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لمحة تاریخیة

على مدار العصور كانت تعتبر المعدة وسطاً عقیماً •
1940: العالمان فریدبیرغ Freedburg  و بارون Barron عزلا عضویات حلزونیة الشكل •

في 37% من عینات جراحیة
1970: روبین وارنRobin Warren  یكشف وجود أعداد كبیرة من العصیات المشابھة •

للكامبیلوباكتر أثناء فحص خزعات معدة
1982: الأسترالیان وارن و مارشال : ترابط وثیق بین القرحات الھضمیة والتھاب غار المعدة •

بالكامبیلوباكتر البوابیة
1989: تم اطلاق اسم الملتویة البوابیة Helicobacter Pylori على ھذه العضیاّت •
1994:  أعلنت الوكالة الدولیةّ لأبحاث السرطان أنّ الملتویة البوابیة ھو أول جرثوم یعتبر •

كعامل مسرطن
2005:  حصل  الاسترالیان مارشال و وارن على جائزة نوبل للطب عام لاكتشافھما الملتویة •

البوابیة
Marshall B, Warren JR. Unidentified curved bacilli in the stomach of patients with gastritis and peptic ulceration. Lancet. 1984;323(8390):1311–5.



الوبائیات

تصیب أكثر من 50 % من البشر •
80 % في الدول النامیة •
عادةً یكتسب الانتان خلال الطفولة في الدول النامیة •
یعتبر المستوى الاجتماعي الاقتصادي المتدني والعیش في المناطق الریفیة •

والمناطق المزدحمة وسوء النظافة العوامل الرئیسیة للانتان بالملتویة البوابیة 

Kim JJ, et al. Seroepidemiological study of Helicobacter pylori infection in asymptomatic people in South Korea. J Gastroenterol Hepatol. 
2001;16:969–75



 الأمراض المُحدثة بالملتویة البوابیة

التظاھرات الھضمیة للملتویة البوابیة :•
التھاب المعدة الحاد •
التھاب المعدة المزمن •
عسرة الھضم الوظیقیة •
القرحات المعدیة والعفجیة •
التھاب المعدة الضموري والحؤول المعوي•
سرطان المعدة •
لمفوما المعدة •

Lee JW, et al. The association of polymorphisms in virulence factor of Helicobacter pylori and gastroduodenal diseases in South Korea. J Gastroenterol Hepatol. 2014;29:984–91



 الأمراض المُحدثة بالملتویة البوابیة

التظاھرات خارج الھضمیة للملتویة البوابیة :•
فقر الدم بعوز الحدید •
فرفریة نقص الصفیحات •
الأمراض القلبیة •
الربو والأمراض التحسسیة •

Shamir R. Inverse association between Helicobacter pylori and pediatric asthma in a high-prevalence population. Helicobacter. 2012;17:30–5.



)Maastricht V(  استطبابات استقصاء الملتویة البوابیة
قرحة ھضمیة معدیة أو عفجیة أو قرحة ھضمیة سابقة .1.
عسرة ھضم غیر مستقصاة .2.
.3.  MALToma لمفوما المعدیة في النسیج الللمفاوي المرافق للمخاطیات
بعد استئصال تنظیري لسرطان معدة باكر .4.
أقارب الدرجة الأولى لمریض سرطان معدي .5.
مرضى المعالجین بشكل مزمن بمضادات الالتھاب اللاستیروئیدیة أو الجرعات المنخفضة من الأسبرین مع 6.

قصة سابقة لقرحة ھضمیة .
فقر الدم بعوز الحدید الناكس الغیر مفسر .7.
فرفریة نقص الصفیحات الأساسیة .8.
.9.B12 عوز فیتامین

Management of Helicobacter pylori infection-the Maastricht V/Florence Consensus Report. Gut, 2016: p. 1-25.



 العلاج : أسباب صعوبة شفاء الملتویة البوابیة

تعدد وتنوع البیئات المجھریة التي تعیش ضمنھا الملتویة البوابیة•
تبدلات العصارة المعدیة •
العدد الھائل من عضیات الملتویة في مخاطیة المعدة•
معظم الصادات تكون غیر فعالة في الوسط الحامضي•

Scott DR. The effects of varying acidity on Helicobacter pylori growth and the bactericidal effi cacy of ampicillin. Aliment Pharmacol Ther. 2012;36:972–9



علاجات الملتویة البوابیة
العلاجات الثلاثیة التقلیدیة❑
العلاجات الرباعیة❑
العلاج الرباعي المعتمد على البیزموث•
العلاج الرباعي المعتمد على الفورازولیدون مع البیزموث•
العلاجات الرباعیة الغیر معتمدة على البیزموث (العلاج التتابعي , العلاج التشاركي , العلاج •

الھجین والھجین المعكوس)
العلاج الثنائي عالي الجرعة❑
العلاج الثلاثي المعتمد على اللفوفلوكساسین❑
العلاج الثلاثي المعتمد على الریفابوتین❑



التوصیات العالمیة للعلاج

توصیات الكلیة الأمریكیة لأمراض الھضم :2017•
7 بروتوكولات علاجیة للاستخدام كخط أول :•
الثلاثي التقلیدي , رباعي البیزموث , التشاركي  , التتابعي التقلیدي , الھجین , •

الثلاثي المعتمد على اللیفوفلوكساسین , التتابعي المعتمد على اللیفوفلوكساسین 
بناءً على : سوابق التعرض لصادات معینة , الحساسیة للبنسلینات , نسبة المقاومة •

للماكرولیدات 

William D. Chey , MD, FACG, Grigorios I. Leontiadis , MD, PhD, Colin W. Howden , MD, FACG , Am J Gastroenterol advance online publication, 10 January 2017.



التوصیات العالمیة للعلاج

التوصیات الأوربیة (مؤتمر ماستریتش v\فلورنس) 2016 :•
الخط الأول للعلاج ھو الثلاثي التقلیدي لـ 14 یوماً بحال المقاومة •

للكلاریثرومایسین أقل من %15 
ورباعي البیزموث لمدة 14 یوماً بحال المقاومة أعلى من ذلك•
التشاركي بحال عدم توفر البیزموث •

Management of Helicobacter pylori infection-the Maastricht V/Florence Consensus Report. Gut, 2016: p. 1-25.



الدّراسة العملیّة



الدّراسة العملیّة

ھدف البحث : مقارنة نسب الشفاء والآثار الجانبیة و الاختلاطات لثلاثة •
بروتوكولات علاجیة مستخدمة في علاج الملتویة البوابیة في سوریة

تصمیم الدراسة : دراسة تجریبیة معشاة , غیر معمّاة  , ثلاثیة الأذرع •
 randomized  clinical trial non-blinded , three-arms

مكان الدراسة : مستشفیي المواساة و الأسد الجامعیین بدمشق•

 مدة الدراسة : من 1\1\2018 الى 1\3\2019•



الدّراسة العملیّة

العینة : المرضى المراجعین لمستشفیي المواساة و الأسد الجامعیین والمؤكد •
اصابتھم بالملتویة البوابیة

معاییر الاستبعاد : •
المرضى الذین أعمارھم أقل من 14 عامأً .✔
المعالجین مسبقاً للملتویة البوابیة .✔
المتعرضین للفلوروكینولون او الماكرولیدات والنتروایمیدازول خلال السنة السابقة .✔
الحساسیة لأحد الأدویة المستخدمة في البروتوكول العلاجي .✔
الحوامل .✔
مرضى التشمع و القصور الكلوي ✔



الدّراسة العملیّة

طریقة العمل :•
1- تم اخذ الموافقة المستنیرة من المرضى 

2- تم جمع بیانات المرضى مع تحدید استطباب استقصاء الملتویة البوابیة مع طریقة 
التشخیص

: research randomizer 3- تم توزیع المرضى الى أذرع البحث الثلاثة باستخدام

 الذراع الأول : (كلاریثرومایسین  500 ملغ 1*2 و إیزومبرازول 40 ملغ 1*2 و أموكسیسیللین 500 ملغ 
2*2 ) لمدة 14 یوماً.

 الذراع الثاني : (لیفوفلوكساسین  500 ملغ  1*1  و إیزومبرازول 40 ملغ 1*2 و أموكسیسیللین 500 ملغ 
2*2) لمدة 14 یوماً.

الذراع الثالث : (كلاریثرومایسین  500 ملغ 1*2  و میترونیدازول 500 ملغ 1*3 و إیزومبرازول 40 ملغ 
1*2 و أموكسیسیللین 500 ملغ  2*2 ) لمدة 14 یوماً.



الدّراسة العملیّة

طریقة العمل :•
4- تم تسجیل الآثار الجانبیة والاختلاطات أثناء العلاج 

5- تمّ اجراء اختبار لتحري الشفاء (المستضد البرازي ) وذلك بعد 4 أسابیع من 
انتھاء البروتوكول العلاجي



الدّراسة العملیّة : النتائج

العینة الاجمالیة :•
حجم العینة الإجمالي 279 مریض•
تسرب من الدراسة 24 مریض •
اكمل الدراسة 255 مریض •
تم إیقاف العلاج في 20 مریض بسبب الآثار الجانبیة•



الدّراسة العملیّة : النتائج

العینة الاجمالیة : التوزع حسب العمر :•
أصغر عمر 14 سنة و أكبر عمر 73 سنة  ,  متوسط العمر :  42.49 سنة  , الانحراف المعیاري •

 16.401 : 
المنوال : 33 سنة  , العمر الناصف Median :41 سنة•



الدّراسة العملیّة : النتائج

العینة الاجمالیة : التوزع حسب استطباب تحري الملتویة البوابیة :•



الدّراسة العملیّة : النتائج

العینة الاجمالیة : التوزع على أذرع البحث :•

الذراع عدد المرضى  النسبة 
المئویة

نسبة الذكور نسبة الاناث

الذراع الأول ( ثلاثي 
الكلاریثرومایسین )

84 32.9% 45.2% 54.8%

الذراع الثاني (ثلاثي 
اللیفوفلوكساسین)

96 37.6% 53.1% 46.9%

الذراع الثالث ( التشاركي ) 75 29.4% 42.7% 57.3%



الدّراسة العملیّة : النتائج

العینة الاجمالیة :•
نتیجة العلاج:•

نتیجة العلاج (مجمل العینة) عدد المرضى النسبة المئویة
شفاء 155 60.8%

عدم شفاء 80 31.2%
إیقاف العلاج 20 8%



الدّراسة العملیّة : النتائج

نتائج العلاج التفصیلي حسب كل ذراع :•

عدد المرضى  النسبة المئویة
فشل  

المعالجة
نجاح 

المعالجة
الاجمالي فشل 

المعالجة
نجاح 

المعالجة
الاجمالي

ثلاثي 
كلاریثرومایسین

38 46 84 45.2% 54.8% 100%

ثلاثي 
لیفوفلوكساسین

41 55 96 42.7% 57.3% 100%

عِلاج تشاركي 21 54 75 28% 72% 100%

عینة البحث كاملةً 100 155 255 39.2% 60.8% 100%



الدّراسة العملیّة : النتائج

مقارنة نتائج العلاج بین اذرع البحث  باستخدام كاي مربع :•

مجموعات المقارنة فشل العلاج نجاح العلاج p-value
الذراع الأول*الذراع 

الثاني
الذراع الاول 38 46 0.733

الذراع الثاني 41 55

الذراع الاول * الذراع 
الثالث

الذراع الأول 38 46 0.047

الذراع الثالث 21 54

الذراع الثاني * الذراع 
الثالث

الذراع الثاني 41 55 0.025

الذراع الثالث 21 54



الدّراسة العملیّة : النتائج

العینة الاجمالیة :•
الآثار الجانبیة :•

الأثر الجانبي عدد المرضى النسبة المئویة
لا یوجد 136 53.3%

إیقاف العلاج 20 8%
الم بطني 45 17.6%

طفح جلدي 20 7.8%
الام عضلیة 19 7.5%
غثیان واقیاء 15 5.9%



الدّراسة العملیّة : النتائج

 مقارنة الآثار الجانبیة ( حدوث او عدم حدوث) حسب الذراع باستخدام كاي مربع •
:

مجموعات المقارنة لا توجد آثار 
جانبیة

توجد آثار 
جانبیة

p-value

الذراع الأول*الذراع 
الثاني

الذراع الأول 45 39 0.616

الذراع الثاني 55 41

الذراع الاول *الذراع 
الثالث

الذراع الأول 45 39 0.483

الذراع الثالث 36 39

الذراع الثاني * الذراع 
الثالث

الذراع الثاني 55 41 0.227

الذراع الثالث 36 39



الدّراسة العملیّة : النتائج

مقارنة شدة الآثار الجانبیة ( آثار جانبیة أوقفت العلاج ام لم توقفھ) باستخدام كاي •
مربع:

مجموعات المقارنة لا آثار جانبیة آثار جانبیة
لم توقف العلاج

آثار جانبیة
اوقف العلاج

p-value

الذراع الأول*الذراع الثاني الذراع الاول 45 35 4 0.145

الذراع الثاني 55 30 11

الذراع الاول * الذراع الثالث الذراع الأول 45 35 4 0.734

الذراع الثالث 36 34 5

الذراع الثاني * الذراع 
الثالث

الذراع الثاني 55 30 11 0.139

الذراع الثالث 36 34 5



الدّراسة العملیّة : النتائج

o: تحلیل نتائج كل ذراع على حدى
o: (ثلاثي الكلاریثرومایسین ) الذراع الأول



الدّراسة العملیّة : النتائج

o: تحلیل نتائج كل ذراع على حدى
o: (ثلاثي اللیفوفلوكساسین) الذراع الثاني



الدّراسة العملیّة : النتائج

o: تحلیل نتائج كل ذراع على حدى
o: ( التشاركي ) الثالث



الدّراسة العملیّة : الاستنتاجات

نسب شفاء الملتویة البوابیة في سوریة منخفضة جداً مقارنة بالنسب العالمیة •
نسبة الشفاء في العلاج التشاركي دون النسب العالمیة إلا أنھ أفضل وبشكل ھام من •

العلاج الثلاثي المعتمد على الكلاریثرومایسین و الشفاء في العلاج الثلاثي المعتمد 
على اللیفوفلوكساسین

نسبة الشفاء في العلاج الثلاثي المعتمد على اللیفوفلوكساسین مقاربة للعلاج الثلاثي •
المعتمد على الكلاریثرومایسین وكلاھما دون النسب العالمیة 

عسر الھضم ھو السبب الرئیس لتحري الملتویة البوابیة في سوریة•



الدّراسة العملیّة : الاستنتاجات

العلاج التشاركي ھو  الأكثر احداثا للآثار الجانبیة مقارنة بالعلاج الثلاثي المعتمد •
على الكلاریثرومایسین و العلاج الثلاثي المعتمد على اللیفوفلوكساسین

أشیع تأثیر جانبي للعلاج الثلاثي المعتمد على الكلاریثرومایسین ھو الألم البطني ∙
وھو أیضا السبب الرئیس بحالات إیقاف العلاج. 

أشیع تأثیر جانبي للعلاج الثلاثي المعتمد على اللیفوفلوكساسین ھو الآلام  الھیكلیة ∙
وھو السبب المؤدي لایقاف العلاج بمعظم الحالات .



التوصیات

اجراء دراسات تجریبیة على عدد اكبر وبحال كانت نفس النتائج فلا یمكن استخدام ∙
العلاج الثلاثي المعتمد على الكلاریثرومایسین أو الثلاثي المعتمد على 

اللیفوفلوكساسین , بالمقابل یمكن الاعتماد على العلاج التشاركي كخیار بدیل بحال 
عدم توفر علاج اثبت نسب شفاء اعلى .

إجراء الندوات التثقیفیة لرفع الوعي الصحي حول طرق الوقایة من الإصابة ∙
بالملتویة البوابیة وحول أھمیة التأكد من الشفاء بحال تلقي العلاج .



التوصیات

یجب تنبیھ المریض الى الآثار الجانبیة المحتملة عند استخدام كل بروتوكول و •
ابلاغھ بإمكانیة الحاجة لایقاف العلاج بحال عدم تحمل العلاج.

النسب المنخفضة لشفاء الملتویة البوابیة تستدعي رفع ناقوس الخطر لرفع الوعي ∙
الصحي حول الاستخدام العشوائي للصادات (الامر الذي یعتقد انھ السبب الرئیس 

لھذه النسب المنخفضة ).

في ظل النتائج المخیبة للآمال لنسب الشفاء یجب البحث عن بدائل أخرى ∙
لاستخدامھا كخط اول.



والحمد Ϳ رب العالمین

شكراً لاصغائكم ..


