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  الملخص 
بعد عـلاج    ،ه الأساسي الستيروئيدات الجهازية   علاج، الفقاع الشائع مرض مهدد للحياة ناكس     :  وهدفه خلفية البحث 

 يعـالج   وعند حدوث النكس ، وخلال هذا التخفيض يمكن أن يحدث النكس      ض الستيروئيد تدريجياً  يخفالهجمة الأولى   
مقارنـة  إلـى  هذه الدراسة هدفت .تيروئيد مرة أخرى من أجل السيطرة على المرض         بشكل روتيني برفع جرعة الس    

  .مع الأسلوب الروتيني المستخدم وهو رفع جرعة البريدنيزولون،فائدة التتراسيكلين في السيطرة على النكس
 مـدة لال  خ( مريض فقاع شائع ناكس      38خلالها  ج  عول، هذه دراسة سريرية معشاة مسيطرة    : هوطرائق مواد البحث 

 المدةرية في جامعة دمشق في   الذين راجعوا قسم الأمراض الجلدية والزه     ) تخفيض، نكس خفيف إلى متوسط الشدة     ال
 20(مجموعة المعالجـة بالتتراسـيكلين   -1 إلى مجموعتين   قسموا عشوائياً . 29/12/2010 إلى   29/12/2009بين  

-2.  غ تتراسـيكلين 2مع المعالجـة ب   ،دها النكسلتي حدث عن الحفاظ على جرعة البريدنيزولون ا     جرى ):مريضا
 المرضى  بعتوو، التأثيرات الجانبية روقبت الاستجابة و  و ،)مريضا18(فع جرعة البريدنيزولون    مجموعة المعالجة بر  

  . أشهر على الأقل بعد المعالجة5مدة 
  مريـضاً 14و،  % )70بنسبة (ين  في المجموعة الأولى المعالجة بالتتراسيكل مريضا14ًاستجابة جيدة عند  : النتائج

 فالاستجابة متقاربـة بـين      من ثَم و،  % )77.78بنسبة  (في المجموعة الثانية المعالجة برفع جرعة البريدنيزولون        
 كانت أبطأ في في حين، ) أسابيع3خلال مدة لاتتجاوز ال (وكانت الاستجابة أسرع في المجموعة الأولى . المجموعتين

  ) . أسابيع 5و تأخرت عند بعض المرضى إلى (لمعالجة برفع جرعة البريدنيزولونالمجموعة الثانية ا
لتأثيرات الجانبية للستيروئيدات فقد    إلى ا ا بالنسبة   أم، التأثيرات الجانبية للتتراسيكلين في الحدود الدنيا وعابرة      كانت  

هم تأثيرات جانبية تاليـة لاسـتخدام        حدث عند  اً مريض 12(كانت أقل في مجموعة المرضى المعالجين بالتتراسيكلين        
مرضى مجموعة رفع جرعة بمقارنة ) م أي تأثير جانبي للستيروئيدات مرضى لم يحدث عنده8 في حينالستيروئيدات 
  ). تأثيرات جانبية تالية لاستخدام الستيروئيدات مريضا18ً الذين حدث عندهم جميعاً(البريدنيزولون 

مـع  ،  التخفـيض مـدة الحادث خلال  ، دام التتراسيكلين في معالجة النكس الخفيف     نستنتج أنه يمكن استخ   : الاستنتاج
  .الحفاظ على جرعة البريدنيزولون التي حدث عندها النكس

  .نكس، فقاع شائع، بريدنيزولون، تتراسيكلين: تاحيةكلمات مف

                                                
 . جامعة دمشق- كلية الطب البشري-قسم الأمراض الجلدية والزهرية  *

 . جامعة دمشق- كلية الطب البشري- قسم الأمراض الجلدية والزهرية -أستاذ **
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The efficacy of tetracycline in the treatment of the recurrency of 
pemphigus vulgaris occurring during the period of steroid 

reduction  
 

 
 
 

Nemat Alsaghir*                                                       Saleh Dawoud** 

Abstract  
Background & Objective: Pephigus vulgaris is a recurrent life threatening disease. Its basic treatment is 
systemic steroids, after treating the first attack of the disease by systemic steroids we start to reduce the 
dose of the steroids gradually. During this reduction the desease may flare up, this recurrence is routinely 
treated by increasing the dose of the steroids again to control the disease, this study was made to compare 
the benefits of tetracycline in controlling the recurrence of pemphigus vulgaris with the routinely used 
way which is elevating the dose of prednisolone. 
Materials & Methods: this is a randomized controlled clinical trial where 38 patients of  recurrent  
pemphigus vulgaris (during the period of  reduction of steroids, mild to  moderate recurrence), who 
visited  the dermatology department in Damascus university between 29/12/2009-29/12/2010 ,were treated. 
they were divided into to groups :1-treatment with tetracycline (20 patients):the dose of prednisolone 
which accompanied the recurrence was maintained and tetracycline was added (2 g / day ).2-treatment 
with elevating the dose of prednisolone(18 patients). 
The response and the side effects were studied .and the patients were followed up for at least 5 monthes 
after the treatment. 
Results: good response was reported in 14 patients in the first group treated with tetracycline (70 %), and 
in 14 patients in the second group treated with elevating the dose of prednisolone (77.78 %). So the 
response was equal in the 2 groups. And the response was faster in the first group (during 3 weeks only) 
while it was slower in the second group (it was as late as the 5th week in 2 patients). The side effects of 
tetracycline were minimal and transit. while the side effects of steroids was less in the first group which 
treated with tetracycline (12 patients had side effects due to steroids while 8 patients didn't have any side 
effects of steroids) compared with the patients of the second group who were treated with elevating the 
dose of prednisolone (who had side effects of steroids in all of them '18 patients`). 
Conclusion: tetracycline can be used in the rcurrance of pemphigus vulgaris which happened during the 
reduction of steroids with maintaining the dose of recurrence of prednisolone. 
Key words: tetracycline, prednisolone, pemphigus vulgaris , recurrence. 
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  : مقدمة
علاجـه الأهـم    ،الفقاع الشائع مرض خطير مهدد للحياة       

  )بريـدنيزولون غالبـا  ( هو الكورتيزون والأكثر استخداماً 
ولكن مـن المعـروف التـأثيرات    ،  1كغ / مع  1بجرعة  

لـذلك   . 2الجانبية الكثيرة للاستخدام المديد للـستيروئيدات   
، 3,4,5,6فهناك بحث دائم عن بدائل أخرى لهذه المعالجـة          

 هو جرعة ستيروئيدات عاليـة  ولكن الأسلوب المتبع حالياً  
 بهدف الوصول إلى    تخفض بعد التحسن السريري تدريجياً    

هدأة سريرية مع جرعة ستيروئيدات منخفـضة أو حتـى       
  . 7معدومة 

 مدةالمشكلة أنه في كثير من الأحيان يحدث النكس خلال          
 مرافق   الرغم من استخدام مثبط مناعة    على   ( 8التخفيض  

 في بعض الحالات مثل steroid sparingكموفر للستيروئيد 
azathioprine     الأمـر الـذي    ،) 9,10 أزاثيوبرين أو غيره

 يضطرنا إلى إعادة رفع الجرعة بنسبة الضعف أو حتـى         
وهذا يعني إطالـة     ،أكثر للسيطرة على المرض من جديد     

ات لتـأثير من ثَـم زيـادة ا   و، المعالجة بالستيروئيدات مدة
لذلك فهنالك حاجة لإيجـاد معالجـات أخـرى         ،الجانبية  

للسيطرة على المرض دون الحاجة إلـى رفـع جرعـة           
ومن المعالجات المذكورة التتراسيكلين     ،3,6الستيروئيدات  

tetracycline    ًودوره كمعدل منـاعي      وهو صاد آمن نسبيا 
كثير من الأمراض   ومذكور في   ، 14-11مدروس بشكل جيد  

 bullousالفقاع الشائع كالفقاعـاني الفقـاعي   الفقاعية غير 

pemphigoid 15 ،   والجـلاد الخطـيIgA linear IgA    

dermatosis 16دراسته في علاج الفقاع فضلاً عن،  وغيره 
  .17الشائع كموفر للستيروئيد بالترافق مع الستيروئيد ات 

دراسة فعالية التتراسيكلين في السيطرة على      : هدف البحث 
  التخفيض دون الحاجة إلى رفـع      مدةاكس خلال   الفقاع الن 

من ثَم نحصل على سيطرة على      و. الستيروئيدات الجهازية 
ه من آلام وأخماج وتهديـد      الخطورة المرافقة ل  و(المرض

 دون التـأثيرات    من ثَم ودون رفع الستيروئيدات     .)للحياة
 التأثيرات الجانبية القليلـة     فضلاً عن  .الجانبية المرافقة لها  

  .تتراسيكلين مقارنة بالستيروئيداتلل
   : خلفية البحث

الفقاع الشائع مرض مهدد للحياة وقاتل في حال عـدم           -1
العلاج وإيجاد  طريقة للسيطرة على الـنكس دون رفـع           

لما يرافقها من مراضة كبيرة من حيـث        (  الستيروئيدات
 ،ارتفاع التوتر الشرياني والسكري وتخلخل العظام والساد      

 للحركة  لعضلات الداني الذي يصبح معيقاً    وكذلك ضعف ا  
 ـ فضلاً عن ، عند المرضى الأكبر سناً    رات الـشكلية    التغي

التي ترافق داء كوشينغ الدوائي من حيث استدارة الوجـه          
والعـد   والبدانة المركزية والـشعرانية      والحمامى الوجهية 

والتأثيرات النفسية المرافقة لتلك التغيرات الشكلية بالترافق       
) تأثيرات النفسية المباشرة للمعالجـة بالـستيروئيدات  مع ال 

أمر جيد خصوصا إذا كانت التأثيرات الجانبيـة المرافقـة      
 ،لهذه المعالجة في حدودها الدنيا مقارنـة بالـستيروئيدات        

تـأثيرات  وبهذا نحصل على سيطرة على المـرض مـع         
  .جانبية في الحدود الدنيا

ئيدات ستجعلنا  كذلك المعالجة بجرعة عالية من الستيرو      -2
قد تضطرنا لقبول المـريض     ، في حاجة إلى مراقبة حثيثة    

، في المشفى الأمر الذي قد يفصل المـريض عـن بيئتـه     
 فـي   وإنتاجـه ويعيق عمله   ، ويؤثر سلبا في حالته النفسية    

 ـ . لفة الاستشفاء ك فضلاً عن ، الحياة دواء بينما المعالجـة ب
حاجـة إلـى     مثل التتراسيكلين قد تقلل مـن ال       سليم نسبياً 

المراقبة الحثيثة ويصبح من الكافي متابعـة أسـبوعية أو          
 .مرة كل أسبوعين حتى حدوث هدأة المرض

مع الاحتفاظ بخيار رفع الستيروئيدات عند التعنيـد أو          -3
ا على حالة المريض وخطورة     تفاقم الحالة بحيث نبقي عينن    

 .حالته
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  :هوطرائق مواد البحث
فقاعات رخوة  :  سريرياً -1: فقاع الشائع معايير تشخيص ال  

 انحلال أشـواك فـوق      :نسجياً -2، أو مخاطية /جلدية و 
بالومـضان   -3، يقود إلى فقاعة ضمن بـشروية     ، قاعدي

 بـين   Ig Gترسب لأضـداد  : المباشر للجلد حول الآفات
  17.الخلايا المالبيكية

  :معايير الاشتمال في الدراسة
  .حسب المعايير السابقةب فقاع شائع مشخص -1
بالبريدنيزولون وحـده أو  ( معالجة سابقة للفقاع الشائع   -2

   :الآتيةحسب المراحل ب) بالبريدنيزولون مع الأزاثيوبرين
 Control of  حتى حدوث السيطرة على فعالية المرض-أ

disease activity):  وهي تبدأ عند توقف ظهور انـدفاعات
ثـم بعـد ذلـك      -ب  ).14جديدة وبدء شفاء الآفات القديمة    

 consolidation  ثبات نفسها مدة تمرار على المعالجة الاس

phase   وبدء التخفـيض بعـد    -ج. قلمدة أسبوعين على الأ
  .اً تدريجيذلك

 تخفيض مدةخلال Relapse   حدوث نكس في المرض-3
وذلك بعودة ظهور أكثر من     : تعريف النكس ( الستيروئيد  

مدة أكثـر مـن   اعات جديدة فعالة خلال شهر تدوم     اندف 3
أو بامتـداد الآفـات القديمـة       ، بوع دون تراجع عفوي   أس

وذلك عند مريض كان قد حقق الـسيطرة علـى          ،السابقة  
  ) . 18المرض

حــسب فعاليــة المــرض ب تمــ قي19 شـدة الــنكس -4
 Pemphigusمساحة وفعالية الفقاع مؤشر  (PAAS)بطريقة

Area and Activity Score   :  بهذه الطريقة يقسم الجـسم
علـى  م وتعطى علامة لكـل قـسم بنـاء         إلى أربعة أقسا  

والعوامـل التـي     .(1 رقم   المعلومات الناتجة من الجدول   
عـدد  -أ: تدخل في الحسبان لتقييم فعالية المـرض هـي        

 المحيطـي للآفـات     الامتـداد  -ب. الآفات القديمة يومياً  
وجود علامة نيكولسكي فـي محـيط       -ج. الموجودة سابقاً 

ظهر تن المرضى الذين    كما أ .) الآفات أو في أماكن بعيدة    
 علامة بناء علـى     يعطونعندهم إصابة مخاطيات مرافقة     

  .19 2الجدول رقم 
  : لتقييم شدة الآفات الجلديةPemphigus Area and Activity Scoreمساحة وفعالية الفقاع    مؤشر  (PAAS)طريقة : 1الجدول رقم 

  clinical scoresة                                     العلامات السريري

 المؤشرات السريرية
clinical markers 

0  1  2  3  4  5  6  

                : الفعالية-أ
  -  -  <20  20- 11  10-6  5-1  0  اليوم/عدد الفقاعات الجديدة -1

  -  -  -  شديد  متوسط  خفيف  لا يوجد  الامتداد المحيطي للفقاعات الموجودة سابقاً-2
  -  -  -  -   عن الآفاتإيجابية بعيداً  الآفاتإيجابية حول   سلبية  علامة نيكولسكي-3
  <90  90- 71  70- 51  50- 31  30- 16  15-0  0  .%المساحة المصابة-ب

جمع العلامات المأخوذة من كل منطقة على حـدة ثـم           وت
  :الآتيةتحدد بالطريقة 
  X0.1] المساحة المصابةX)3+2+1=[(علامة الرأس
  X0.3] المساحة المصابةX)3+2+1=[(علامة الجذع 

ــة علا ــراف العلوي ــة الأط ــساحة X)3+2+1=[(م  الم
  X0.2]المصابة

ــسفلية  ــراف ال ــة الأط ــساحة X)3+2+1=[(علام  الم
  X0.4]المصابة

علامة الجذع  +علامة الرأس =علامة الإصابة الجلدية الكلية   
  علامة الأطراف السفلية+علامة الأطراف العلوية+
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  : لتقييم شدة الآفات المخاطيةPemphigus Area and Activity Scoreقاع   مؤشرمساحة وفعالية الف  (PAAS)طريقة: 2الجدول رقم 
  clinical  scores                                    العلامات السريرية  

  clinical markers  0  1  2  3 المؤشرات السريرية
  من موقعين>  نان اثناموقع  موقع واحد  0  المساحة
  شديد  متوسط  خفيف  0  الشدة

الحصول على علامة الإصابة المخاطية الكلية من        ريجوي
  علامة الشدة+ جمع علامة المساحة 

ثم تجمع علامة الإصابة الجلدية الكلية مع علامة الإصابة         
  .المخاطية الكلية للحصول على العلامة الكلية

 نكس خفيـف    :م المرضى إلى  يقسة الكلية   حسب العلام بو
  .10-0: الشدة

  .22-11: نكس متوسط الشدة
  .22> :نكس شديد 

ل المرضى الذين كانت عندهم شدة النكس متوسـطة         أدخ
  .إلى خفيفة في الدراسة

 أو كانوا   د المرضى الذين كان النكس عندهم شديداً      واستبع
د المرضى الذين حدث    استبعكما  ، بحاجة لمعالجة إسعافية  

عندهم النكس بسبب خطأ في أخـذ الجرعـة أو إيقـاف            
  .ستشارة الطبيبمفاجئ للمعالجة دون ا

 يعلموبعد أن يحقق المريض معايير الاشتمال في الدراسة         
بأنه سوف يدخل في دراسة للمقارنة بين أسـلوبين فـي            

وبأن تحديد  ، بالتأثيرات الجانبية للأسلوبين   ويعلم، المعالجة
ثم تؤخـذ موافقتـه     ، المعالجة له سيكون بطريقة عشوائية    

  .على الدخول في هذه الدراسة
 بطريقـة   الآتيتـين  المجموعتين   ىحدإمرضى في    ال أدخل

  :عشوائية
 يجري):  مجموعة التتراسيكلين (في المجموعة الأولى   -1

الحفاظ على جرعة البردنيزولون التي نكس فيها المـرض    
مــع الحفــاظ علــى جرعــة ، دون رفــع أو تخفــيض

 بينـه وبـين     لا يوجد أي تعارض   ( الأزاثيوبرين إن وجد  
 غ  2معالجـة بتتراسـيكلين      مع إدخـال ال    ،)التتراسيكلين

 متابعة الاستجابة   جرتثم  ، ) ساعات   6مغ كل   500(يومياً

والتـأثيرات الجانبيـة   ، وتقييمها والمدة التي حدثت خلالها    
جرت وفي حال السيطرة على المرض      ، المرافقة للمعالجة 
 النتائج لإيجاد نسبة الاستجابة     تجمعثم  . معاودة التخفيض 

  .جانبيةثم نسبة حدوث التأثيرات ال
):  رفـع جرعـة البريـدنزولون     ( الثانيـة     المجموعة -2

بجرعات منخفضة إلى   ، برفع جرعة البردنيزولون  عولجوا
حسب الجرعة  بوذلك  (،  مغ 50-15متوسطة تتفاوت بين    

 متابعـة الاسـتجابة     جـرت ثم  ) التي حدث عندها النكس   
والتـأثيرات الجانبيـة   ، وتقييمها والمدة التي حدثت خلالها    

 جرتوفي حال السيطرة على المرض      ، لمعالجةالمرافقة ل 
 أسـابيع مـن     3-2معاودة التخفيض للبردنيزولون بعـد      

 النتائج لإيجاد نسبة الاسـتجابة ثـم        تثم جمع . الاستجابة
 . نسبة حدوث التأثيرات الجانبية

 لاسـتجابة جيـدة عنـد اجتمـاع      المريض محققاً عدوقد  
 ـ-2 توقف ظهور اندفاعات جديـدة    -1:مظهرين ع وتراج

على الأقل من الآفـات القديمـة الـسابقة لبـدء            % 80
 .المعالجة

 بطريقة يدوية بتطبيـق     إحصائياً، ن معاً ا المجموعت قورنت
   .  chi square test x2 اختبار كاي مربع 

ــى 29/12/2009وذلــك خــلال عــام كامــل مــن  إل
توبع المرضى بعد إدخال المعالجـة       حيث   29/12/2010

  . أشهر5مدة لا تقل عن 
  :نتائجال
ــى: أولا* ــة الأول ــالج: المجموع ــى المع ن والمرض

  :بالتتراسيكلين
  20:عدد المرضى المعالجين :المرضى-أ

  14:عدد المرضى المعالجين سابقا بستيروئيدات لوحدها
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عدد المرضـى المعـالجين سـابقا بـستيروئيدات مـع           
  6:أزاثيوبرين

  :جرعات البردنيزولون التي حدث عندها النكس-ب
عة البردنيزولون التي حدث عندها النكس      هدف دراسة جر  

 تخفـيض   مدةالتركيز على أن النكس حدث خلال       -1: هو
 من حيث طبيعة النكس     نلمقارنة المجموعتي -2. الستيروئد

 جرعـة الـنكس   لأنو-3. الحادث خلال فترة التخفـيض  
مهمة في بحثنا لأننا حافظنا عليها في المجموعة الأولـى          

واعتمدنا عليها في تقييم مقدار     ، بالتشارك مع التتراسيكلين  
  .الرفع للبريدنزولون في المجموعة الثانية

مدى جرعة البريدنزولون التي نكس عندها المرض خلال        
   مغ40-0:التخفيض

   15:وسطي جرعة البريدنزولون التي نكس عندها المرض
الانحراف المعياري لجرعة البريدنزولون البردنيزولـون      

  12.24 =التي نكس عندها المرض 
، 1والمخطـط رقـم     ، 3ويمكننا بالنظر إلى الجدول رقم      

 ،ملاحظة جرعات البريدنزولون التي حدث عندها الـنكس  
 المحافظـة عليهـا فـي       جـرت  الجرعات التي    من ثَم و

  .المجموعة الأولى بالمشاركة مع التتراسيكلين

 :الشائع عند المرضىين جرعات البريدنزولون التيحدث عندها نكس الفقاع يب: 3الجدول رقم 
  النسبة المئوية  عدد المرضى  جرعة البردنيزولون التي نكس عندها المرض

   %30  6  يوم/  مغ 9 -  0
   %40  8  يوم/  مغ 19 - 10
   %20  4  يوم/  مغ 29 - 20
     %0  0  يوم/  مغ 39 - 30
   %10  2  يوم/  مغ 49 - 40

  %100  20  المجموع
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ضى
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عد

1_9 10_19 20_29 30_39 40_49
جرعة الستیروئید

      جرعة البریدنیزولون التي نكس عندھا المرض (في مجموعة 
التتراسیكلین)

  
 .نيزولون التي نكس عندها المرضيبين جرعات البريد: 1المخطط رقم 

  : نسبة الذكور إلى الإناث -ج
                                                            نسبة توزع الذكور إلى الإناثنلاحظ، 2وبالنظر إلى المخطط رقم 

نسبة الذكور إلى الإناث في المجموعة المعالج ة بالتتراس  یكلین 
الذكور 

٢
%١٠

الإناث 
١٨

%٩٠  
  ين نسبة الذكور إلى الإناث في المجموعة الأولىيب: 2المخطط رقم 
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 فـي حـين   ، من المرضى كان النكس خفيف الشدة     % 90  :  إدخال التتراسيكلينشدة النكس عند -د
ولتبيين  من المرضى % 10كان النكس متوسط الشدة عند      

  .3ذلك يمكن النظر إلى المخطط رقم 
  

      شدة النكس عند المرضى في المجموع ة المعالج ة   
بالتتراسیكلین 

ة  نكس خفیف الشد
١٨

%٩٠

نكس متوس ط  
دة الش

٢
%١٠

  
  يبين شدة النكس عند إدخال التتراسكلين في مرضى المجموعة الأولى: 3المخطط رقم 

  :يكلينالاستجابة بعد إدخال التتراس-ـه
 20= عدد المرضى المعالجين في مجموعة التتراسيكلين       

  .مريضاً
  . مريضا14ً=  عدد المرضى الذين حققوا استجابة جيدة

   مرضى6= يحققوا استجابة جيدة عدد المرضى الذين لم

 نجد أن نسبة المرضى الذين      4وبالنظر إلى المخطط رقم     
، %70: حققوا استجابة جيدة بعـد إدخـال التتراسـيكلين        

ابة جيدة بعد إدخـال   ونسبة المرضى الذين لم يحققوا استج     
   %.30 :التتراسيكلين

  
نسبة الاستجابة على التتراس  یكلین

نس بة المرض ى   
الذین حققوا 

استجابة جی  دة؛ 
 %٧٠

نس بة المرض ى   
الذین لم  یحققوا 
استجابة جی  دة؛ 

 %٣٠

نسبة المرضى ال ذین حقق  وا 
استجابة جی دة 
نسبة المرضى ال ذین ل م  یحقق  وا  
استجابة جی دة 

  
   نسبة الاستجابة على التتراسيكلن في المجموعة الأولى4المخطط رقم 

  . يوما17.14ً: المدة التي تحققت فيها الاستجابةوسطي 
   3.76=الانحراف المعياري 

  3.76 ± 17.14حققوا استجابة خلال % 68 وحنأي 
عدد المرضى المـستجيبين كـل       4ين لنا الجدول رقم     ويب 

 5والمخطط رقم   ، أسبوع بعد البدء بالمعالجة بالتتراسيكلين    

 ـ 6ا المخطط رقم    أم، 4يشرح الجدول رقم     ين الخـط    فيب
 نلاحـظ  إِذْالبياني لعدد المرضى المستجيبين بمرور الأيام       

 21يـوم   أن الاستجابة تتحسن مع مرور الأيـام حتـى ال         
ثم تتوقف الاستجابة ولا يحـدث      ) الخط البياني متصاعد  (



  فعالية التتراسيكلين في معالجة نكس الفقاع الشائع الحادث خلال فترة تخفيض الستيروئيد
 

 418 

  .للمرضى غير المستجيبينأي تحسن إضافي بإطالة مدة العـلاج أكثـر مـن ذلـك             
  عدد المرضى المستجيبين كل أسبوع بعد البدء بالتتراسيكلين: 4الجدول رقم 

  النسبة المئوية  عدد المرضى  
  %0  0  وعالمرضى الذين حققوا استجابة بعد أسب

  %30  6  المرضى الذين حققوا استجابة بعد أسبوعين
  %40  8  أسابيع3المرضى الذين حققوا استجابة بعد 

  %30  6  المرضى الذين لم يحققوا استجابة
  %100  20  المجموع

 

0%

30%
40%

30%

0%

50%

النسبة المئویة

المرضى ال ذین 
حققوا اس تجابة 

بعد أس بوع 

المرضى ال ذین 
حققوا اس تجابة 
بعد أس بوعین 

المرضى ال ذین 
حققوا اس تجابة 

بعد  ٣أسابیع

المرضى ال ذین 
لم یحقق وا 
استجابة

المدة التي حقق فیھا المرضى الاستجابة

مخطط الاستجابة للعلاج بالتتراسیكلین

المرضى الذین حققوا استجابة
بعد أسبوع
المرضى الذین حققوا استجابة
بعد أسبوعین
المرضى الذین حققوا استجابة
ع بعد ٣أسابی
المرضى الذین لم یحققوا
استجابة

  
  ين نسبة المرضى المستجبين كل أسبوع بعد البدء بالتتراسيكلين يب5المخطط رقم 

              مخطط الاستجابة للتتراسیكلین عند المرضى بمرور الأیام

0
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    عدد الأیام م ن الب دء بالمعالج ة ح تى الاس تجابة     

ضى
مر

دد ال
ع

  
  لخط البياني لعدد المرضى المستجيبين بمرور الأيامين ايب: 6المخطط رقم 

  :التأثيرات الجانبية-و
 بجرعات متفاوتة مـن     معالجين سابقاً كلّهم   المرضى   كان

 فنسبة من المرضـى كـانوا       ، طويلة ولمددالستيروئيدات  
يشكون مـن تـأثيرات جانبيـة ناتجـة عـن المعالجـة             

لك سوف   لذ ،بالستيروئيدات وليست ناتجة عن التتراسيكلين    
المعالجـة الـسابقة    تذكر التأثيرات الجانبية الناتجة عـن       

وحدها بمعزل عـن التـأثيرات الجانبيـة        بالستيروئيدات  
  .الناتجة عن التتراسيكلين

  :التأثيرات الجانبية للتتراسيكلين: أولا
نسبة حدوث التأثيرات الجانبية التالية      5ين الجدول رقم    يب 

ت الجانبيـة التـي حـدثت       وتفصيل التأثيرا ، للتتراسيكلين
  .7كما يوضحها المخطط رقم ، ونسبتها
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  التأثيرات الجانبية للتتراسيكلين: 5الجدول رقم 
  النسبة المئوية  عدد المرضى  التأثير الجانبي

  %10  2  صداع
  %10  2  لسان أسود مشعر

  %20  4  المرضى الذين حدث عندهم تأثير جانبي أو أكثر
   %80  16  م تأثيرات جانبيةالمرضى الذين لم يحدث عنده

 
نسبة حدوث التأثیرات الجانبیة  الناتجة عن التتراسیكلین عند 

مرضى مجموعة التتراسیكلین
المرضى الذین 

حدث عندھم تأثیر 
جانبي أو أكثر

٤
المرضى الذین ٢٠% 

لم یحدث عندھم 
تأثیرات جانبیة

١٦
 %٨٠

  
  نسبة حدوث التأثيرات الجانبية للتتراسيكلين: 7المخطط رقم 

  :التأثيرات الجانبية للستيروئيدات المستخدمة سابقاً: ثانياً
  .هوخلال  يبينان التأثيرات الجانبية للستيروئيدات المستخدمة قبل العلاج بالتتراسيكلين8المخطط رقم  و6الجدول رقم 

  هوخلال التأثيرات الجانبية للستيروئيدات المستخدمة قبل العلاج بالتتراسيكلين: 6ول رقم الجد
  النسبة المئوية  عدد المرضى  التأثير الجانبي

  %50  10  ارتفاع توتر شرياني
  %40  8  سكري

  %10  2  )شحوم ثلاثية، كوليستيرول(ارتفاع شحوم 
  %20  4  ترقق عظام

  %10  2  ضعف عضلات داني
   %0  0  )فموية أو شرجية أو مذح  (مبيضات

  %10  2  ساد
  %40  8  المرضى الذين لم يحدث عندهم تأثيرات جانبية

 

التأثیرات الجانبیة للستیروئیدات المستخدمة قبل العلاج بالتتراسیكلین
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  هوخلال التأثرات الجانبية للستيروئيدات المستخدمة قبل العلاج بالتتراسيكلين: 8المخطط رقم 
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  :هأو إيقاف علاقة التأثير الجانبي للتتراسيكلين بمتابعة العلاج-ز
. ولم تسبب التأثرات الجانبية الحادثة أي حاجة لإيقاف العـلاج         ، من متابعة العلاج بالتتراسيكلين    همجميعالمرضى   تمكن

  .9 والمخطط رقم 7وهذا ما نراه في الجدول رقم 
   المعالجةفع إيقاعلاقة حدوث التأثير الجانبي م: 7الجدول رقم 

  النسبة المئوية  عدد المرضى  
  %80  16  المرضى الذين لم يحدث عندهم تأثيرات جانبية

  %20  4  المرضى الذين استمروا بالمعالجة برغم حدوث التأثير الجانبي
   %0  0  المرضى الذين أوقفوا المعالجة بسبب التأثير الجانبي

  %100  20  المجموع
 

استمرار المعالج ة بالتتراس یكلین  

 المرضى الذین لم 
یحدث عندھم 

تأثیرات جانبیة
١٦

المرضى الذین 
استمروا بالمعالجة 

برغم حدوث تأثیرات 
جانبیة

٤

0

5

10

15

20

25

المرضى الذین استمروا
بالمعالجة

المرضى الذین أوقفوا المعالجة
بسبب التأثیر الجانبي

ضى
مر

دد ال
ع

0

  
   المعالجةفحدوث التأثير الجانبي مع إيقاعلاقة : 9المخطط رقم 

  :مجموعة المرضى المعالجين برفع جرعة البردنيزولون: ثانياً*
  :المرضى -أ

وعدد المرضى المعـالجين    ،  مريضاً 18 :أن عدد المرضى الداخلين في المجموعة الثانية      ، 10نلاحظ من المخطط رقم     
  . مرضى8:  بستيروئيدات مع أزاثيوبرينلمعالجين سابقاًوعدد المرضى ا،  مرضى10 :وحدها بستيروئيدات سابقاً

المعالجات المستخدمة سابقا قبل النكس

المرضى المع  الجین 
سابقا بس  تیروئیدات 

لوحدھا 
١٠

 %٥٦

المرضى المع  الجین 
سابقا بس تیروئیدات م ع   

أزاثیوبرین 
٨

 %٤٤
المرضى المعالجین سابقا
ھا ت لوحد بستیروئیدا

المرضى المعالجین سابقا
ع أزاثیوبرین ات م بستیروئید

  
  ن المعالجات السابقة المستخدمة سابقا قبل النكسيبي: 10المخطط رقم 

  :ردنيزولون التي حدث عندها النكسجرعات الب-ب
     مغ 40 - 1.25   :مدى جرعة  البردنيزولون  التي نكس عندها المرض خلال التخفيض

    مغ16.25  :زولون التي نكس عندها المرضوسطي جرعة  البردني
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  . يبينان جرعات البريدنيزولون التي حدث عندها نكس الفقاع الشائع عند المرضى11والمخطط رقم ، 8والجدول رقم 
 .ن الجرعات التي نكس عندها المرضيبي: 8الجدول رقم 

  عدد المرضى  جرعة البريدنيزولون التي نكس عندها المرض
  6  امأي/  مع 9 -  0
  6  يوماً/  مع 19 - 10
  2  يوماً/  مع 29 - 20
  2  يوماً/  مع 39 - 30
  2  يوماً/  مع 49 - 40

  18  المجموع
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جرعة البری  دنیزولون

  جرعة البریدنیزولون التي نكس عندھا مرضى الفقاع الشائع (في مجموعة 
رفع الجرعة )

  
  .ن الجرعات التي نكس عندها المرضيبي: 11المخطط رقم 

  :نسبة الذكور إلى الإناث-ج
  .ين نسبة الذكور إلى الإناث في مرضى المجموعة الثانية يب12المخطط رقم 

 
  نسبة الذكور إلى الإناث: 12خطط رقم الم

  :شدة النكس عند رفع جرعة البريدنيزولون-د

  
  .ين شدة النكس عند مرضى المجموعة الثانيةيب: 13المخطط رقم 
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 لم  في حين من المرضى كان النكس خفيف الشدة       % 100
يدخل في هذه المجموعة أي مريض شدة الـنكس عنـده           

                                .13طط رقم وهذا ما نلاحظه في المخ. متوسطة
  :مقدار رفع جرعة البريدنيزولون -ه

   مغ50-15راوح مقدار رفع الجرعة من 

وسطي جرعـات البريـدنيزولون فكـان       ا بالنسبة إلى    أم
الانحراف المعياري لمقـدار رفـع جرعـة        مع   32.16

   مع10.88:  البريدنيزولون في الدراسة 
مقدار رفع جرعة    14والمخطط رقم    9ن الجدول رقم    ويبي 

  .البردنيزولون عند مرضى المجموعة الثانية
  مقدار رفع جرعة البريدنيزولون عند مرضى المجموعة الثانية: 9الجدول رقم 

  عدد المرضى  مقدار رفع جرعة البريدنيزولون
  0  أيام/  مع 9 -  0
  2  اًيوم/  مع 19 - 10
  4  اًيوم/  مع 29 - 20
  8  اًميو/  مع 39 - 30
  2  اًيوم/  مع 49 - 40
  2  اً يوم/ مغ 59- 50

  18  المجموع
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 0 _ 9 10_ 19 20_ 29 30_ 39 40_ 49 50_59

     جرعة البریدنیزولون الیومیة مق درة ب م  غ 

   مقدار رفع  جرعة البریدنیزولون في علاج النكس  عند المرضى في المجموعة 
الثانیة (العلاج برفع جرعة البریدنیزولون)

  
  مقدار رفع جرعة البريدنيزولون عند مرضى المجموعة الثانية: 14المخطط رقم 

  
  :الاستجابة بعد رفع البريدنيزولون-و

عدد المرضى الذين حققوا استجابة جيدة بعد رفع جرعـة          
ين لـم يحققـوا    الذفي حين  مريضا14ًالبريدنيزولون هو   

  . مرضى4 هم أسابيع 6استجابة جيدة حتى بعد مرور 

نسبة المرضى الذين حققوا اسـتجابة جيـدة بعـد رفـع            
ا الذين لم يحققـوا اسـتجابة   أم،  %77.78البريدنيزولون  

 وهذا ما نلاحظه في المخطـط رقـم         ،%22.22فنسبتهم  
15.
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  يدنيزولون في المجموعة الثانيةنسبة الاستجابة على رفع جرعة البر: 15المخطط رقم 

،  يومـاً  22.71:وسطي المدة التي تحققت فيها الاسـتجابة      
راوحت المـدة بـين      و  يوماً 8.20= الانحراف المعياري   

  . يوما12-35ً
عدد المرضى المستجيبين كـل      10ن لنا الجدول رقم     ويبي 

، أسبوع بعد البدء بالمعالجة برفع جرعـة البريـدنيزولون     
ا المخطـط   أم، 10 يشرح الجدول رقم     16والمخطط رقم   

 فيبين الخط البياني لعدد المرضـى المـستجيبين         17رقم  

 نلاحظ أن الاستجابة تتحسن مـع مـرور     إِذْبمرور الأيام   
فكلما زادت  ، )الخط البياني متصاعد  ( 35الأيام حتى اليوم    

 إِذْ، مدة العلاج ارتفع عدد المرضى المـستجيبين للعـلاج       
ابة كانت متأخرة في بعـض المرضـى        نلاحظ أن الاستج  

ثم تتوقف الاستجابة ولا يحدث أي      ،   أسابيع 5حتى مرور   
تحسن إضافي بإطالة مدة العلاج أكثر من ذلك للمرضـى          

  .غير المستجيبين
  .عدد المرضى المستجيبين كل أسبوع بعد البدء بالمعالجة برفع جرعة البريدنيزولون: 10الجدول رقم 

  المئويةالنسبة   عدد المرضى  
  %0  0  المرضى الذين حققوا استجابة خلال أسبوع

  %22.22  4  المرضى الذين حققوا استجابة خلال أسبوعين
  %11.11  2  أسابيع3المرضى الذين حققوا استجابة خلال 
  %22.22  4  أسابيع4المرضى الذين حققوا استجابة بعد 

  %22.22  4  أسابيع5المرضى الذين حققوا استجابة خلال 
  %0  0  أسابيع6ضى الذين حققوا استجابة خلال المر

  %22.22  4  المرضى الذين لم يحققوا استجابة
  %100  18  المجموع
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 استجابة خلال
أسبوع

 استجابة خلال
أسبوعین

استجابة خلال
٣أسابیع 

 استجابة خلال
أسابیع  ٤

 استجابة خلال
٥أسابیع 

 استجابة خلال
أسابیع  ٦

المرضى الذین لم
یحققوا استجابة

        المدة التي تحققت خلالھا الاستجابة على رفع الجرع  ة

        المدة التي تحققت خلالھا الاستجابة للعلاج برفع جرعة البریدنیزولون

  
  .عدد المرضى المستجيبين كل أسبوع بعد البدء بالمعالجة برفع جرعة البريدنيزولون: 16المخطط رقم 
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جابة للعلاج برفع جرعة البریدنیزولون بمرور الأیام طط الاست مخ
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  ور الأيام لمرضى المجموعة الثانيةن الخط البياني لعدد المرضى المستجيبين بمريبي: 17المخطط رقم 

  : التأثيرات الجانبية-ز
معالجون بالستيروئيدات منـذ     همكلّ المرضى   أننظرا إلى   

 وقد عولج النكس عندهم أيضا برفع جرعـة         ، طويلة مدة
حدث عندهم تـأثير جـانبي       همكلّالمرضى  ف، الستيروئيد

 ـ وقد عولجت هذه التأثيرات أولاً ،واحد أو أكثر   د  بأول عن
 18والمخطط رقـم     ، 11الجدول رقم    ويظهر. ظهورها

التأثيرات الجانبية للبريدنيزولون عند مرضى المجموعـة       
  .الثانية

  التأثيرات الجانبية للبريدنيزولون عند مرضى المجموعة الثانية: 11الجدول رقم 
  النسبة المئوية  عدد المرضى  التأثير الجانبي

  %44.44  8  ارتفاع توتر شرياني
  %55.56  10  ريسك

  %44.44  8  )شحوم ثلاثية، كوليستيرول(ارتفاع شحوم 
  %22.22  4  ترقق عظام

  %33.33  6  ضعف عضلات داني
  %22.22  4  )فموية أو شرجية أو مذح (مبيضات 

  %11.11  2  ساد
  %100  18  المرضى الذين حدث عندهم تأثير جانبي أو أكثر

  

       التأثیرات الجانبیة للستیروئیدات  عند المرضى المعالجین ب رفع جرع ة الس تیروئید   
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ارتفاع توتر شریاني سكري ارتفاع شحوم
(كولیستیرول،
شحوم ثلاثیة)

ترقق عظام ضعف عضلات داني مبیضات (فمویة أو
شرجیة أو مذح )

ساد

   التأثیر الجانبي

عدد المرضى

  
  يدنيزولون عند مرضى المجموعة الثانيةالتأثيرات الجانبية للبر: 18المخطط رقم 
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  :هأو إيقاف علاقة التأثير الجانبي بمتابعة العلاج-ح
الحادثـة أي حاجـة لإيقـاف       ولم تسبب التأثرات الجانبيـة      ، من متابعة العلاج بالبريدنيزولون    همجميعالمرضى   تمكن

  .19ما نراه في المخطط رقم وهذا )  بأول عند ظهورهاأولاً هاكلّفقد عولجت هذه التأثيرات .(العلاج
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المرض ى ال ذین اس  تمروا  
بالمعالجة ب رغم ح دوث  

الت  أثیر الج  انبي 

المرض ى ال ذین أوقف  وا  
المعالج ة بس بب الت  أثیر  

الج  انبي

      علاقة حدوث التأثیرات الجانبیة بإیقاف المعالجة

  
   المعالجةفعلاقة حدوث التأثير الجانبي مع إيقا: 19المخطط رقم 

  :مقارنة المجموعتين: ثالثا*
  : المرضى-أ

مقارنة مرضى المجموعتين من حيث المعالجات السابقة المستخدمة20 والمخطط رقم 12ن الجدول رقم يبي   
  من حيث المعالجات السابقة  مقارنة مرضى المجموعتين 12الجدول رقم 

  المجموع  باستخدام رفع جرعة البريدنيزولون  باستخدام  التتراسيكلين  المرضى
  24  10  14  وحدها بستيروئيدات ن سابقاًوالمرضى المعالج

  14  8  6  ن سابقا بستيروئيدات مع أزاثيوبرينوالمرضى المعالج
  38  18  20  المجموع

X2  0.85= المراقبة  
X2 0.05 ومستوى الاعتداد 1درجة الحرية  بالنسبة إلى 3.84= المتوقعة  

مـن حيـث    ).p=0.50(وجد فارق إحصائي بين المجمـوعتين     ه لا ي  نَّإ المتوقعة أي    X2المراقبة أصغر من     X2بالمقارنة  
  .المعالجات المستخدمة سابقاً

ستیروئیدات لوحدھا
١٤

ستیروئیدات مع 
أزاثیوبرین

٦

ستیروئیدات لوحدھا
١٠

ستیروئیدات مع 
أزاثیوبرین

٨

0%
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80%
100%

سبة المئویة
الن

باستخدام رفع جرعة البریدنیزولونباستخدام  التتراسیكلین

مقارنة مرضى المجموعتین من حیث المعالجات السابقة

ستیروئیدات لوحدھا   ستیروئیدات مع أزاثیوبرین
  مقارنة مرضى المجموعتين من حيث المعالجات السابقة: 20المخطط رقم 

  :لبريدنيزولون التي حدث عندها النكس  جرعة ا–ب 
مقارنة المجموعتين من حيث الجرعة التي حدث عندها النكس21والمخطط رقم 13ين الجدول رقم يب   
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  مقارنة المجموعتين من حيث الجرعة التي حدث عندها النكس: 13الجدول رقم 
جرعة البريدنيزولون التي نكس عندها 

  المرض
عدد المرضى في مجموعة 

  تراسيكلينالت
عدد المرضى في مجموعة رفع جرعة 

  البريدنيزولون
  المجموع

  12  6  6  أيام/  مع 9 -  0
  14  6  8  اًيوم/  مع 19 - 10
  6  2  4  اًيوم/  مع 29 - 20
  2  2  0  اًيوم/  مع 39 - 30
  4  2  2  اًيوم/  مع 49 - 40

  38  18  20  المجموع

X2 2.84=  المراقبة  
X2      بمـستوى   4لحريـة   درجـة ا   المتوقعة بالنسبة إلـى 

   9.49 =0.05الاعتداد
 أي ، مربع المتوقعة كأي مربع المراقبة أصغر من      كأي اًإذ

وبـذلك  . p=0.50).(فارق إحصائي بين المجموعتين    أنه لا 

ن من حيث الجرعة    انستنتج أن مجموعتي الدراسة متشابهت    
 الـنكس حـدث   نإ ومن حيـث  ،التي حدث عندها النكس   

  . تخفيض الستيروئيدمدةخلال 
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8 ضى
عدد المر

 0 _ 9 10_ 19 20_ 29 30_ 39 40_ 49 

     جرعة البریدنیزولون الیومیة بال مغ

    مقارنة جرعة البریدنیزولون ال تي ح دث عن دھا النك س ف  ي     
مرضى المجم  وعتین

عدد المرضى في مجموعة التتراسیكلین   عدد المرضى في مجموعة رفع جرعة البریدنیزولون
  مقارنة المجموعتين من حيث الجرعة التي حدث عندها النكس: 21المخطط رقم 

  : نسبة الذكور إلى الإناث-ج
  .22 والمخطط رقم 14جدول رقم ين من حيث الجنسين فلننظر إلى اللمقارنة المجموعت

  مقارنة المجموعتين من حيث توزع الجنسين: 14الجدول رقم 
  المجموع  لإناثا  الذكور  

  20  18  2  )المعالجة بالتتراسيكلين (لمجموعة الأولى لنسبة إلى اعدد المرضى با
  18  18  0  )رفع جرعة البريدنيزولون (لمجموعة الثانية عدد المرضى بالنسبة إلى ا

  38  36  2  المجموع

X2 1.91=المراقبة  
X2 0.05د  ومستوى الاعتدا1درجة الحرية  بالنسبة إلى 3.84= المتوقعة  

من حيث النسبة الذكور     .يوجد فارق إحصائي بين المجموعتين    ه لا   نَّ، أي إ   المتوقعة X2المراقبة أصغر من     X2بالمقارنة  
  p=0.20). (إلى الإناث
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الذكور  ٢

الإناث  ١٨

الذكور  ٠

الإناث  ١٨
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سبة المئویة
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عدد المرضى بالنسبة للمجموعة
الأولى (المعالجة بالتتراسیكلین )

عدد المرضى بالنسبة للمجموعة
الثانیة (رفع جرعة البریدنیزولون )

مقارنة نسبة الذكور إلى الإناث في مرضى المجموعتین

الذكور   الإناث
  مقارنة المجموعتين من حيث توزع الجنسين: 22المخطط رقم 

  :  مقارنة شدة النكس-د
يث شدة النكس مقارنة المجموعتين من ح15ين الجدول رقم يب     

  مقارنة المجموعتين من حيث شدة النكس: 15      الجدول رقم 
  المجموع  عدد المرضى في مجموعة رفع جرعة البريدنيزولون  عدد المرضى في مجموعة التتراسيكلين  

  36  18  18  نكس خفيف الشدة
  2  0  2  نكس متوسط الشدة

  38  18  20  المجموع

تحوي نسبة أكبر مـن     وبفرض أن مجموعة التتراسيكلين     
 X2المرضى الناكسين بشدة متوسطة نقوم بإجراء اختبار        

  فنجد
X2 1.91= المراقبة  
X2   ومستوى 1درجة الحرية  بالنسبة إلى   3.84= المتوقعة 

 X2  المراقبة أصغر مـن       X2وبالمقارنة  ، 0.05الاعتداد  
ه لا يوجد فارق إحصائي بين المجموعتين       نَّ، أي إ  المتوقعة

  p=0.20). ( النكسمن حيث شدة

  :مقارنة الاستجابة -ـه
  :الاستجابة-1

بة بـين المعالجـة بالتتراسـيكلين    لتقييم الفرق في الاستجا 
رفع جرعة البريدلون وبفرضية أن المعالجة برفع جرعة        و

 الاختبار  أجري، البريدنيزولون تعطي نسبة استجابة أفضل    
  .16 على الجدول رقم x2الإحصائي 

  .ارنة الاستجابة على المعالجة بين المجموعتينمق: 16الجدول رقم 
  المجموع  باستخدام رفع جرعة البريدنيزولون  باستخدام  التتراسيكلين  

  28  14  14  عدد المرضى الذين حققوا استجابة جيدة
  10  4  6  عدد المرضى الذين لم يحققوا استجابة

  38  18  20  المجموع

X2  الاعتـداد   ولمـستوى 1 المتوقعة لعدد درجات الحرية 
 وبمقارنة  0.30 المراقبة هي    X2 في حين . 3.84 هي 0.05

X2     المراقبة مع  X2 المتوقعة نستنتج أنه لا فارق إحصائي 
 فـإن  مـن ثَـم  و) (p=0.50مـع  ، بين أسلوبي المعالجـة   

للمعالجة بالتتراسـيكلين مـشابهة للاسـتجابة        ةالاستجاب
مـع  . بالمعالجة برفع الجرعة عند مرضى الفقاع الناكس      

العلم أن مقدار الرفـع كـان عنـد المرضـى بالحـدود             
ومن المعلوم أن رفـع جرعـة      ، المنخفضة إلى المتوسطة  

 نإِذْ إ  ،البريدنيزولون أكثر يزيد مـن نـسبة الاسـتجابة        
المرضى الذين لـم يحققـوا اسـتجابة رفعـت جرعـة            
البريدنيزولون إلى الضعف أو أكثر فحدثت السيطرة على        

  .المرض
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  :ستجابة سرعة الا-2
 الطريقتين انظـر فـي      ا الاستجابة في كلت   لمقارنة سرعة 
ن عدد المرضى المستجبن كـل       الذي يبي  17الجدول رقم   

يظهـر  ف 23ا المخطط رقـم     أم،  المجموعتين اأسبوع لكلت 
  . المجموعتيناالخط البياني لعدد المرضى المستجيبين لكلت

  .لاستجابةمقارنة المجموعتين من حيث سرعة ا: 17الجدول رقم 
  المجموع  عدد المرضى في مجموعة رفع الستيروئيدات  عدد المرضى في مجموعة التتراسيكلين  

  0  0  0  عدد المرضى الذين حققوا استجابة بعد أسبوع
  10  4  6  عدد المرضى الذين حققوا استجابة بعد أسبوعين

  12  2  8  أسابيع3عدد المرضى الذين حققوا استجابة بعد 
  2  4  0  أسابيع4ين حققوا استجابة بعد عدد المرضى الذ

  2  4  0  أسابيع5عدد المرضى الذين حققوا استجابة بعد 
  2  0  0  أسابيع6عدد المرضى الذين حققوا استجابة بعد 

  4  4  6  عدد المرضى الذين لم يحققوا استجابة
  38  18  20  المجموع

 

    مقارنة مخططي الاستجابة في مجموعتي الع لاج  (التتراسیكلین  ،ورفع جرعة  
البری دنیزولون  )
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    عدد الأیام من البدء بالمعالجة وحتى حصول الاستجابة

ضى
مر
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عد

مخطط الاستجابة على التتراسیكلین بمرور الأیام
  مخطط الاستجابة على رفع جرعة البریدنیزولون بمرور الأیام

  وعتي العلاجمقارنة مخططي الاستجابة بمرور الأيام في مجم: 23المخطط رقم 
 وإذا قمنا بتقسيم المرضى في المجموعتين إلى قسمين         -2

  :هما
وهـم المرضـى    :  الاستجابة السريعة  والمرضى ذو  -1

  . هاأو تساوي  أسابيع3  منالذين حققوا استجابة في مدة أقل

وهـم المرضـى    :  الاستجابة المتأخرة  و المرضى ذو  -2
  ع  أسابي3الذين حققوا استجابة في مدة أكثر من 

  .18نجد الجدول رقم 

  .مقارنة سرعة الاستجابة على المعالجة  في المجموعتين: 18الجدول رقم 
  المجموع  مجموعة رفع جرعة البريدنيزولون  مجموعة التتراسيكلين  

  20  6  14   الاستجابة السريعةوالمرضى ذو
  8  8  0   الاستجابة المتأخرةوالمرضى ذو

  28  14  14  المجموع

ستجابة  على التتراسيكلين أسرع نطبـق       وبفرضية أن الا  
  : فنجد أنX2اختبار 

X2 11.2=  المراقبة  
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X2   وبمستوى اعتـداد    1  بدرجة حرية     3.84 = المتوقعة 
0.05  

 المتوقعة فنجد أنـه يوجـد       X2 المراقبة أكبر من     X2  اًإذ
 فنجـد أن الاسـتجابة علـى     ،فارق ذو مغزى إحـصائي    

 . رفـع الجرعـة  التتراسيكلين أسرع من الاستجابة على

)(p=0.01  

نلاحظ أن الاستجابة على التتراسيكلين كانت أسرع، ولكن        
وبذلك ، سجل زيادة في الاستجابة   ت أسابيع لم    3بعد مرور   

فإن إطالة المدة بالمعالجة في حال عدم الاستجابة لا يرفع          
  .الاستجابة للتتراسيكلين

  

14

0

6

8

0
2
4
6
8
10
12
14

ى
ض

عدد المر

مجموعة رفع جرعةمجموع ة التتراس یكلین  
البری  دنیزولون

مقارنة سرعة الاستجابة على المعالجة ف ي المجم وعتین  

المرضى ذوي الاستجابة السریعة   المرضى ذوي الاستجابة المتأخرة 
  .لجة  في المجموعتينمقارنة سرعة الاستجابة على المعا: 24المخطط  رقم 

  :مقارنة التأثيرات الجانبية-و
  .التأثيرات الجانبية للبريدنيزولون في المجموعة الثانيةبمقارنة التأثيرات الجانبية للتتراسيكلين في المجموعة الأولى : 19الجدول رقم 

النسبة المئوية في مجموعة   التأثير الجانبي
  التتراسيكلين

رفع جرعة النسبة المئوية في مجموعة 
  البريدنيزولون

   %100   %20  نسبة الذين حدث عندهم تأثير جانبي
  %100   %0  نسبة المرضى الذين حدث عندهم تأثير جانبي دائم

   %44.44  %20  نسبة الذين حدث عندهم تأثير جانبي عابر
  %100  %0  نسبة المرضى الذين حدث عندهم تأثير جانبي مهدد للحياة
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نسبة حدوث تأثیر
جانبي

نسبة حدوث  تأثیر
جانبي دائم

نسبة حدوث تأثیر
جانبي عابر

نسبة حدوث تأثیر
جانبي مھدد للحیاة

مقارنة التأثیرات الجانبیة لأسلوبي المعالجة

النسبة المئویة في مجموعة التتراسیكلین   النسبة المئویة في مجموعة رفع الستیروئیدات
  ارنة التأثيرات الجانبية لأسلوبي المعالجةمق: 25المخطط رقم 

 أن حدوث   25 والمخطط رقم    19نلاحظ من الجدول رقم     
 مـن   التأثيرات الجانبية للتتراسيكلين كـان أقـل كثيـراً        

وحتى التأثيرات الجانبية التي حدثت هـي       ، الستيروئيدات

 استمرار المعالجـة أو     فيتأثيرات عابرة وليس لها تأثير      
مقارنـة    دواء آمـن جـداً  مـن ثَـم  هـي   ف،تهديد للحياة 

  .الستيروئيداتب
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ولكن لـيس مـن العـدل مقارنـة التـأثيرات الجانبيـة             
 )عنـد مرضـى المجموعـة الأولـى       (للتتراسيكلين فقط   

عند مرضى المجموعة   (يدات  التأثيرات الجانبية للستيروئ  ب
وذلك لأن مرضى المجموعة الأولى قد عولجـوا        ، )الثانية
 جـرت  وعند حدوث النكس     ، جهازية  بستيروئيدات سابقاً

التي حدث عندها النكس دون      هانفسالمتابعة على الجرعة    
لذلك فإن مرضى المجموعة الأولى كانوا يـشكون        ، رفع

 والتـي   من تأثيرات جانبية للستيروئيدات المستخدمة سابقاً     

وهكذا فإنه يجـب    ،  المتابعة عليها مع التتراسيكلين    جرت
ة للـستيروئيدات عنـد مرضـى       مقارنة التأثيرات الجانبي  

  . المجموعتين 
 المقارنة بين التـأثيرات الجانبيـة       20ن الجدول رقم    يبيو

وذلك ، للستيروئيدات بعد النكس عند مرضى المجموعتين     
لتقييم فائدة التتراسيكلين في التقليل من التأثيرات الجانبيـة         

  للستيروئيدات

  .ستيروئيدات عند مرضى المجموعتينمقارنة التأثيرات الجانبية لل: 20الجدول رقم 
  عدد المرضى للمعالجة برفع جرعة البريدنيزولون  عدد المرضى للمعالجة بالتتراسيكلين  التأثير الجانبي

  8  10  ارتفاع توتر شرياني
  10  8  سكري

  8  2  )شحوم ثلاثية، كوليستيرول(ارتفاع شحوم 
  4  4  ترقق عظام

  6  2  ضعف عضلات داني
  4  0  )و شرجية أو مذح فموية أ(مبيضات 

  2  2  ساد
  18  12  المرضى الذين حدث عندهم تأثير جانبي أو أكثر
  0  8  المرضى الذين لم يحدث عندهم تأثيرات جانبية

وبفرضية أن التأثيرات الجانبية للستيروئيدات كانت أقـل        
في المجموعة التي عولج فيها النكس بالتتراسيكلين كانـت       

  18.11= المراقبة  X2 مربع كأي
 مربـع   كأي 8  وبدرجة الحرية  0.05وبمستوى الاعتداد   

  .15.51= المتوقعة 
 المراقبة X2 مربع كأي مربع نجد أن   كأيوبتطبيق اختبار   

المتوقعة فهناك  فارق إحصائي ذو X2  مربع كأيأكبر من 
  )p=0.02(مغزى
 المعالجة بالتتراسيكلن عند معالجة النكس قللت من        نأي إ 

:  للستيروئيدات وذلـك بـسبب   ت الجانبية حدوث  التأثيرا  
سرعة الاسـتجابة   -2عدم الحاجة لرفع الستيروئيدات     -1

إمكانية البدء بمتابعة التخفيض للستيروئيدات بعد      -3عليها  
   .التحسن بسرعة

 فإن معالجة النكس بالتتراسيكلين خفض من جرعة        من ثَم و
  . وقصر من مدة استخدامها،البريدنيزولون المستخدمة

  :لمناقشةا
  :المرضى :أولاً

نجد أن مرضـى    : من حيث المعالجة المستخدمة سابقاً     - أ
المجموعتين كانوا يستخدمون أساليب متقاربة من المعالجة       

لأن معايير الإدخـال فـي الدراسـة        .  حدوث النكس  عند
 .حددت المعالجات المستخدمة في السيطرة على المرض

لـم  : كس جرعة البريدنيزولون التي حدث عندها الـن     -ب
 مغزى إحصائي بين المجموعتين في      ييلاحظ أي فارق ذ   

وهـذا  . جرعات البريدنيزولون التي حدث عندها الـنكس      
ن مـن حيـث طبيعـة       ايدلنا على أن المجموعتين متقاربت    

  . التخفيض للبريدنيزولونمدةالنكس الذي حدث خلال 
مــدى جرعــة : وكــان فــي مجموعــة التتراســيكلين 

عنــدها المــرض خــلال البردنيزولــون التــي نكــس 
ووسطي جرعة البردنيزولون التـي    .  مع 40-0:التخفيض

  . مغ15: نكس عندها المرض
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مـدى  :ا في مجموعة رفع جرعة البريدنيزولون فكـان       أم
جرعة البردنيزولون التي نكس عنـدها المـرض خـلال        

ــيض ــغ40 - 1.25: التخف ــة  .  م ــطي جرع ووس
  .مغ16.25:  التي نكس عندها المرضالبردنيزولون

نجد أن مجموعتي العـلاج     :  نسبة الذكور إلى الإناث    -ج
  .ن من حيث الجنستامتشابه

دراسة نسبة الذكور إلى الإناث هي لإثبات أنه لا يوجـد           
ولا يمكن تعليـل  ، فارق بين المجموعتين من حيث الجنس   

ارتفاع نسبة الإناث إلى الذكور دون إجراء دراسة شاملة          
لمشفى الأمراض الجلدية   لمرضى الفقاع الشائع المراجعين     

حسب ملاحظتنا نلاحظ أن النـساء      بلأنه  ،  كلّهم والزهرية
 ويكون المرض عندهم أكثـر شـدة وأبطـأ          ،أكثر إصابة 

الأمر الذي يتناقض مع الدراسـات      ، استجابة وأكثر نكساً  
   .20العالمية التي تذكر تعادل الإصابة بين الذكور والإناث

ن من حيـث شـدة      اتن متشابه االمجموعت: شدة النكس    -د
لأنه في الأصل المرضـى الـذين أدخلـوا إلـى           . النكس

 على أساس أن النكس عندهم خفيف إلـى      اختيرواالدراسة  
  .متوسط الشدة

: ن مـن حيـث    انستنتج أن مرضى المجموعتين متقاربت    *
، ومثبطات المناعة المستخدمة سابقاً    ،المعالجات قبل النكس  

من و، ث النكس البريدنيزولون عند حدو  ومن حيث جرعة    
 مهـم وهذا التقارب   . ومن حيث شدة النكس   ، حيث الجنس 

ليكون المتغير الوحيد بـين المجمـوعتين هـو إضـافة           
وهــذا . التتراسـيكلين أو رفـع جرعــة البريـدنيزولون   

 معايير الاشتمال في الدراسة التي حددت نوعية        -1:يبرره
الاختيـار العـشوائي   -2المعالجة السابقة وشدة الـنكس و    

 المجموعتين الذي جعـل المجمـوعتين   ىحدإال في  للإدخ
متجانستين من حيث الجنس و جرعة الـستيروئيد عنـد           

  .النكس
  :مقارنة الاستجابة-و

 %) 70(للمعالجة بالتتراسـيكلين   ةالاستجاب: الاستجابة-1
 %) 77.78(مشابهة للاستجابة بالمعالجة برفـع الجرعـة      

جيـدة  وهـذه نتيجـة     ، عند مرضى الفقاع الشائع الناكس    
أول مـرة   ذكرهـا   للتتراسيكلين في علاج الفقاع الـشائع       

 فـي  جرتفي دراسة (chaffins et al 16شافينز وآخرون 
حيث درس تأثير التتراسيكلين مجتمعا     ، )الولايات المتحدة 
مـن  أو   مع كـورتيزون   (nicotinamideمع النيكوتيناميد   

 مريض فقاع شائع مع نتائج واعـدة        11في علاج   ) هدون
 في الـسيطرة علـى   adjuvant therapyجة مساعدة كمعال

المرض في المعالجة البدئية، ولكنه لم يدرس فائدته فـي          
وقد . علاج النكس حيث أثبت فائدة في علاج النكس أيضاً        

ــرون  جدرس  ــبر وآخ ــدة Gaspar et al 21اس   فائ
ــيكلين  ــشتقات   (minocyclineالمينوس ــد م ــو أح وه

قاع شـائع كعـلاج      مرضى ف  10في علاج   ) التتراسيكلين
ص فعاليـة المـرض     حيث وجد له دور في إنقا     ، مساعد

وهذا يؤيد دراستنا بأن    ، جرعة المثبط المناعي المستخدم   و
التتراسيكلين يمكن أن يكون له فائدة جيدة فـي الـسيطرة           

راسات  من الد  وهنالك عدد قليل جداً   . المرض على فعالية 
نيكوتيناميـد  وحده دون إضافة التدرس فعالية التتراسيكلين   

وذلك بسبب ذكر بعض المؤلفين     ( في علاج الفقاع الشائع   
لضرورة إضافة النيكوتيناميد للحصول علـى الاسـتجابة        

ولكـن  كاليبوتـا وآخـرون       ) 24-22للعلاج بالتتراسيكلين 
Calebotta et al. 17ضـرورة    أنـه لا م في دراستهوا بين

رضى لإضافة النيكوتيناميد للحصول على استجابة جيدة لم      
فقد أجرى دراسة مقارنة    ، الفقاع الشائع على التتراسيكلين   

الأولـى  : ينعلى مرضى الفقاع الـشائع بـين مجمـوعت        
والمجموعـة الثانيـة    ، وحـدها عولجت بالـستيروئيدات    

 وقد أظهرت هذه الدراسة     ،بالستيروئيدات مع التتراسيكلين  
فائدة إضافة التتراسيكلين في تخفيض مدة السيطرة علـى         

وهذه الدراسة  ،  وكذلك مدة الاستشفاء في المشفى     ،المرض
 على المرضى في مرحلة الـسيطرة علـى         أجريت أيضاً 
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 مـدة المرض وليس على المرضـى الناكـسين خـلال          
 وهكـذا فإنـه ليـست هنـاك       . يض كما في دراستنا   التخف

دراسات مجراة على مرضى الفقاع الشائع الناكسين خلال        
 ـ مـن ثَـم   و، سيكلين التخفيض لتقييم فعالية التترا    مدة  د تع

 .من أولى الدراسات في هذا المجالهذه دراستنا 

ويجب ملاحظة أن مقدار رفع الستيروئيد في دراستنا كان         
-15(عند المرضى بالحدود المنخفضة إلـى المتوسـطة       

وهو المقدار المـستخدم عـادة لمرضـى         ،ياًيوم/مغ  50
يف وذلك لأن النكس خف   ،)ناكسين بشدة خفيفة إلى متوسطة    

ومـن المعلـوم أن رفـع جرعـة         ، إلى متوسط الـشدة   
 لأن، البريدنيزولون أكثر من ذلك يزيد من نسبة الاستجابة       

أن المرضى الذين لم يحققـوا اسـتجابة رفعـت جرعـة      
البريدنيزولون عندهم إلـى الـضعف أو أكثـر فحـدثت           

  . السيطرة على المرض لاحقاً
 ـ     :  سرعة الاسـتجابة     -2 ى نلاحـظ أن الاسـتجابة عل

حيث كان وسطي المـدة التـي   ( التتراسيكلين كانت أسرع 
 فـي مجموعـة      يومـاً  17.14: تحققت فيها الاسـتجابة     

التي كان فيها   بمجموعة رفع الجرعة    مقارنة  ، التتراسيكلين
 ،) يومـاً  22.71 :لمدة التي تحققت فيها الاستجابة    وسطي ا 

 .Calebotta et alن يوهذا يتوافق مع دراسة كاليبوتا وآخر
 حيث كانت مدة حدوث السيطرة على المـرض فـي            17

التتراسيكلين مع البريدنيزولون أقـصر بكثيـر       : مجموعة
من مـدة   )  أيام 5.46وسطي مدة السيطرة على المرض      (

وحده البريدنيزولون  : المرض في مجموعة  السيطرة على   
 ولكـن   ) يوماً 23.71دة السيطرة على المرض     وسطي م (

 ـ    3مرور  حظنا أنه بعد    في دراستنا لا   سجل  أسابيع لـم ت
في (ن إطالة المدة بالمعالجة     وبذلك فإ ، زيادة في الاستجابة  
لا تزيد من نسبة الاسـتجابة علـى        ) حال عدم الاستجابة  

دراسات أخـرى   بوهذا ما لم يمكن مقارنته      . التتراسيكلين
لأن معظم الدراسات الأخـرى اسـتخدمت التتراسـيكلين       

ــسيط   ــدنيزولون لل ــع البري ــشاركة م ــى بالم رة عل

  وبذلك فإن الاسـتجابة اعتمـدت علـى        21,17.المرض
 ـ ،الدوائين مجتمعين  ا فـي دراسـتنا فـإن مجموعـة          أم

لاسـتجابة فيهـا علـى      التتراسيكلين كان الاعتماد فـي ا     
قد أوضحت دراستنا المدة التي يجب      و، وحدهالتتراسيكلين  

  .خلالها اختبار الاستجابة
يطرة على المرض   بينما في مجموعة رفع الجرعة فإن الس      

قد لاحظنا حدوث   و أسابيع   3تتحسن بإطالة المدة أكثر من      
  .زيادة في نسبة الاستجابة حتى الأسبوع الخامس

 أسابيع  3 على استجابة بعد مرور      لذلك عند عدم الحصول   
ويمكننا الانتقـال  ، حدث استجابةتنستطيع أن نتوقع أنه لن   

زيد من  دون إضاعة م  (إلى طريقة أخرى لمعالجة النكس      
  ).الوقت

  :التأثيرات الجانبية -ز
حدث بعض التـأثيرات الجانبيـة فـي بدايـة المعالجـة            

 متابعـة العـلاج    فيبالتتراسيكلين ولكنها عابرة ولم تؤثر      
المرضـى  درس  (ه التأثيرات الجانبية هي الـصداع       وهذ

 عن ارتفاع    حليمة العصب البصري بحثاً    تفحص و عصبياً
ومـع  . نتيجة كانـت سـلبية    ولكن ال ، التوتر داخل القحف  

و ) استمرار المعالجة بالتتراسيكلين زالت شكوى الـصداع  
بزيادة العناية الفموية مع مضاد     عولج  (لسان أسود مشعر    

ــة    ــت المعالج ــع و توبع ــعي فتراج ــري موض فط
 Calebotta etن يوفي دراسة كاليبوتا وآخر). بالتتراسيكلين

al. 17  ًراسيكلين عـابرة    التأثيرات الجانبية للتت    كانت أيضا
وقليلة تضمنت فقط اضطرابات هضمية عنـد مريـضين         
اثنين فقط دون أي تأثرات جانبية أخرى كـالتي ظهـرت           

بريدنزولون ( في مجموعة السيطرة     اأم. معنا في دراستنا  
فقد كانت التأثيرات الجانبيـة هـي التـأثيرات          17) وحده

، ةاسـتقلابي (الجانبية المعروفة للـستيروئيدات الجهازيـة     
وفـي نـسبة قليلـة مـن المرضـى      ، خمجيـة ، عينيـة 
وهي متشابهة مـع التـأثيرات      ، 17)قلبية، عظمية،هضمية

الجانبية التي ظهرت معنا في مرضى المجموعة الثانيـة         
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ارتفــاع شــحوم ، ســكري، ارتفــاع تــوتر شــرياني(
 ـ، )شحوم ثلاثيـة  ، كوليستيرول( ضـعف  ، ق عظـام  ترق

  .     ساد،مبيضات، عضلات داني
در ذكره أن مرضى المجموعـة الأولـى كـانوا      ومما يج 

معالجين بجرعات متفاوتة من الـستيروئيدات الجهازيـة        
وقد استمروا على الجرعـات التـي       ، عندما حدث النكس  

اسيكلين، ومن ثَم شكا بعـض    التتر فضلاً عن نكسوا عليها   
وقد ، ت الجانبية للستيروئيدات   من بعض التأثيرا   المرضى
الجانبيـة بالتـأثيرات الجانبيـة     هـذه التـأثيرات      قورنت

للستيروئيدات في مرضى المجموعة الثانية الذين عولجوا       
وقـد كانـت النتيجـة أن       ، برفع جرعة البريـدنيزولون   

 كانت أقل فـي مرضـى   ؛التأثيرات الجانبية للستيروئيدات  
 وهذا يمكن تفسيره بأن     ،المجموعة المعالجة بالتتراسيكلين  

 فضلاً  ،ض للبريدنيزولون رعة قلل من التعر   عدم رفع الج  
 فـي  أن سرعة الاستجابة على التتراسـيكلين سـاعد         عن

  . متابعة التخفيض بمدة قصيرة نسبياًالقدرة على 
ن عند معالجة النكس    المعالجة بالتتراسيكل ويمكن تبرير أن    
 للـستيروئيدات وذلـك      التأثيرات الجانبية  قللت من حدوث  

سـرعة  -2عدم الحاجة لرفـع الـستيروئيدات     -1: بسبب
إمكانيـة البـدء بمتابعـة التخفـيض        -3الاستجابة عليها   

  .للستيروئيدات بعد التحسن بسرعة
  :الاستنتاج

إن حدوث النكس عند مرضى الفقاع الـشائع المعـالجين          
وارد )  التخفـيض  مـدة خـلال   (بالستيروئيدات الجهازية   

وفي هذا البحـث درسـت      . ويجب الانتباه إلى تقييم شدته    
ين في معالجة النكس خفيف الـشدة عنـد         فائدة التتراسيكل 

 على  وقد كانت الاستجابة جيدة جداً    . مرضى الفقاع الشائع  
وتراجعت  ،فقد توقف ظهور اندفاعات جديدة    ( ينالتتراسيكل

 قـصيرة   د تع مدةوذلك خلال    ،)الآفات التي ظهرت مسبقاً   
 التتراسيكلين كخـط أول     عدلذلك يمكن   ).  أسابيع 3(نسبياً  

، قبل التفكير برفع جرعة البريدنيزولون    ، نكسفي علاج ال  
  إضـافياً الأمر الـذي يـوفر علـى المـريض تعرضـاً       

وعنـد  ،  يقلل من تأثيراتها الجانبية    من ثَم للستيروئيدات، و 
إعطاء التتراسـيكلين يجـب المحافظـة علـى جرعـة           

بالمـشاركة مـع    (لنكس  البريدنيزولون التي حدث عندها ا    
إن (ابعة العلاج بـالأزاثيوبرين   متفضلاً عن ) التتراسيكلين

كما يجب الانتبـاه إلـى      ، ) قبل النكس   سابقاً كان مستخدماً 
مـع العلـم أن التـأثيرات       (تأثيرات التتراسيكلين الجانبية    

 فـي  تـؤثر    الجانبية له كانت في الحدود الدنيا وعابرة لم       
وبعد الحصول علـى اسـتجابة      ، )متابعة المرضى للعلاج  

 المعالجـة بالتتراسـيكلين     جيدة يجب أن نحـافظ علـى      
 هانفسالجرعات  ب) والأزاثيوبرين إن وجد  (نيزولون  والبريد

ثم يمكننا متابعـة تخفـيض      ، )أسابيع3إلى   (مدة أسبوعين 
تتحقق استجابة جيـدة     ا عندما لا  أم. البريدنيزولون بعدها 

 أسابيع يجب التحول إلـى      3مدة   التتراسيكلين   إعطاءبعد  
 لأن الاستمرار بالمعالجة لـم      ،رفع جرعة البريدنيزولون  

علاج النكس  وبالنسبة إلى   . دة في نسبة الاستجابة    زيا يعطِ
برفع جرعة البريدنيزولون يمكن الحصول على اسـتجابة        

 الجرعـة بمـستوى   بنسبة معقولة عند المرضـى برفـع     
مع الأخـذ    ) مغ 40-5 (راوح بين منخفض إلى متوسط ي   

و مـستوى   بالحسبان شدة النكس وخطورته على الحيـاة        
  .الجرعة التي حدث عندها النكس
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