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 المحرّضة المعديّة القرحات من الوقاية في الألفاليبوئيك حمض فعالية تقصّي
 بالكيتورولاك
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 جامعة دمشؽ. –*مدرس في كمية الصيدلة 1

 

 الممخّص:
تعػد القرحػات المعديّػة مػف ابػترابات الجلػام اللبػمي الشػاتعة، والتػي تشػكؿ أبتػا  أمػ  أنظمػة  خمفية البحث وهدفه:

الرأاية الصحية، وتمثّؿ جرثومة المموية البوابية، ومبادات الالتلاب غير الستيروتيدية الأسباب الرتيسية لداء القرحػة. 
لفاليبوتيػػػؾ مػػػف مبػػػادات الأكسػػػدة اللامػػػة هػػػوا ويشػػػارؾ الإجلػػػاد التبكسػػػدو فػػػي بػػػدء وتتػػػور الإصػػػابة. يعػػػد حمػػػ  الأ

 .ويستخدـ لمعلاج والوقاية مف الأمرا  المرتبتة بالإجلاد التبكسدو
وقُسّػمت إلػ  ثػلاث مجموأػات:  Wistar albino جػروا  مػف سػلالة 01تبمنت مجموأػة الدراسػة  مواد البحث وطرائقه:

والتػي أُأتيػت الكيتػورولاؾ  (KET) الشاهدة المربية، المجموأة Negative control (NC)المجموأة الشاهدة السمبية
 سػػاأة. مجموأػػػة حمػػ  الألفاليبوتيػػؾ 02مغ/كػػغ فمويػػػا  لتحػػري  القرحػػة المعديّػػػة بعػػد صػػياـ داـ مػػػدة  21بجرأػػة 

(ALA)  مغ/كغ فمويا  قبؿ ساأة مف تحػري  المػر . أُجػرو الفحػ  011والتي أُأتيت حم  الألفاليبوتيؾ بجرأة
 .لنسيج المعدة، واختبُرت معالـ الإجلاد التبكسدو نسيجيا  العياني والمجلرو 

تسبب الكيتورولاؾ في إحداث أويّة لمغشاء المخاتي المعػدو تمثمػّت بارتفػاع منسػب القرحػة، وارتشػاح العػدلات  النتائج:
فػػي الوقايػػة مػػف  إلػػ  نسػػيج المعػػدة، فبػػلا  أػػف ارتفػػاع معػػالـ الإجلػػاد التبكسػػدو. لػػـ تظلػػر فعاليػػة حمػػ  الألفاليبوتيػػؾ

 .الأوية المحرّبة بالكيتورولاؾ أيانيا  ومجلريا ، إلا أنه كاف قادرا  أم  التخفيؼ مف الإجلاد التبكسدو الحاصؿ
استتاأت جرأػة وحيػدة مػف حمػ  الألفاليبوتيػؾ أف تسػبّب تراجعػا  فػي معػالـ الإجلػاد التبكسػدو المحػرّ   الاستنتاج:

 .أم  المعالـ العيانية والمجلرية بالكيتورولاؾ، إلا أف ولؾ لـ ينعكس
 القرحة المعديّة، كيتورولاؾ، حم  الألفاليبوتيؾ، الإجلاد التبكسدو. مفتاحية:الكممات ال
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Abstract: 
Background and Objective: Gastric ulcers are a common gastrointestinal disorder that 

constitutes a burden on health care systems. Helicobacter pylori and non-steroidal anti-

inflammatory drugs (NSAIDs) are the main causes of ulcer disease. Oxidative stress is 

involved in the initiation and progression of injury. Alpha lipoic acid (ALA) is an important 

antioxidant and is used for the treatment and prevention of diseases associated with oxidative 

stress. 

Research materials and methods: 17 Wistar albino rats were divided into three groups: 

negative control group (NC), and positive control group (KET), which was given ketorolac at 

a dose of 30 mg/kg orally to induce gastric ulcers after 24 hours of fasting. Alpha lipoic acid 

group (ALA), which was given alpha lipoic acid at a dose of 100 mg/kg orally one hour 

before ketorolac administration. Macroscopic and microscopic examination of stomach tissue 

was performed, and tissue oxidative stress parameters were examined. 

Results: Ketorolac caused damage to gastric mucosa, represented by an increase in the ulcer 

index, infiltration of neutrophils into the stomach tissue, as well as an increase in parameters 

of oxidative stress. ALA was not shown to be effective in preventing ketorolac-induced 

damage macroscopically or microscopically, but it was able to reduce oxidative stress 

parameters. 

Conclusion: A single dose of ALA was able to cause a decrease in the parameters of 

oxidative stress induced by ketorolac, but this was not reflected in the macroscopic and 

microscopic features. 

Keywords: Gastric Ulcer, Ketorolac, Alpha-Lipoic Acid, Oxidative Stress. 
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 :Introductionالمقدمة  -1
تعدّ القرحة المعديّة مف أكثر أنواع القرحة اللبػمية انتشػارا  لػد  
البشػػػر، وتحػػػدث نتيجػػػة اخػػػتلاؿ التػػػوامف بػػػيف العوامػػػؿ اللجوميػػػة 
مثػػػؿ الحمػػػػ ، والببسػػػػيف، وجرثومػػػػة الممويػػػػة البوابيػػػػة، والعوامػػػػؿ 
الدفاأيػػة المتمثّمػػة بالمخػػات والبروسػػتاغلاندينات وأكسػػيد النيتريػػؾ 

 (Y. Xie et al., 2019) وأوامؿ النمو وغيرها.
 Helicobacter pyloriتمثػّؿ الإصػابة بجرثومػة الممويػة البوابيػة 

(H. Pylori)   وخسػػػارة البروسػػػتاغلانديف المعػػػدو المترافػػػؽ مػػػ
 Non-steroidal مبادات الالتلاب غير الستيروتيديةاستخداـ 

anti-inflammatory drugs ((NSAIDs  المسػػػػببات الاكثػػػػر
٪ 02تشير التقػديرات إلػ  أف شيوأا  للإصابة بالقرحة المعدية، و 

 بصورة مممنة أربة لتتور الإصػابة NSAIDsمف مستخدمي 
 (Woolf & Rose, 2020)بالقرحة المعدية. 

كثير مف الآليات لإحػداث الأويػة المعديػة مثػؿ  NSAIDsتمتمؾ 
تثبػػيت إنتػػاج البروسػػتاغلاندينات، وتقميػػؿ التػػدفؽ الػػدموو لمغشػػػاء 
المخػػػػػاتي المعػػػػػدو، فبػػػػػلا  أػػػػػف تػػػػػدخّؿ كػػػػػؿ مػػػػػف التفػػػػػاألات 

 (Musumba et al., 2009)والإجلاد التبكسدو.  الالتلابية

 
( Aالصيغة الكيميائية لحمض الألفاليبوئيك بشكميه المؤكسد ) (:1ل)الشك

 (.Bوالمرجع )

الػوو  يعد الكيتورولاؾ مػف مبػادات الالتلػاب غيػر السػتيروتيدية
يمتمػؾ تػػبثير مسػكف قػػوو فبػػلا  أػف دورل المبػػاد للالتلػػاب. إلا 
أف استخدامه ترافؽ م  آثار بارة أم  أأبػاء الجسػـ الحيويػة 
المختمفػػػػة مثػػػػؿ تسػػػػببّه فػػػػي حػػػػدوث القرحػػػػة اللبػػػػمية، والأويّػػػػات 

 ,.Othman et al)             الكمويػػػػػػة، وغيرهػػػػػػا.

2019)(Wallace et al., 2000)  
، تعميػػم التتػػاـ القرحػػة فػػي أػػلاج القرحػػة اللبػػميّةتتمثػػؿ أهػػداؼ 

والتقميػؿ مػف ختػر حػدوث مبػاأفات القرحػة ، تدبير الأأرا و 
. وتشػػػػػكّؿ مثبتػػػػػات مبػػػػػخة البروتػػػػػوف، فبػػػػػلا  أػػػػػف وتكراريتلػػػػػا

أهػػػـ الممػػػر المسػػػتخدمة لتػػػدبير القرحػػػة المعديػػػػة  الميموبروسػػػتوؿ
 NSAIDs .(Joint Formularyالمحرّبػػػػػػة بمركبػػػػػػات 

Committee, 2022) 
مػػػػف مبػػػػادات الأكسػػػػدة  (1)الشكككككل الألفاليبوتيػػػػؾ  يعػػػػدّ حمػػػػ 

وهػػو  thioctic acidالبػػارمة والمعػػروؼ باسػػـ حمػػ  الثيوكتيػػؾ 
مركب كبريتي أبوو، ويُنتج بصورة تبيعية في كؿ مػف البشػر 
والحيوانػػػػػػات والنباتػػػػػػات، ويعػػػػػػد أامػػػػػػؿ مسػػػػػػاأد فػػػػػػي كثيػػػػػػر مػػػػػػف 

. وأثبت قدرته في  (Tripathi et al., 2023)التفاألات الانميمية
 Golbidi et)تػدبير كثيػر مػف الابػترابات مثػؿ الػداء السّػكرو 

al., 2011)وألمهايمر ،(Kaur et al., 2021) والتصمب المتعدد ،
(H. Xie et al., 2022) والسػرتاف ،(Farhat et al., 2020) ،

ف القرحػػػة المعديّػػػة وكػػػاف لػػػه دورا  هامػػػا  فػػػي الوقايػػػة، والعػػػلاج مػػػ
المحرّبة لد  جرواف التجربػة والػوو يمكػف أف يعػم  إلػ  تػبثيرل 

 ,.Abd El-Kader et al)المباد للأكسدة، والمباد للالتلاب. 

2011) (Gomaa et al., 2018) 
مػػف هػػدفت الدراسػػة الحاليػػة إلػػ  التحػػرو أػػف دور جرأػػة وحيػػدة 

حم  الألفاليبوتيؾ فػي الوقايػة مػف القرحػات المعديػة المحرّبػة 
 بالكيتورولاؾ. 

 
 :Materials& Methodsالمواد والطرائق  -2
 المواد: -2-1

: مستحبػػػر دواتػػػي جػػػاهم أُحبػػػر مػػػػف Ketorolacكيتػػػورولاؾ 
شػػػػػػركة ابػػػػػػف مهػػػػػػر لمصػػػػػػناأات الدواتيػػػػػػة. حمػػػػػػ  الألفاليبوتيػػػػػػؾ 

Alpha lipoic acid أُحبػر مػف شػركة : مسػحوؽ أصػفر نػاأـ
 بيوميػػػػػػد لمصػػػػػػناأات الدواتيػػػػػػة. كربوكسػػػػػػي ميثيػػػػػػؿ سػػػػػػيمموم

 

A 

B 
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Carboxymethyl cellulose  (CMC)   مسػحوؽ أصػفر فػات
 Sodium chlorideكموريػد الصػوديوـ . Scharlauمػف شػركة 

(NaCl) : مسػػػػحوؽ بمػػػػورو أبػػػػي ، لػػػػه تعػػػػـ مػػػػال  مػػػػف شػػػػركة
Panreac.   كموريػد البوتاسػيوـPotassium chlorid  :(KCl) 

مسحوؽ بمورو أبي ، أػديـ الراتحػة، لػه تعػـ مػال ، مػف شػركة 
Panreac .فوسػػػػػػػػػػفات أحاديػػػػػػػػػػة البوتاسػػػػػػػػػػيوـPotassium 

dihydrogen phosphate (KH2PO4:)   مسحوؽ حبيبي أبي
 Disodium hydrogenفوسفات ثناتية الصوديوـ الماتية الموف. 

phosphate dihydrate  :(Na2HPO4.2H2O)   مسػػػحوؽ
-2. حمػػػػ  الثيوباربيتوريػػػػؾ Flukaالمػػػػوف، مػػػػف شػػػػركة أبػػػػي  

Thiobarbituric acid (C4H4N2O2S) (TBA) مسػػػحوؽ :
. حمػ  كمػور Merckبمورو وو لوف أبي  كريمي، مػف شػركة 

(: سػػػاتؿ أػػديـ المػػوف، لػػػه HCl)Hydrochloric acid المػػاء 
. حمػػ  الكبريػػت الممػػدد Scharlauراتحػػة مخرشػػة، مػػف شػػركة 

Diluted sulphuric acid (H2SO4)،سػػػاتؿ أػػػديـ المػػػوف :     
. ثلاثػػػػػػػػػػػػي كموريػػػػػػػػػػػػد حمػػػػػػػػػػػػ  الخميػػػػػػػػػػػػؾ Merckمػػػػػػػػػػػػف شػػػػػػػػػػػػركة 

Trichloroacetic acid (C2HCl3O2 )(TCA) بمػورات صػمبة :
 Hydrogenماء أكسجيني BDH. شفافة إل  بيباء، مف شركة

peroxide (H2O2 ،ساتؿ أديـ الموف فػي درجػة حػرارة الغرفػة :)
. برمنغنػػػػػػػػػػػػػػات Panreacولػػػػػػػػػػػػػػه تعػػػػػػػػػػػػػػـ مػػػػػػػػػػػػػػر، مػػػػػػػػػػػػػػف شػػػػػػػػػػػػػػركة 

(: بمػػػػػػػورات KMnO4) Potassium permanganateالبوتاسػػػػػػيوـ
 .Merckإبرية قرممية، مف شركة 

 الحيوانات: -2-2
جرو مف جنس الوكور والإنػاث وسػلالة   01أُجريت الدراسة أم  

Wistar albino   تػػػػـ الحصػػػػوؿ أمػػػػ  غ.  021-021بػػػػومف
موافقػػػػة المجنػػػػة الأخلاقيػػػػة فػػػػي كميػػػػة الصيدلةػػػػػ جامعػػػػة دمشػػػػؽ. 
أُحبرت مف حوابف حيوانات التجربة فػي هيتػة التاقػة الوريػة. 

مكػػاف جيػػد وفػػي ،  0±02ووبػػعت بػػمف درجػػة حػػرارة مناسػػبة 
فػػػػي  سػػػػاأة ظػػػػلاـ( 00سػػػػاأة بػػػػوء/  00التلويػػػػة والإبػػػػاءة )

 . مػػ معػػة دمشػػؽجا-كميػػة الصػػيدلة-حوابػػف حيوانػػات التحربػػة 
 .إل  التعاـ والماء الحر الوصوؿب السماح للا

 استحداث القرحات الهضمية: -2-3

تػػػػػـ اسػػػػػتحداث القرحػػػػػات اللبػػػػػمية برأتػػػػػاء الكيتػػػػػورورلاؾ بجرأػػػػػة 
مغ/كػغ( لمجػػرواف فػػي المجموأػػة الشػػاهدة المربػػية، والمجموأػػة 21)

سػاأة مػ   02المُعالجة بحم  الألفاليبوتيؾ، وولؾ بعػد صػياـ مػدة 
الوصػػػوؿ لممػػػاء. تػػػـ اختيػػػار الجرأػػػات اسػػػتنادا  إلػػػ  الدراسػػػات حريّػػػة 
 (Gomaa et al., 2018; Wallace et al., 2000)السابقة 

 تصميم التجربة:  -2-4
 إل  ثلاث مجموأات: ة أشواتي صورةنات باقُسّمت الحيو 

  المجموأػػػػة الشػػػػاهدة السػػػػمبيةNegative control (NC) 
(n=5) دوف  سواغ الكربوكسي ميثيػؿ سػيمموم أُأتيت: والتي

 .إأتاء الكيتورولاؾ

  المجموأػػة الشػػاهدة المربػػيةKET (n=6) :والتػػي أُأتيػػت 
(  (Wallace et al., 2000 مغ/كػغ 21الكيتػورولاؾ بجرأػة 

 لتحري  القرحة المعدية. 

 المجموأػػػػة المعالجػػػػة بحمػػػػ  الألفاليبوتيػػػػؾ ALA (n=6) :
مغ/كػػػغ  011لألفاليبوتيػػػؾ بجرأػػػة والتػػػي أولجػػػت بحمػػػ  ا

(Gomaa et al., 2018 تحػػري  المػػر قبػػؿ سػػاأة مػػف 
  بوساتة الكيتورولاؾ.

 جمع العينات ومعالجتها: -2-5

سػػػاأة مػػػف تحػػػري  المػػػر ،  01تمػػػت التبػػػحية بعػػػد حػػػوالي 
نػػػات التجربػػػة فػػػي جػػػو مشػػػب  بثنػػػاتي إيثيػػػؿ اوبػػػ  حيو  بوسػػػاتة
أمػػ  تػػوؿ الانحنػػاء الأكبػػر، ثػػـ  تتحػػالمعػػدة وفُ  تملػػالإيثػػر. أُ 
بوساتة سيروـ ممحي ليتسن  لنا فحصلا أيانيا  وحساب  غُسمت

، وُبػ  الاوؿ فػي قسػميفـ نسيج المعدة إل  قُسّ و  ،منسب القرحة
المعػػايرات  لتُجػػر درجػػة متويػػة  11-أنبػػوب جػػاؼ بدرجػػة حػػرارة 

النسػػػػيجية أميػػػػه لاحقػػػػا . بينمػػػػا غُمػػػػر الجػػػػمء الآخػػػػر فػػػػي محمػػػػوؿ 
 لإجراء الدراسات النسيجية. % تمليدا  01ؿ الفورمو 
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 الفحص والتقييم العياني: .2-5-1

لتقيػػػيـ شػػػدة الآفػػػات بنػػػاء أمػػػ   (2←1)تػػػـ اأتمػػػاد نظػػػاـ الػػػدرجات 
 :(Akpamu et al., 2013)توؿ الآفة وفقا  لما ورد في 

: لا يوجػػػد أو آفػػػات فػػػي نسػػػيج المعػػػدة، درجػػػة (1)درجػػػة الشّػػػدة 
(: 0ة الشّػدة )مػـ، درجػ 0(: توجد آفات بتوؿ أقؿ مػف 0الشّدة )

 مـ، 2-0توجد آفات بتوؿ 
 مـ. 2(: توجد آفات بتوؿ أكبر مف 2درجة الشّدة )

لكػػؿ جػػرو ببػػرب أػػدد الآفػػات فػػي  UIتػػـ حسػػاب منسػػب القرحػػة 
 درجة الشدة الخا  بلا، ومف ثـ حساب المتوست لكؿ مجموأة.

 الفحص والتقييم النسيجي: .2-5-2
الدراسة النسيجية في مخبر النسج والتشري  المربي في  أُجريت

النسػيجية  وحبّػرت المقػات  .جامعػة دمشػؽب كمية تػب الأسػناف
 ,.Alturkistani et al)كما هو موب  في  وفقا  لممراحؿ التالية

2015) : 

  التثبيكتFixation : تػـ تثبيػت العينػػات لمحفػاظ أمػ  هيكملػػا
 %.01بتركيم محموؿ الفورمالديلايد الخموو باستخداـ 

   التجفيكككككDehydration:  تػػػػػـ إمالػػػػػة المػػػػػاء مػػػػػف العينػػػػػات
 باستخداـ تراكيم متدرجة مف الإيثانوؿ.

    التشكككككفيClearingتػػػػػـ اسػػػػػتخداـ الكميمػػػػػوؿ :Xylol  
 مف الإيثانوؿ. لمتخمّ 

  الإدماجEmbedding:  تـ إدماج العينػات فػي مػادة شػمعية
 لتسليؿ أممية التقتي .

  التقطيكعSectioning:  تػـ تقتيػ  العينػات إلػ  شػرات  رقيقػة
 .Microtomeباستخداـ المشراح 

  ) التمكككككوين )التمطكككككيStaining:  باسػػػػػتخداـ صػػػػػبغة وولػػػػػؾ
 Hematoxylin and Eosinالليماتوكسػػيميف والإيػػوميف 

stain (H&E Stain). 
ومملاتلػػػا   Simõesوقُيّمػػػت شػػػدة الآفػػػات اسػػػتنادا  إلػػػ  دراسػػػة  

 .(1)الجدول 

في نسيج  النسيجية : المقياس المتّبع لتقييم شدة الأذيّات(1) الجدول
 (Simões et al., 2019)   :المعدة

 الدرجة التقييم الوص 

 الالتهاب

 1 لا يوجد
 0 التلاب بؤرو في الصفيحة المخصوصة
 0 التلاب منتشر في الصفيحة المخصوصة

 2 التلاب بؤرو في التبقة العبمية
 2 التلاب منتشر في التبقة العبمية

 
 مقايسة معالم الإجهاد التأكسدي:  -2-6

لنسػػػيج المعػػػدة المخصّػػػ  لممعػػػايرات  %(01حُبّػػػرت جناسػػػة )
الكيمياتيػػػػػػػة الحيويػػػػػػػة أػػػػػػػف تريػػػػػػػؽ إبػػػػػػػافة الوقػػػػػػػاء الفوسػػػػػػػفاتي 

Phosphate Buffered Saline (PBS )pH=7.4    كموريػػد(
، وفوسػفات 0.0027M، وكموريػد البوتاسػيوـ 0.137Mالصوديوـ 

، وفوسػػػػػػػػػفات أحاديػػػػػػػػػة البوتاسػػػػػػػػػيوـ 0.01Mثناتيػػػػػػػػػة الصػػػػػػػػػوديوـ 
0.0018M )(Chazotte, 2012)وأُجريت المجانسػة فػي مركػم ، 
بوسػاتة جلػام  الميشمانيا لتفيميات والبيولوجية الوباتية الدراسات

Ultrasonic processor  لشركةCole-parmer. 
معككككككككككككككككايرة المككككككككككككككككالون ثنككككككككككككككككائي الألديهايككككككككككككككككد  .2-6-1

Malondialdehyde (MDA): 

أحد المنتجات النلاتية لعممية فػوؽ أكسػدة الحمػو   MDAيعدّ 
الدسمة غير المشبعة فػي الخلايػا، إو يعػد ألامػة ملمػة للإجلػاد 

فػي  MDAجريػت معػايرة أُ  . (Gaweł et al., 2004)التبكسػدو 
 ,.Patil et al)نسػػيج المعػػدة يػػدويا  وفقػػا  لمتريقػػة المتبعػػة فػػي 

بػمف  TBAتسػخيف العينػات بوجػود ، والتي تعتمد أم  (2014
وسػػػت حمبػػػي، ليتشػػػكؿ نتيجػػػة لػػػولؾ معقػػػدا  وردو المػػػوف يمكػػػف 

بوسػػػػػاتة  n.m 220=λقيػػػػػاس امتصاصػػػػػه أنػػػػػد تػػػػػوؿ الموجػػػػػة 
 (2)الشكل    .Spectrophotometerمقياس التيؼ البوتي 
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  TBA من جزيئتين مع MDAتفاعل جزيئة واحدة من : (2) الشكل

 وتشكل معقد وردي اللون.

 حم  الثيوباربيتوريػؾ التالي: أم  النحووحُبّر محموؿ العمؿ 
(TBAبتركيػػػم )ثلاثػػػي كموريػػػد حمػػػ  ، غ( 17212) %0.375

، حمػػػػػ  كمػػػػػور المػػػػػػاء غ(02) %15( بتركيػػػػػم TCA) الخميػػػػػؾ
مػػػػؿ مػػػػف محمػػػػوؿ حمػػػػ  كمػػػػور المػػػػاء  N   (0 0.25بتركيػػػػم 

 مؿ بالماء المقتر. 011 إل تـ إكماؿ الحجـ و  ،%(21
 وفقا  لممعادلة التالية: حُسب التركيم

X 11= الامتصاص  (𝜇mol/L)التركيز
/ معامل الامتصاص  6
 المولاري

1.56x 10حيث أن معامل الامتصاص المولاري=
5 (M

-1
cm

-1). 
 

 Catalasesمعايرة فعالية أنزيمات الكاتالاز  .2-6-2
يعػػػػدّ أنػػػػميـ الكاتػػػػالام واحػػػػدا  مػػػػف الأنميمػػػػات المبػػػػادة للأكسػػػػدة  

الملمّػػة، إو يمتمػػؾ القػػدرة أمػػ  تقميػػؿ مسػػتويات أنػػواع الأكسػػجيف 
بوسػػػػاتة  Reactive oxygene species (ROS)التفاأميػػػة 

، والمػاء O2إل  الأكسجيف  H2O2تحفيم تحمّؿ الماء الأكسجيني 
H2O  .(Hadwan, 2018; Nandi et al., 2019) 

أُجريػػت معػػايرة الكاتػػالام يػػدويا   فػػي نسػػيج المعػػدة وفػػؽ التريقػػة 
 .(Olatosin et al., 2014)المتّبعة في 

 وقِيست فعالية الأنميـ بوساتة المعادلة التالية:
Catalase Enzyme activity = 

Absorbance*V*1000/min*M*v*Y 

 

 أف: حيث
 Vالحجـ الكمي لمميج التفاأؿ : 

 M معامػػػػؿ الامتصػػػػا  المػػػػولي :molar extinction 

coefficient (M=40) 

 vحجـ العينة المستخدـ : 

 Yومف النسيج : 

 min)الممف )دقيقة : 

مػػ  الإشػػارة إلػػ  وجػػود تػػرؽ تػػوفر دقػػة أأمػػ ، يُوصػػ  بمراجعػػة 
هول الترؽ واأتمادهػا إف كانػت مُتاحػة، لبػماف الحصػوؿ أمػ  

ومملاتػػػػػه   Hadwanنتػػػػػاتج أكثػػػػػر دقػػػػػة وموثوقيػػػػػة مثػػػػػؿ تريقػػػػػة
(Hadwan et al., 2024). 

 
 :Statistical analysisالتحميل الاحصائي  -2-7

الإصػدار  Graph Pad Prism برمجيػةالنتػاتج بوسػاتة  أولجت
 Parametricنتػػػػػاتج المقايسػػػػػات المعمميػػػػػة  التاسػػػػػ ، إو اختبُػػػػػرت

( بوسػػػػػاتة اختبػػػػػار تحميػػػػػؿ التبػػػػػايف معػػػػػالـ الإجلػػػػػاد التبكسػػػػػدو)
one-way analysis of variance (ANOVA )الأحػػػادو 

 Holm-Šídák's multiple comparisons testمتبوأا  باختبار 
اختبُرت نتػاتج ، و مجموأتيفلدراسة الفروقات الإحصاتية بيف كؿ 

)الدراسػػػػة النسػػػػيجية(  parametric Nonالمقايسػػػػات اللامعمميػػػػة 
-Mannمتبوأػػػػػا  باختبػػػػػار  Kruskal–Wallisبوسػػػػػاتة اختبػػػػػار 

Whitney test  لدراسػػػػػػػة الفروقػػػػػػات الإحصػػػػػػاتية بػػػػػػيف كػػػػػػػؿ
الختػػػػػػب ± تػػػػػػـ التعبيػػػػػػر أػػػػػػف النتػػػػػػاتج كػػػػػػػمتوستات. مجمػػػػػػوأتيف
الفػػػػروؽ وات دلالػػػػة  واأتبُػػػػرت. SEM] ±[Mean المعيػػػػارو 

 p value <0.05.إحصاتية أند مستو  دلالة 
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 :Resultsالنتائج  -3

 نتائج الفحص والتقييم العياني: -3-1

 :Ulcer indexمنسب القرحة  .3-1-1

تمػػػػت ملاحظػػػػة نموفػػػػات نقتيػػػػة وشػػػػراتت نمفيػػػػة لػػػػد  المجموأػػػػة 
المحػػػػرّ  لػػػػديلا القرحػػػػة المعديػػػػة بوسػػػػاتة الكيتػػػػورولاؾ، إو بمػػػػغ  

(، مقارنة  بالمجموأة الشّاهدة السمبية، 01±0722منسب القرحة )
( مػػ  وجػػود فػػارؽ ملػػـ 0±1722التػػي بمػػغ منسػػب القرحػػة فيلػػا )

الوقاتيػػػػػػػػػػػػػة بحمػػػػػػػػػػػػػ  (. أدّت المعالجػػػػػػػػػػػػػة P<0.01إحصػػػػػػػػػػػػػاتيا  )
الألفاليبوتيؾ إل  تقميؿ الأويّات الملاحظة أيانيا ، إو كاف منسػب 

إحصػػاتي فااار  هنػػاؾ (، إلا أنػػه لػػـ يكػػف 02722±0710القرحػػة )
 KETبمجموأػػػػػػػػػػػػػة  ALAملػػػػػػػػػػػػػـ لػػػػػػػػػػػػػد  مقارنػػػػػػػػػػػػػة مجموأػػػػػػػػػػػػػة 

 (3)الشكل (. 0722±01)
 

  

 التجربةمنسب القرحة المعديّة بين مختم  مجموعات  ة: مقارن(3) الشكل

*. :*(NC vs KET) P<0. 01 (n=5-6). 

 تقييم ارتشاح الخلايا الالتهابية النسيجي: -3-2

الكيتػػػػػػػورولاؾ إلػػػػػػػ  ارتشػػػػػػػاح الكريػػػػػػػات البيبػػػػػػػاء  أد  اسػػػػػػػتخداـ
)وبصػػورة خاصػػة العػػدلات( إلػػػ  الصػػفيحة المخصوصػػة لنسػػػيج 

( لػػد  P<0.01، مػػ  وجػػود فػػارؽ ملػػـ إحصػػاتيا  )(0±1) المعػػدة
مػػػػف ناحيػػػػة  .NC (1±1)بمجموأػػػػة  KETمقارنػػػػة مجموأػػػػة 

أخػػر ، قمّمػػت المعالجػػة الوقاتيػػة بحمػػ  الألفاليبوتيػػؾ مػػف الأويّػػة 
، إلا أنّػػػػه لػػػػـ (1711±1700)النسػػػػيجية المحرّبػػػػة بػػػػالكيتورولاؾ 

 KETيكػػػف هنػػػاؾ فػػػارؽ ملػػػـ إحصػػػاتيا  لػػػد  مقارنتػػػه بمجموأػػػة 
 (5و 4)الشكل . (1±0)
 

 
الالتهابية بين مختم  مجموعات : مقارنة ارتشاح الخلايا (4)الشكل 

 .P<0. 01 (n=5-6) (NC vs KET)*: *. التجربة
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 مقاطع لنسيج المعدة لمختم  مجموعات الدراسة. :(5)الشكل 
 يدل عمى وجود رشاحة التهابية.   

 يدل عمى وجود احتقان في الأوعية الدموية.

A: NC, B: KET C1&2: ALA 
 في نسيج المعدة:  MDAمستويات  -3-3
 MDAفػػػػي مسػػػػتويات إحصػػػػاتيا   ملػػػػـ لػػػػـ يُلاحػػػػظ أو تغيّػػػػر 

المجموأػػػة الشػػػاهدة المربػػػية التػػػي تػػػـ لػػػد  جػػػرواف   النسػػػيجية
 مقارنػػػػة   KET (62.71±5.77 )تجريعلػػػػا بػػػػالكيتورولاؾ فقػػػػت 

، فػػػػػي حػػػػػيف NC (71.92±6.81)بالمجموأػػػػػة الشػػػػػاهدة السػػػػػمبية 
 MDA( فػػػػي مسػػػػتويات P<0.01ظلػػػػر فػػػػارؽ إحصػػػػاتي ملػػػػـ )

النسػػيجية لػػد  مجموأػػة الجػػرواف المُعالجػػة بحمػػ  الألفاليبوتيػػؾ 
ALA   حيػػػػػػث أد  إأتػػػػػػاء حمػػػػػػ  الألفاليبوتيػػػػػػؾ إلػػػػػػ  خفػػػػػػ

 (6)الشكل (. 34.4±5.6إل  ) MDAمستويات 

 
 فعالية أنزيمات الكاتالاز النسيجية: -3-4
أدّ  إأتاءُ الكيتورولاؾ إل  انخفا  فعاليػة أنميمػات الكاتػالام  

، وولؾ أند مقارنة مجموأػة (>1712P)بفارؽ معتدّ به إحصاتيا  
KET (27201±20702)  بمجموأػػػػػػةNC (00722±12 فػػػػػػي ،)

حيف أف المُعالجة الوقاتية بحم  الألفاليبوتيؾ كانت قادرة أمػ  
( بفػػػػارؽ ملػػػػـ 1172±.00.1ميػػػػادة فعاليػػػػة أنميمػػػػات الكاتػػػػالام )

 

 مقاطع لنسيج المعدة لمختم  مجموعات الدراسة. :5الشكل 
    يدل عمى وجود رشاحة التهابية.

 يدل عمى وجود احتقان في الأوعية الدموية.
A: NC, B: KET C1&2: ALA 
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 KETلػػػػػػػػػػػػػػد  مقارنتلػػػػػػػػػػػػػػا بمجموأػػػػػػػػػػػػػػة  (>1712P)إحصػػػػػػػػػػػػػػاتيا  
 (7)الشكل . (27201±20702)
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لد  الشباب فػي البمػداف  اللبمية انخف  انتشار مر  القرحة
بػػػػػ بػػػػة ارتفعػػػػت الإصػػػػابة بالقرحػػػػات المحرّ  فػػػػي حػػػػيف ،المتقدمػػػػة

NSAIDs لػػد  كبػػػار السػػػف (Vakil, 2022) وتحػػػوّؿ السػػػبب .
الرتيسػػي لمقرحػػة فػػي السػػنوات الأخيػػرة فػػي كثيػػر مػػف البمػػداف مػػف 

 .NSAIDs (Xإلػػ  اسػػتخداـ   H. pyloriالإصػػابة بجرثومػػة 

Xie et al., 2022). 
 2بمعػػدؿ  مر  القرحػػة اللبػػميّةختػػر الإصػػابة بػػػ ولػُػوحظ ارتفػػاع

أنػػػػػه قػػػػػد تكػػػػػوف  . فبػػػػػلا  أػػػػػفNSAIDsأبػػػػػعاؼ أنػػػػػد اسػػػػػتخداـ 
. أكثػػػر مقاومػػػة لمعػػػلاج التقميػػػدو NSAIDsبػػػػ بػػػة  القرحػػػات المحرّ 

(Vakil, 2022) 
نتػػػاج  مػػػف الآليػػػات  ROSيعػػػدّ تثبػػػيت إنتػػػاج البروسػػػتاغلاندينات وا 

الملمّػػػػػػػة فػػػػػػػي إحػػػػػػػداث الأويّػػػػػػػة المعديػػػػػػػة المحرّبػػػػػػػة بػػػػػػػػمركبات 
NSAIDs ،إو تلاجـ الجوور الحرة كػلأ مػف الميبيػدات الغشػاتية ،

والبروتينػػػػػات، والحمػػػػػو  النوويػػػػػة، مخمفػػػػػة  أويّػػػػػة خمويػػػػػة وخمػػػػػؿ 
 (Suzuki et al., 2012)نلاية المتاؼ.وظيفي في 

جرأػة وحيػدة مػف   لوا فقد هػدفت هػول الدراسػة إلػ  التحػرّو أػف فعاليػة
 -والػػػوو يعػػػد مػػػف مبػػػادات الأكسػػػدة الملمّػػػة –حمػػػ  الألفاليبوتيػػػؾ 

فػػػي الوقايػػػة مػػػف الأويّػػػة المعديػػػة المحرّبػػػة بػػػالكيتورولاؾ. مػػػ  الإشػػػارة 

تحػػرّت أػػف دور حمػػ  الألفاليبوتيػػؾ  إلػػ  أػػدـ وجػػود دراسػػات سػػابقة
 في الوقاية مف القرحة اللبمية المحرّبة بالكيتورورلاؾ.

ترافػػػؽ إأتػػػػاء الكيتػػػػورولاؾ مػػػػ  اويّػػػػات فػػػػي نسػػػػيج المعػػػػدة لوحظػػػػت 
أيانيا  ومجلريا ، إو ترافؽ إأتاؤل م  ارتفاع منسػب القرحػة، وظلػور 

البيبػاء )وبصػورة المعالـ الالتلابية المتمثمّػة بارتشػاح شػديد لمكريػات 
 خاصة العدلات(  في الصفيحة المخصوصة لنسيج المعدة.

توافقػت نتػػاتج هػػول الدراسػة مػػ  دراسػػات سػابقة أظلػػرت دور مركبػػات 
NSAIDs  ومػػف بػػمنلا الكيتػػورولاؾ فػػي التسػػبب بحػػدوث مثػػؿ هػػول
 (Abdel-Raheem, 2010) (Wallace et al., 2000)الأويّات.

ترافقت تمؾ الاويّات مػ  انخفػا  فػي فعاليػة أنميمػات الكاتػالام، 
الأمػػػػػػر الػػػػػػوو يؤكػػػػػػد تػػػػػػورّت الكيتػػػػػػورولاؾ فػػػػػػي إحػػػػػػداث الإجلػػػػػػاد 
التبكسػػػػدو. توافقػػػػت نتػػػػاتج الدراسػػػػة الحاليػػػػة مػػػػ  دراسػػػػات سػػػػابقة 

فػػي إحػػداث الإجلػػاد التبكسػػدو  NSAIDsت دور مركبػػات أظلػػر 
كجػػمء مػػف الآليػػة الإمرابػػية لمقرحػػة المعديّػػة المحرّبػػة بمركبػػات 

NSAIDs .(Abdel-Raheem, (Abdallah et al., 2011) 
ويمكػف أف   MDAإلا أف تمؾ الأويات لـ تنعكس أم  مستويات

نعػػػػػمو ولػػػػػؾ إلػػػػػ  أف الأويػػػػػة لػػػػػـ تكػػػػػف أمػػػػػ  مسػػػػػتو  الميبيػػػػػدات 
ومملاتلػػا، إو لػػـ  Othmanالغشػػاتية، وهػػوا مػػا توافػػؽ مػػ  دراسػػة 
أنػػػػد  MDAميػػػػادة مسػػػػتويات يتسػػػػبب إأتػػػػاء الكيتػػػػورولاؾ فػػػػي 
   (Othman et al., 2019)إأتاته لتحري  الأوية الكموية. 

لألفاليبوتيػػػؾ( إلػػػ  ميػػػادة أدّ  إأتػػػاء المركػػػب اللػػػدؼ )حمػػػ  ا
وابػػػػػػحة فػػػػػػي فعاليػػػػػػة أنميمػػػػػػات الكاتػػػػػػالام، وتراجػػػػػػ  ملػػػػػػـ  فػػػػػػي 

ممػػا يؤكّػػد دورل المبػػاد للأكسػػدة المثبػػت فػػي   MDA مسػػتويات
 Abd El-Kader)(Gomaa et al., 2018)العديد مػف الدراسػات

et al., 2011)   لػػػـ يكػػػف وؾ التحسّػػػف وابػػػحا  لػػػد  الفحػػػ
 Gomaaالعياني والنسيجي لنسيج المعدة، بما يختمؼ م  دراسة 

. ويمكف اف نفسر ولؾ باختلاؼ مدة إأتاء 0101ومملاؤل أاـ 
   المسػػػتخدـ،  NSAIDsحمػػػ  الألفاليبوتيػػػؾ، واخػػػتلاؼ مركػػػب

إو اسػػتخدمت تمػػؾ الدراسػػة حمػػ  الألفاليبوتيػػؾ لمػػدة ثلاثػػة أيػػاـ 
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    قايػػػػػػػػػة مػػػػػػػػػف الأويّػػػػػػػػػة المعديّػػػػػػػػػة المحرّبػػػػػػػػػة بالإندوميثاسػػػػػػػػػيف.لمو 
(Gomaa et al., 2018) 
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أد  إأتػػاء الكيتػػػورولاؾ إلػػػ  إحػػػداث أويّػػات فػػػي الغشػػػاء المخػػػاتي 
لنسػػيج المعػػدة، تمثمّػػت بارتفػػاع ممحػػوظ فػػي منسػػب القرحػػة، وارتشػػاح 
العػػػػػػدلات إلػػػػػػ  نسػػػػػػيج المعػػػػػػدة، وأكّػػػػػػدت الدراسػػػػػػة دور الكيتػػػػػػورولاؾ 

 .NSAIDsالمحرّ  للإجلاد التاكسدو مثؿ غيرل مف مركبات 
فػػػي المقابػػػؿ، اسػػػتتاع حمػػػ  الألفاليبوتيػػػؾ أف يسػػػبّب انخفابػػػا  

، وارتفاأػػػػا  ممحوظػػػػا  فػػػػي فعاليػػػػة MDAوابػػػػحا  فػػػػي مسػػػػتويات 
المبػاد للأكسػدة. ومػ  ولػؾ،  أنميمات الكاتالام، وهوا يؤكد دورل

لػػػػـ يػػػػنعكس هػػػػوا التحسػػػػف بشػػػػكؿ وابػػػػ  أمػػػػ  المعػػػػالـ العيانيػػػػة 
الأبحاث لدراسة معػالـ والنسيجية، مما يستدأي إجراء المميد مف 

إبافية، بالإبافة إل  دراسة فعالية إأتاء جرأات متكػررة مػف 
ت المعديػػة المحرّبػػة حمػػ  الألفاليبوتيػػؾ فػػي الوقايػػة مػػف الأويػػا

 بالكيتورولاؾ. 

 
 (.501100020595مف جامعة دمشؽ وفؽ رقـ التمويؿ ) هوا البحث مموؿالتمويل: 
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