بنسبة  ٢٩  :الساحلية )اللاذقية وطرطوس(المحافظات  ▪
 ٪ ١٧.٥مريضاً بنسبة  ٢٧ :المحافظات الوسطى )حمص وتدمر( ▪
 ٪ ١٢.٣مريضاً بنسبة   ١٩ :المحافظات الشمالية )حلب وإدلب( ▪
 ٪ ١١.١مريضاً بنسبة   ١٧ :المحافظات الشرقية )دير الزور والرقة والقامشلي( ▪
 ٪ ٩.٧مريضاً بنسبة   ١٥ :يداء والقنيطرة(المحافظات الجنوبية )درعا والسو  ▪

 

 
 السكن حسب  المرضى توزع ( 45) الشكل
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 :المهنة -5
 مريضاًن وكان توزع المهن كالتالي: ١٥٤ ملت العينة 

 ٪ ٣٧مريضاً بنسبة  ٥٧ ربة منزل: ▪
 ٪ ١٦.٩مريضاً بنسبة  ٢٦ المهن اليدوية: ▪
 ٪ ١٦.٢مريضاً بنسبة  ٢٥ المهن التجارية: ▪
 ٪ ١٥.٦مريضاً بنسبة   ٢٤ مهن التعليم الجامعي: ▪
 ٪ ٧.٨مريضاً بنسبة   ١٢ طالب: ▪
 ٪ ٦.٥مر ى بنسبة   ١٠ عاطل عن العمل: ▪

 

 

 
 المهنة حسب  المرضى توزع ( 46) الشكل
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 :التدخين -6
التوزع في المعموعات  ٪ن وكان ٤٠.٣مريضاً بنسبة   ٦٢مريضاًن وكان عدد المدذنين  ١٥٤ ملت العينة 

 كالتالي: 

 ير مدذن بنسبة   ٤٥٪ن ٤١.٦مدذناً بنسبة  ٣٢مريضاً منهم   ٧٧ مجموعة الميلاتونين: ▪
٥٨.٤ ٪ 

 ٪ ٦١ ير مدذن بنسبة  ٤٧٪ن ٣٩مدذناً بنسبة  ٣٠مريضاً منهم  ٧٧  مجموعة الأميتريبتيلين: ▪

الميلاتونين والأميتريبتيلين عند مقارنة  وعند ججرا  الاذتبارات الإحصا ية لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بين 
 P Value = 0.17 (>0.05)التدذين حيث كانت قيمة 

 

 

 
 حسب التدخين المرضى توزع ( 47) الشكل
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 :الكحول -7
٪ن وكان التوزع في المعموعات  ٧.١مريضاً بنسبة  ١١مريضاًن وكان عدد الكحوليين  ١٥٤ ملت العينة 

 كالتالي: 

 ير كحولي بنسبة   ٧٢٪ن  ٦.٥كحوليين بنسبة  ٥مريضاً منهم   ٧٧ الميلاتونين:مجموعة  ▪
٩٣.٥ ٪ 

 ير كحولي بنسبة   ٧١٪ن ٧.٨كحوليين بنسبة  ٦مريضاً منهم  ٧٧  مجموعة الأميتريبتيلين: ▪
٩٢.٢ ٪ 

وعند ججرا  الاذتبارات الإحصا ية لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بين الميلاتونين والأميتريبتيلين عند مقارنة  
 P Value = 0.22 (>0.05)تعاطي الكحو  حيث كانت قيمة 

 

 

 
 الكحولحسب  المرضى توزع ( 48) الشكل
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 :السوابق العائلية -8
٪ن وكان التوزع في  ٢٠.٢مريضاااااااً بنساااااابة    ٣١السااااااوابأ العا لية  مريضاااااااًن وكان عدد   ١٥٤ ااااااملت العينة  

 المعموعات كالتالي:

بدون ساوابأ    ٦١٪ن  ٢٠.٨لديهم ساوابأ عا لية بنسابة    ١٦مريضااً منهم    ٧٧  مجموعة الميلاتونين: ▪
 ٪٧٩.٢عا لية بنسبة 

 ير    ٦٢٪ن  ١٩.٥لديهم ساااااااااوابأ عا لية بنسااااااااابة    ١٥مريضااااااااااً منهم    ٧٧  مجموعة الأميتريبتيلين: ▪
 ٪٨٠.٥مدذن بنسبة 

والأميتريبتيلين عند مقارنة    وعند ججرا  الاذتبارات الإحصااااااااا ية لم نعد فرقاً هاماً جحصااااااااا ياً بين الميلاتونين
 P Value = 0.19 (>0.05(السوابأ العا لية حيث كانت قيمة 

 
 حسب السوابق العائلية المرضى توزع ( 49) الشكل
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 :عمر بدء الشقيقة -9
سنةن   ٢٧- ١٤ن وتراوحت القيم بين  ٧.٣سنةن والانحراف المعياري  ٢١.٩كان متوس  عمر بد  الشقيقة: 

 القيم  من المعموعات كالتالي: وكان توزع 

ن وتراوحت  ٧.١سنةن والانحراف المعياري    ٢٢.٣متوس  عمر بد  الشقيقة   مجموعة الميلاتونين: ▪
 سنة  ٢٦حتى   ١٤القيم بين 

ن  ٧.٤سنةن والانحراف المعياري   ٢١.٥متوس  عمر بد  الشقيقة   مجموعة الأميتريبتيلين: ▪
 سنة  ٢٧حتى   ١٥وتراوحت القيم بين  

وعند ججرا  الاذتبارات الإحصا ية لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بين الميلاتونين والأميتريبتيلين عند مقارنة  
 P Value = 0.11 (>0.05)عمر بد  الشقيقة حيث كانت قيمة 

  
 

 

 

 

 عمر بدء الشقيقة توزع المرضى حسب ( 2) الجدول

 المدى )سنة( الانحراف المعياري  المتوسط )سنة( 

 14 - 27 7.3 21.9 العينة 

 14 - 26 7.1 22.3 الميلاتونين 

 15 - 27 7.4 21.5 الأميتريبتيلين 

P Value 0.11 
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 :مدة الإصابة بالشقيقة -10
سانةن    ٣١-٥ن وتراوحت القيم بين  ٢.١سانةن والانحراف المعياري    ٧.٦بالشاقيقة:  كان متوسا  مد  الإصاابة  

 وكان توزع القيم  من المعموعات كالتالي:

ن  ٢.٣سااااااااانةن والانحراف المعياري    ٧.٥متوسااااااااا  مد  الإصاااااااااابة بالشاااااااااقيقة    مجموعة الميلاتونين: ▪
 سنة ٣١حتى  ٦وتراوحت القيم بين 

ن  ١.٨ساااااانةن والانحراف المعياري    ٧.٧صااااااابة بالشااااااقيقة  متوساااااا  مد  الإ  مجموعة الأميتريبتيلين: ▪
 سنة ٣٠حتى  ٥وتراوحت القيم بين 

وعند ججرا  الاذتبارات الإحصااااااااا ية لم نعد فرقاً هاماً جحصااااااااا ياً بين الميلاتونين والأميتريبتيلين عند مقارنة  
 P Value = 0.19 (>0.05)مد  الإصابة الشقيقة حيث كانت قيمة 

 

 

 

 

 مدة الإصابة بالشقيقة توزع المرضى حسب ( 3) الجدول

 المدى )سنة( الانحراف المعياري  المتوسط )سنة( 

 5 - 31 2.1 7.6 العينة 

 6 - 31 2.3 7.5 الميلاتونين 

 5 - 30 1.8 7.7 الأميتريبتيلين 

P Value 0.19 
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 :عدد أيام الصداع شهرياً  -11
يوم.  ٤.٩أ هر من العلاا  ٣يومن وبعد    ٧.٢كان عدد أيام الصداع في معموعة الميلاتونين قبل العلاا 

 P Value = 0.001 (<0.05)وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة 

  ٥.٢أ هر من العلاا  ٣يومن وبعد    ٧.٣قبل العلاا الأميتريبتيلين كان عدد أيام الصداع في معموعة 
 P Value = 0.003 (<0.05)وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة  يوم.

أ هر من العلاا بين معموعة الميلاتونين ومعموعة الأميتريبتيلين لم   ٣عند مقارنة عدد أيام الصداع بعد 
 P Value = 0.07 (>0.05)نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بينهما حيث كانت قيمة 

 

 

 

 

 أيام الصداع شهرياً عدد ( 4) الجدول

عدد أيام الصداع  
 شهر(/)يوم شهرياً 

 P Value الأميتريبتيلين  الميلاتونين 

 0.17 7.3 7.2 قبل البدء بالعلاج 

 0.12 6.9 6.7 بعد شهر 

 0.09 6.1 5.8 بعد شهرين 

 0.07 5.2 4.9 بعد ثلاثة أشهر 

P Value   بين قبل
 ثلاثة أشهر البدء وبعد 

0.001 0.003 - 
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 بعد العلاج عدد أيام الصداع شهرياً تغير ( 50) الشكل
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 :مدة هجمة الصداع -12
أ اهر من العلاا  ٣سااعةن وبعد   ١٧.٦كانت مد  هعمة الصاداع في معموعة الميلاتونين قبل العلاا 

 P Value = 0.001 (<0.05)ساعة. وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة  ٩.٦

أ اااااااااهر من    ٣سااااااااااعةن وبعد   ١٧.٢قبل العلاا الأميتريبتيلين  كانت مد  هعمة الصاااااااااداع في معموعة  
 P Value = 0.002 (<0.05)ساعة. وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة    ٩.٨العلاا 

أ ااااااااااااااهر من العلاا بين معموعااة الميلاتونين ومعموعااة    ٣عنااد مقااارنااة مااد  هعمااة الصااااااااااااااااداع بعااد  
 P Value = 0.06 (>0.05)الأميتريبتيلين لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بينهما حيث كانت قيمة 

 

 مدة هجمة الصداع( 5) الجدول

 مدة هجمة الصداع
 )ساعة(

 P Value الأميتريبتيلين  الميلاتونين 

 0.23 17.2 17.6 قبل البدء بالعلاج 

 0.11 14.9 14.5 بعد شهر 

 0.08 12.6 12.3 بعد شهرين 

 0.06 9.8 9.6 بعد ثلاثة أشهر 

P Value   بين قبل
 ثلاثة أشهر البدء وبعد 

0.001 0.002 - 
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 بعد العلاج مدة هجمة الصداعتغير  ( 51) الشكل
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 :هجمة الصداعشدة  -13
. ٣.١أ هر من العلاا  ٣ن وبعد ٦.٩كانت  د  هعمة الصداع في معموعة الميلاتونين قبل العلاا 

 P Value = 0.002 (<0.05)وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة 

. ٣.٢أ هر من العلاا  ٣ن وبعد ٦.٦قبل العلاا الأميتريبتيلين كانت  د  هعمة الصداع في معموعة 
 P Value = 0.001 (<0.05)ق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة وكان هما الفر 

أ هر من العلاا بين معموعة الميلاتونين ومعموعة الأميتريبتيلين   ٣عند مقارنة  د  هعمة الصداع بعد 
 P Value = 0.09 (>0.05)لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بينهما حيث كانت قيمة 

 

 هجمة الصداعشدة ( 6) الجدول

 هجمة الصداعشدة 
 ( VASحسب  0-10)

 P Value الأميتريبتيلين  الميلاتونين 

 0.12 6.6 6.9 قبل البدء بالعلاج 

 0.08 5.3 5.2 بعد شهر 

 0.11 4.8 4.5 بعد شهرين 

 0.09 3.2 3.1 بعد ثلاثة أشهر 

P Value   بين قبل
 ثلاثة أشهر البدء وبعد 

0.002 0.001 - 
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 بعد العلاج هجمة الصداعشدة  تغير ( 52) الشكل
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 :عدد المسكنات المستخدمة -14
أ هر من العلاا   ٣ن وبعد  ٤.٣كان عدد المسونات المستخدمة في معموعة الميلاتونين قبل العلاا 

 P Value = 0.005 (<0.05). وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة ٢.٨

أ هر من العلاا  ٣ن وبعد ٤.١كان عدد المسونات المستخدمة في معموعة الأميتريبتيلين قبل العلاا 
 P Value = 0.003 (<0.05)كان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة . و 2.9

أ هر من العلاا بين معموعة الميلاتونين ومعموعة   ٣عند مقارنة عدد المسونات المستخدمة بعد 
 P Value = 0.08 (>0.05)الأميتريبتيلين لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بينهما حيث كانت قيمة 

 

 عدد المسكنات المستخدمة ( 7) الجدول

عدد المسكنات 
 المستخدمة 

 P Value الأميتريبتيلين  الميلاتونين 

 0.11 4.1 4.3 قبل البدء بالعلاج 

 0.09 3.9 3.8 بعد شهر 

 0.13 3.7 3.5 بعد شهرين 

 0.08 2.9 2.8 بعد ثلاثة أشهر 

P Value   بين قبل
 ثلاثة أشهر البدء وبعد 

0.005 0.003 - 
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 بعد العلاج عدد المسكنات المستخدمة تغير ( 53) الشكل
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 :(PSQI)لجودة النوم  Pittsburghمتوسط مشعر  -15
ن ٤.٧أ هر من العلاا  ٣ن وبعد ٨.٢في معموعة الميلاتونين قبل العلاا  PSQIكان متوس  درجة 

 P Value = 0.003 (<0.05)وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة 

. ٤.٩أ هر من العلاا  ٣ن وبعد ٧.٩في معموعة الأميتريبتيلين قبل العلاا  PSQIكان متوس  درجة 
 P Value = 0.002 (<0.05)كانت قيمة وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث 

أ هر من العلاا بين معموعة الميلاتونين ومعموعة   ٣بعد  PSQIعند مقارنة متوس  درجة 
 P Value = 0.09 (>0.05)الأميتريبتيلين لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بينهما حيث كانت قيمة 

 

 

 

 PSQIمتوسط درجة  ( 8) الجدول

 P Value الأميتريبتيلين  الميلاتونين  PSQIمتوسط درجة 

 0.07 7.9 8.2 قبل البدء بالعلاج 

 0.08 7.4 7.3 بعد شهر 

 0.11 6.1 5.8 بعد شهرين 

 0.09 4.9 4.7 بعد ثلاثة أشهر 

P Value   بين قبل
 ثلاثة أشهر البدء وبعد 

0.003 0.002 - 
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 بعد العلاج PSQIمتوسط درجة تغير  ( 54) الشكل
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  PSQI مشعر( 55) الشكل
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 Migraine)  (MIDAS)عن الشقيقة    الإعاقة الناجمة  متوسط درجة  -16

Disability Assessment) : 
ن ٨.٢أ هر من العلاا  ٣ن وبعد ١٤.٩في معموعة الميلاتونين قبل العلاا  MIDASكان متوس  درجة  

 P Value = 0.004 (<0.05)وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً حيث كانت قيمة 

أ هر من العلاا   ٣ن وبعد ١٤.٥في معموعة الأميتريبتيلين قبل العلاا  MIDASكان متوس  درجة  
 P Value = 0.005 (<0.05)يث كانت قيمة . وكان هما الفرق هاماً جحصا ياً ح٨.٤

أ هر من العلاا بين معموعة الميلاتونين ومعموعة   ٣بعد  MIDASعند مقارنة متوس  درجة  
 P Value = 0.21 (>0.05)الأميتريبتيلين لم نعد فرقاً هاماً جحصا ياً بينهما حيث كانت قيمة 

 

 MIDASمتوسط درجة   (9) الجدول

متوسط درجة  
MIDAS 

 P Value الأميتريبتيلين  الميلاتونين 

 0.17 14.5 14.9 قبل البدء بالعلاج 

 0.08 12.9 12.7 بعد شهر 

 0.13 10.8 10.4 بعد شهرين 

 0.21 8.4 8.2 بعد ثلاثة أشهر 

P Value   بين قبل
 ثلاثة أشهر البدء وبعد 

0.004 0.005 - 
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 بعد العلاج  MIDASمتوسط درجة تغير  ( 56) الشكل
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 MIDAS  مشعر( 57) الشكل
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 :التأثيرات الجانبية -17
 ٪ن وكان التوزع  من المعموعات كالتالي:٢٦.٦مريضاً بنسبة   ٤١ظهرت التخثيرات العانبية عند 

 ٪ ١٨.٢مريضاً بنسبة   ١٤ظهرت التخثيرات العانبية عند  مجموعة الميلاتونين: ▪
 ٪ ٣٥.١مريضاً بنسبة   ٢٧ظهرت التخثيرات العانبية عند  مجموعة الأميتريبتيلين: ▪

وعند ججرا  الاذتبارات الإحصا ية وجدنا فرقاً هاماً جحصا ياً بين الميلاتونين والأميتريبتيلين عند مقارنة  
 P Value = 0.001 (<0.05)التخثيرات العانبية حيث كانت قيمة 

 

 التأثيرات الجانبية  (10) الجدول

 الأميتريبتيلين  الميلاتونين  التأثيرات الجانبية

 ( ٪١٨.٢)مريضاً  ١٤ ( ٪٩.١)مر ى  ٧ النعاس 

 ( ٪٥.٢)مر ى  ٤ -  الدوار

 ( ٪٣.٩)مر ى  ٣ - زيادة الوزن 

 ( ٪٣.٩)مر ى  ٣ ( ٪٥.٢)مر ى  ٤ الإمساك

 ( ٪٢.٦)مريضين  ( ٪٢.٦)مريضين  جفاف الفم

 ( ٪١.٣)مريض واحد  ( ٪١.٣)مريض واحد  الأرق 

 ( ٪٣٥.١)مريضاً  ٢٧ ( ٪١٨.٢)مريضاً  ١٤ مجموع التأثيرات الجانبية 

P Value   0.001 
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 الثالث  فصلال

 البحث نتائج مناقشة 
 الصداع و د  الصداع هعمات  تواتر تقليل  في كبير بشول فعا  الميلاتونين من ملغ 3 تناو  جن

  في الكبير الانخفاب  هما  ملاحظة يتم ولم.  الصداع عن الناجمة والإعاقة المتناولة المسونات  وعدد  ومدته

 .الوهمي الدوا  معموعة

 الصداع  من الوقاية في فعا  مر ح أنه  تربت   العسم في للميلاتونين الفيزيولوجية التخثيرات  جن

 . )٢١١- ٢٠٥) العنقودي والصداع النصفي  الصداع مرل المزمن

  الصداع من سنة  2.5  عن يقل لا  تاريخ لديهم  رجلاً  29  بفحص (  ٢٠٧) وأذرون  Karadus قام

  من أقل وهو( مل/  بيوو رام 28) المر ى هؤلا    لدى الليلي الميلاتونين  مستوى  متوس  كان الليلين

  في٪ 70 بنسبة تحسن ولوحظ الميلاتونينن من يوم /  ملغ 6 المر ى هؤلا   جعطا  تم. الطبيعي المعد 

   .به  المرتبطة والأعراب  الصداع تواتر

 Claustrat قام النصفي الصداع لعلاا الميلاتونين استخدام جلى تهدف  سريرية دراسة أو  في

  تناقص . الدراسة في  أصحا  9و  النصفي بالصداع مصابات  6  منهن امرأ   15  بدراسة( ٢١٠) وأذرون 

 الست  النسا  من أربع لدى اً صباح 1  الساعة جلى مسا ً  9 الساعة من المصل في الميلاتونين مستوى 

 الصداع في اً كبير  اً انخفا  الميلاتونين من ملغ 20 با الليلي التسريب  أظهر.  النصفي  بالصداع المصابات 

  سا .الن لدى
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  المزمن النصفي الصداع من يعاني مريضاً   179  بمقارنة 2013  عام( ٢٠٩)  وأذرون  Peres قام

 ودوا  أميتريبتيلينن من ملغ 25و  الميلاتونينن من ملغ 3 باستخدام أ هر 3 لمد  نسمة  بدون  أو مع

  ن2.7:  كالتالي والوهمي والأميتريبتيلين الميلاتونين  معموعة في الصداع هعمات  تواتر  نقصان  كان. وهمي

  الوهمي العلاا من ملحوظ  بشول فعالية أكرر كان الميلاتونين أن ووجد  التوالين على ن1.18  و ن2.18

    الأميتريبتيلين مع كبيرا الاذتلاف هما  يون ولم د(p = 0.009) الصداع هعمات  تواتر من الحد  في

(p = 0.19)  طبياً  الميلاتونين كان  الختام في. أميتريبتيلين من  أعلى للميلاتونين التحمل كان ذلك ومع  

  لدى والتحمل العانبية ادثار حيث  من الأميتريبتيلين على مفضلاً  وكان الوهمي العلاا من كفا   أكرر

   .المر ى

  من يعاني مريضاً  32  لعلاا أذرى  دراسة بإجرا  2004  عام( ٢٠٨)  وأذرون  Peres قام

  السريرية استعابتهم وفحص  أ هرن 3 لمد  يوم/ملغ 3  الميلاتونين من جرعة باستخدام  النصفي الصداع

  تواتر متوس  مقارنة  عند  هاماً  فرقاً  وجدت (. الرالث  والشهر الأو ن الشهر العلاان قبل) حالات  ثلاث  في

 بعد  (P <0.001) الهعمة ومد  ن(P <0.001) الصداع و د  ن(P <0.001)  الصداع هعمات 

        المتابعة فتر   ذلا  المسونات  تناو  عدد   في كبير انخفاب  لوحظ ذلكن جلى وبالإ افة. العلاا

(P <0.001). 

ًً مصاب طفلاً  60( ٢١١)  وأذرون  Fallah عالج  واحد  بعرعة جيرانن في النصفي بالصداع  اً

 ومدته الصداع و د  الصداع هعمات  تواتر متوس  انخفض . أ هر 3 لمد   كغم/  ملغم 0.3 قدرها

  أثبت  الدراسةن لهمه وفقا  .(P <0.05) العلاا فتر  نهاية في ملحوظ بشول  MIDAS  ومشعر
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  لدى النصفي للصداع الوقا ي للعلاا الحيا ن تهدد   مضاعفات  وجود  عدم مع فعا ن  مر ح أنه الميلاتونين

 .الأطفا 

 وأذرونن  Karadus وأذرونن  Fallah) السابقة السريرية التعار   أن بالمكر والعدير

Claustrat  وأذرونن Peres   و  ن2013 عام  وأذرونPeres   جلى توصلت   (2004 عام  وأذرون 

  نتا ج ذكرت ( ١١)  وأذرون  Alstadhaug دراسة أن حين في( ٢١١- ٢٠٧) دراستناد مع مماثلة نتا ج

  تتراوح النصفي بالصداع  ا  مصاب اً مريض 46  تقسيم  تم( ١١) وأذرون  Alstadhaug دراسة في. مختلفة

  من ملغ 2 تلقوا لقد . الوهمي والعلاا الميلاتونين وهما معموعتينن جلى  اً عام  65-18 بين  أعمارهم

  لديهم النوم وجود  الصداع هعمات  تواتر فحص  وتم أسابيعن 8 لمد  اً وهمي اً وعلاج اً يومي  الميلاتونين

  الصداع  هعمات  تواتر  متوس  وكان. المتابعة مرحلة ذلا  (PSQI)  النو لعود  بيتسبرغ مقياس باستخدام

  نهاية في الوهمي الدوا  في 1.4±   2.9  و الميلاتونين في 1.6±   2.8 و  العلاان قبل ±1.2   4.2

  معموعتي بين الفرق  أن جلا الدراسةن نهاية في الصداع  هعمات  تواتر انخفاب  من الر م وعلى. العلاا

 الفرق  يوون  قد  .PSQI على أيضًا ينطبأ هما وكان . جحصا ياً  مهماً  يون لم  الوهمي والعلاا الميلاتونين

  في ملغ 2  الميلاتونين جرعة اذتلاف بسبب   الأذرى  والدراسات ( ١١) وأذرون   Alstadhaug دراسة بين

  ملغ 2.5  استخدمنا دراستنا في. الأذرى  الدراسات  في ملغ 3  مقابل( ١١) وأذرون  Alstadhaug  دراسة

  في الاذتلاف يوون  قد  كما. ملغ 3  جرعة استخدمت  التي الدراسات  نتا ج لنفس وتوصلنا الميلاتونين من

 سوابأ ذلك في بما أسبا   عد  عن  الناتعة الميلاتونين مقاومة بسبب   للميلاتونين السريرية الاستعابة تواتر

  علاجاً  تناولوا المين  المر ى استبعاد  تم  دراستنا  في. النصفي للصداع الوقا ي والعلاا الميلاتونين تناو 

 .بالميلاتونين  وقا ياً 
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  من ويخلو أمناً   علاجاً   يعتبر الميلاتونين أن العالمية الدراسات  اتفقت  العانبية بالتخثيرات  يتعلأ افيم

.  الميلاتونين عن الناجم بالنعاس٪( ٩.١) مر ى ةسبع أصيب  دراستنا في. الخطير  العانبية التخثيرات 

  لتناو  جانبية كآثار ن٪(6.52) مر ى ثلاثة في النعاس حدوث ( ١١) Alstadhaug دراسة وجدت 

  مريضين لدى النعاس حدوث  عن( ٢٠٨)  وأذرون  Peres اً أيض  أبلغ.  يوم/  ملغ 2  الميلاتونين

 .يوم/  ملغ 3  الميلاتونين تناو   كمضاعفات  ن٪(6.25)

 

  أن وجدنا كما الشقيقةن نوبات   تواتر تقليل في فعالاً  علاجاً   يعتبر الميلاتونين أن نستنتج سبأ مما

 عند  بالأميتريبتيلين العلاا عن جحصا ياً  هاماً  فرقاً  نعد   ولم الأميتريبتيلينن من  أفضل الميلاتونين تحمل

  ومشعر الشقيقةن  عن الناجم الععز تقييم ودرجة النوبةن و د  النوبةن ومد   الشقيقةن نوبات  تواتر مقارنة

PSQI. 
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 الرابع  فصلال

 المقارنة مع الدراسات العالمية 

مرل   لدراستنا  المشابهة  العالمية  الدراسات  بعض    في  )et alAlstadhaug  >)11>   دراسةيوجد 
 مزدوجة   عشوا ية   دراسة  ججرا    تم  حيث .  مريضاً   ٤٦  على  ٢٠١٠  عام  النرويج  في  العامعي   Tromsø  مشفى
  تتراوح   المين  السوان  عامة  من  والنسا   الرجا   تعنيد   تم.  مركزين  في   فل  بدوا   مضبوطة  تناوبية  التعمية
 نوبات   7- 2  من  ويعانون بجيد   بصحة  يتمتعون   ولكنهم  بالشقيقة  المصابين  عاما    65  و  18  بين  أعمارهم
   فل   دوا   جما  لتلقي  عشوا ي  بشول  مريضا    48  اذتيار  تم  التعشية  قبل  ما  مرحلة  في  أسابيع  4  بعد .   هريا  
  هي   الأولية  النتيعة  كانت .  أسابيع  8  لمد   واحد   بساعة  النوم  قبل  ملغ2  بعرعة  التحرر  مديد   ميلاتونين  أو

  لبيتسبرغ   النوم  جود   مشعر  بواسطة  النوم  جود   كان  والمي  ثانوي   هدف  تقييم  تم.  الشقيقة  هعمات   تواتر
(PSQI  .)  تواتر   متوس   كان  التعشية  قبل  ما  مرحلة  ذلا %(.  96)   الدراسة  مريضا    وأربعون   ستة  أكمل  

  كان   ذلك  ومع(.  6ب1-)+/ 8ب2  كان  بالميلاتونين  العلاا  وذلا    هريا  (  2ب1- )+/2ب4  الشقيقة  هعمات 
  الخطر   تقليل  كان (.  p=0,479)تقريبا    متساويا    الغفل  بالدوا   العلاا   أثنا   الهعمات   تواتر  في  الانخفاب 
 العالمية   PSQI  درجة  متوس    يتحسن  لم.  للغاية  كبير  زمني  تخثير  جيعاد   تم%(.  95  ثقة  فاصل%)3  المطلأ
 .(p=0,09)العلاا أثنا 

 
  على   ٢٠١٦  عام  البرازيل  في  São Paulo  في  دراسة  )et alGonçalves  >)12> كما أجرى  

 الرجا    تسعيل  تم.   فل  بدوا   مضبوطة  التعمية  مزدوجة  عشوا ية  دراسة  ججرا   تم  حيث   .مريضاً   ١٧٨
- 2  بمعد   نسمة  بدون   أو  مع   قيقة  من  يعانون   والمين  عاما    65  حتى  18  من  أعمارهم   تتراوح  المين  والنسا 

  بالدوا    للعلاا  عشوا ي  بشول  مشاركا    196  اذتيار  تم  الأساسية  المرحلة  في  أسابيع  4  بعد .   هريا    هعمات   8
  3  لمد    متابعتهم  وتمت   الدراسة  دوا   منهم  178  تناو ب  ملغ3  الميلاتونين  أو  ملغ 25  الأميتريبتيلينب  الغفل
  الشهر   مقابل  قاعدي  بشول   هريا    الشقيقة   صداع  أيام   عدد   هي   الأولية  النتيعة  كانت (.  أسبوعا    12)أ هر

  تمت   كما.  للمسونات   والحاجة   الشقيقة  ومد    د ب  المستعيبين   معد   هي  الرانوية  الأهداف  كانت .  الما ي
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  في   الشقيقة  صداع  من  يوما    7ب2  الصداع  تواتر  جنقا    متوس   كان  .المعموعات   بين  الدوا   تحمل  مقارنة
 الصداع   تواتر  ملحوظ  بشول  الميلاتونين  أنقص .  الغفل  للدوا   1ب1  و  للأميتريبتيلين  2ب2ب  الميلاتونين  معموعة
  على   الميلاتونين  تفوق .  p=0,19))  بالأميتريبتيلين  مقارنة  ليس  ولكن(ب  p=0,009)  الغفل  بالدوا   مقارنة

  تم .  الشقيقة  تواتر  في%  50  من  أكرر  بنسبة  انخفاب   لديهم  حصل  المين  المر ى  نسبة  في  الأميتريبتيلين
  وزياد  ب  الميلاتونين  معموعة  في  وزن   نقص   جيعاد   تم.  الأميتريبتيلين  من   أفضل  بشول  الميلاتونين  تحمل
 .  الأميتريبتيلين مستخدمي  عند  ملحوظ بشول وزن  وكسب  الغفل الدوا  معموعة في الوزن  في طفيفة

 
أيضاً     عام   جيران  في  Arak  جامعة  في  دراسة  )et alMonfared -Ebrahimi >)13> وأجرى 

  تم   مزمنة   قيقة  مر ى   فل  بدوا   المضبوطة  التعمية  المزدوجة  العشوا ية  الدراسة  همه  تضمنت   ٢٠١٧
  والبروبرانولو  (  ملغ25- 10)  النورتريبتيلين   استخدام  وتمب  الحعم  متساوية   معموعات   ثلاث   جلى   تقسيمهم

  يوميا    ج افي  بشول  C,B,A  الرلاثة  المعموعات   في  المر ى  علاا  تم.  قاعدي  كعلاا(  ملغ20-40)
  ذضع .  التوالي  على  الغفل  والدوا ب  الصوديوم  فالبروات   من  ملغ  200ب  الميلاتونين  من  ملغ3  باستخدام
 تواتر  مقارنة تمت . والراني الأو  الشهربالقاعدي المستوى  عند   المتابعة وتمت   هرين لمد  للعلاا المر ى
  تناو  (ب  مرحلتين  على  أ هر   3   ضون   في)  الشقيقة  عن  الناجم  الععز  تقييم  درجةب  الهعمات    د ب  الهعمات 
 الهعمات   تواتر  متوس   انخفض   .المتابعة  وأثنا   المعموعات   بين  للأدوية  العانبية  والتخثيرات ب  المسونات 
  الميلاتونين   معموعات   في  الشقيقة  عن  الناجم  الععز  تقييم  درجة  جلى  بالإ افة  و دتها  الهعمة  ومد ب  الشهري 

  مريضا    11  عند   الضار   الأحداث   عن  الإبلاغ  تم.  الغفل  الدوا   معموعات   في  ليس  ولكن  الصوديوم  وفالبروات 
%(  85ب2)1وب  بالفالبروات   العلاا  أثنا %(  85ب22) 8ب  بالميلاتونين  العلاا  أثنا %(  71ب5) 2%(:47ب10)

 . الغفل بالدوا  العلاا أثنا 
 

 هاماً   فرقاً   تعد   ولم  الشقيقة  نوبات   تواتر  تقليل  في  فعالاً   علاجاً   يعتبر  الميلاتونين  أن  دراستنا  وجدت 
 أن  وجدت   التي  )et alGonçalves  >)12>   دراسة  مع  دراستنا  واتفقت   بالأميتريبتيلينن  العلاا  عن  جحصا ياً 

-Ebrahimi>   دراسة  وجدت   كما  الشقيقةن  نوبات   تواتر   تقليل  في  الأميتريبتيلين  فعالية  نفي  له  الميلاتونين
et alMonfared  >)13(  الشقيقةن   نوبات   تواتر  تقليل  في  الصوديوم  فالبروات   فعالية   نفس  له  الميلاتونين  أن  
  ومعموعة   الميلاتونين  معموعة  بين  جحصا ياً   هاماً   فرقاً   )et alAlstadhaug  >)11>   دراسة   تعد   لم   بينما
 في   حيث   الميلاتونيند  جرعة   اذتلاف  هو  السابقة  الدراسات   بين  الاذتلاف  سبب   يوون   وقد   .الغفل  الدوا 
  جرعة   استخدام  تم  )13(< et alMonfared -Ebrahimi>   ودراسة  )et alGonçalves  >)12>   دراسة
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  استخدام   تم)et alAlstadhaug  >)11>   دراسة  في  بينما  ملغد  ٢.٥  جرعة  استخدام  تم  دراستنا  وفي  ملغن  ٣
 ملم  ٢ جرعة

  ومعموعة   الميلاتونين  معموعة  بين   جحصا ياً   هاماً   فرقاً   دراستنا  تعد   لم  PSQI  مشعر  لمقارنة  بالنسبة
  الميلاتونين   معموعة  بين  جحصا ياً   هاماً   فرقاً   )et alAlstadhaug  >)11>   دراسة  تعد   ولم   الأميتريبتيلينن

 . الغفل الدوا  ومعموعة
 

 ما   وهو  الأميتريبتيلينن  من  تحملاً   أكرر  الميلاتونين  أن  دراستنا  وجدت   الميلاتونين   تحمل  دراسة  عند 
  من   جانبية  تخثيرات   أقل  الميلاتونين  أن  وجدت   التي   )et alGonçalves  >)12>   دراسة  مع  يتفأ

  تحملاً   أفضل  الميلاتونين  أن  )et alMonfared -Ebrahimi >)13>   دراسة  وجدت   كما  الأميتريبتيلينن
 .الصوديوم فالبروات  من

 
  والأميتريبتيلينن   الميلاتونين  بين   جحصا ياً   هاماً   فرقاً   دراستنا  تعد   لم   الشقيقة  نوبة  مد   بمقارنة   يتعلأ   فيم

 وفالبروات   الميلاتونين  بين  جحصا ياً   هاماً   فرقاً   )et alMonfared -Ebrahimi >)13>   دراسة  أيضاً   تعد   ولم
 . الشقيقة نوبة بمد   يتعلأ  فيم الصوديوم
 

  ولم  والأميتريبتيلينن الميلاتونين بين جحصا ياً  هاماً  فرقاً  دراستنا تعد  لم الشقيقة  نوبة    د  دراسة عند 
 وفالبروات   الميلاتونين  بين  جحصا ياً   هاماً   فرقاً   )et alMonfared -Ebrahimi >)13>   دراسة  أيضاً   تعد 

 . الشقيقة نوبة بشد   يتعلأ  فيم الصوديوم
 
  الععز   تقييم  درجة  مقارنة  عند   والأميتريبتيلين  الميلاتونين  بين  جحصا ياً   هاماً   فرقاً   دراستنا  تعد   لم

 هاماً   فرقاً   )et alMonfared -Ebrahimi >)13>  دراسة  أيضاً   تعد   ولم  ن(MIDAS(  الشقيقة  عن  الناجم
 . الشقيقة عن الناجم الععز تقييم بدرجة  يتعلأ فيم الصوديوم وفالبروات  الميلاتونين بين جحصا ياً 

 
  وتواتر   الشقيقةن   د   اذتلاف  في  دراستنا  مع  الأذرى   الدراسات   نتا ج  لمقارنة  الر يسية  العوا أ  تتمرل

 وهمه   والأعراقد  المرافقةن  والأمراب   والإناثن  المكور  ونسبة  العمرن  ومتوس   العلاان  وطريقة  الهعماتن
 . بالحسبان  أذمها وتتطلب  المقارنة موثوقية على تؤثر كلها العوامل
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 الدراسات العالمية المشابهة  المقارنة مع( 11) الجدول

Alstadhaug>  دراستنا  المقارنة
et al  >(11) 

 <Gonçalves
et al  >(12) 

 <Ebrahimi
-Monfared 

et al >(13) 

صفات 
 الدراسة 

 جيران البرازيل النرويج سوريا الموان

 2017 2016 2010 2023 الزمان 

صفات 
 العينة 

 84 178 46 154 العدد الكلي

المعموعا 
 ت

 الميلاتونين 

الأميتريبتيلي 
 ن

 الغفل  

 الميلاتونين 

 الميلاتونين 

 الأميتريبتيلين 

 الغفل  

 الميلاتونين 

فالبروات  
 الصوديوم

 - 65 - 18 65 - 18 65 - 14 العمر

 فعا  فعا  نفس الغفل  فعا  فعالية الميلاتونين 

الفرق بين  
المعموعا 
 ت

  تواتر
  نوبات
 الشقيقة

عن   هام فرق   ير هام   ير هام   ير هام 
 الغفل

 - -  ير هام   ير هام  مشعر 
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PSQI 

 هام فرق  هام فرق  - هام فرق  التحمل 

  نوبة مد 
 الشقيقة

  ير هام  - -  ير هام 

  نوبة  د 
 الشقيقة

  ير هام  - -  ير هام 

  تقييم  درجة
  الععز
  عن الناجم

 الشقيقة
(MIDAS) 

  ير هام  - -  ير هام 
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 الخامس فصلال

 والتوصيات  الاستنتاجات
 

 الاستنتاجات:
  عن  جحصاااااااا ياً   هاماً  فرقاً  نعد  ولم  الشاااااااقيقةن  نوبات   تواتر  تقليل في فعالاً   علاجاً   يعتبر  الميلاتونين  أن وجدنا
 الععز  تقييم  ودرجة  النوبةن  و اااااااااااااد   النوبةن  ومد   الشاااااااااااااقيقةن  نوبات  تواتر  مقارنة  عند   بالأميتريبتيلين  العلاا
 .الأميتريبتيلين من أفضل الميلاتونين تحمل أن وجدنا كمان PSQI ومشعر الشقيقةن عن الناجم

 التوصيات:
 :النتا ج التي ذلصت جليها دراستنا ننصح بادتيمن واقع 

 أكبر  عينة عدد   تشمل أوسع دراسة ججرا  ▪
 الميلاتونين  من مختلفة بعرعات  الدراسة ججرا  ▪
 الشقيقة  علاا  في أذرى  أدوية لمقارنة دراسة ججرا  ▪
 صداع  بدون   الشقيقة أنواع تشمل دراسة ججرا  ▪
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 الموافقة المستنيرة على المشاركة بالبحث الذي عنوانه

 دراسة فعالية الميلاتونين في العلاج الوقائي للشقيقة بالمقارنة مع الأميتريبتيلين 

ة  كلّيّ في   العصاااااابية الداذليةالدراسااااااات العليا )ماجسااااااتير( في اذتصااااااا    ابراهيم حبوس زوان  أنا الطبيب 
دراساااااااااة فعالية الميلاتونين في العلاا جامعة دمشاااااااااأن أنفم هما البحث المي يهدف جلى  –الطب البشاااااااااري 

 .الوقا ي للشقيقة بالمقارنة مع الأميتريبتيلين

راجعوا   المينلمر ى ا سيتم تعميع كافة المعلومات عن البحث ججرا  الاستقصا ات التالية: ويتضمن هما
سيتم ترتيب المعلومات  من استبيان ذا  لكل و بالصداع النصفي مشافي جامعة دمشأ والمصابين 

 مريض.

الا ترا  في بحرنا هما يعني تزويدنا بالمعلومات المتعلقة بمر وم لمل  استبيان   موافقتكم علىجن   
أؤكد أن همه  وأودّ أنذا  بالبحثن علماً بخن همه المعلومات  رورية لمتابعة حالتكم الصحيةن 

  دون  المعلومات ستبقى سرية ولا يمون لأحد الاطلاع عليهان كما سيتم ترميز المشاركين )جعطاؤهم أرقام 
جعطا  أي دوا    عدمستقصا   ير  روري لحالة المريض و كملك أتعهد بعدم ججرا  أي او  نأسما ( ذكر

 تعريبي أو أي تداذل دوا ي أو استقصا ي من  خنه أن يؤذي المريض بقصد أو بغير قصد. 

كما أود أن أ اااااير جلى أن المشاااااار  )المريض / الشااااااهد( لن يحصااااال على أية تعويضاااااات أو أي 
عليه فإن  اللازمة. و من العناية الطبية    وسينا  حقهين كما أن رفض المشاركة ليس له أية تبعات  مقابل ماد 

المشاركة ليست جلزامية ولك الحرية الكاملة في اذتيار المشاركة من عدمها ولك حأ الانسحا  متى  ئتن  
 .فمن ير ب المشاركة فليسعل اسمه مع التوقيع أسفل همه الاستمار 
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 :والفوائدالمخاطر 

 لا توجد أي مخاطر للفحو  المعرا  لدى المر ى المشاركين في البحث. -
 دراسة فعالية الميلاتونين في العلاا الوقا ي للشقيقة بالمقارنة مع الأميتريبتيلين.معرفة هي الفوا د  -

  :الموافقة على المشاركة

وأدر   نعلى أن أكون مشاااااااركاً في هما البحث  وأوافأ طوعاً الموافقة المسااااااتنير     وأدركت محتوى لقد اطلعت  
في الانسااحا  في أيّ وقت  وأملك الحأأنني أملك فرصااة الاسااتفسااار عن أيّ أمر مع  اارور  الإجابة كما 

 .وعليه أوقعيعر ني ذلك لأي  رر  أنودون  أ ا  

 

 (           )   الرقم المتسلسل للمشارك

 ................................. التوقيع

 /      /       /             .  التاريخ
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-Abstract- 

Study on the Efficacy of Melatonin in 

Migraine Prophylaxis in Comparison with 

Amitriptyline‌

 
Aim: This study aims to determine the effectiveness and safety of melatonin as a 

preventive treatment for migraine in Syrians. 

Materials and Methods: A prospective, randomized, non-blinded study 

conducted between July 2022 and July 2023, including 154 patients with migraine. 

The effectiveness and safety of melatonin and amitriptyline were studied, then the 

data was collected and statistically analyzed. 

Results: The number of headache days per month in the melatonin group before 

treatment was 7.2 days, and 4.9 days after 3 months of treatment (P Value = 0.001), 

in the amitriptyline group before treatment was 7.3 days, and 5.2 days after 3 

months of treatment. (P Value = 0.003). When comparing the two groups, the P 

Value = 0.07. The duration of a headache attack after 3 months of treatment in the 

melatonin group was 9.6 hours, and in the amitriptyline group was 9.8 hours (P 

value = 0.06). The severity of headache attacks after 3 months of treatment in the 

melatonin group was 3.1, and in the amitriptyline group was 3.2 (P Value = 0.09). 

The number of analgesics used after 3 months of treatment in the melatonin group 

was 2.8, and in the amitriptyline group was 2.6 (P value = 0.08). The mean 

Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) after 3 months of treatment in the 

melatonin group was 4.7, and in the amitriptyline group was 4.9 (P value = 0.09). 

The mean migraine-related disability score (MIDAS) after 3 months of treatment 

in the melatonin group was 8.2, and in the amitriptyline group 8.4 (P value = 0.21).  

The rate of side effects in the melatonin group was 18.2% and in the amitriptyline 

group was 35.1% (P Value = 0.001). 

Conclusions: We found that melatonin is an effective treatment in reducing the 

frequency of migraine attacks, and we did not find a statistically significant 

difference from treatment with amitriptyline when comparing the frequency of 

migraine attacks, attack duration, attack severity, migraine disability assessment 

score, and the PSQI. We found that melatonin is better tolerated than amitriptyline. 

Keywords: Migraine, Melatonin, Amitriptyline, Frequency of Migraine Attacks. 
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