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    .استاعلام نشده  :تعارض منافع

 و مينوكـسيديل    استدر مردان    ريزش مو  شكلترين   شايع آندروژنتيكآلوپسي   :و هدف  زمينه
 غـذا و داروي     ي  ارهييـد اد  أموضعي يكي از دو نوع درمان دارويي رايج براي آن است كه مورد ت             

خطري تركيبـات موضـعي مينوكـسيديل بـا بررسـي ميـزان               بي ارزيابي. باشد  مي ايالات متحده 
عنـوان   بيـوفيزيكي بـه   هاي    شاخص. پذيرد  مي حساسيت پوستي بر روي داوطلبين انساني انجام      

خطري استعمال محـصولات پوسـتي موضـعي          بي يك روش سريع و غيرتهاجمي جهت بررسي      
  .دكاربرد دار

  
داروي مـورد مطالعـه نـوعي       .  داوطلـب سـالم انجـام شـد        15روي  بـر اين مطالعه    :روش اجرا 

در ايـن مطالعـه پـس از        . است% 7 ي  در تركيب با بابونه   % 5فرمولاسيون موضعي مينوكسيديل    
داده بـر    رات رخ يي ـزان تغ ي ـكننـده، م   استعمال داروي موردنظر برروي پوست ساعد افراد شـركت        

 ، محتـواي ملانـين و     pH  شـاخي،  ي  درم، رطوبـت لايـه     بخيـر آب از اپـي      ميزان ت  يها شاخص
 پوسـت و بـا اسـتفاده از دسـتگاه         ي  ومتري ـبي  ها به كمك آزمون  ) قرمزي(محتواي هموگلوبين   

MPA 580Cutometer®گرفت قراري ، مورد بررس.  
  
، )P=191/0(درم   آب از اپـي    ميـزان تبخيـر   هـاي     داري در شاخص   تفاوت آماري معني   :ها  يافته

 و محتـواي    )P=533/0( محتواي ملانـين     ،)P(، pH )613/0=P=692/0( شاخي   ي  رطوبت لايه 
% + 5 پوسـت قبـل و بعـد از مـصرف محلـول موضـعي مينوكـسيديل              )P=579/0( هموگلوبين

  .مشاهده نشد% 7 ي بابونه
  
سبب افزايش  % 7 ي  در تركيب با بابونه   % 5مصرف موضعي محلول مينوكسيديل      :گيري  نتيجه

توان   مي شده در پوست نگرديد؛ بنابراين     گيري اندازههاي    و تغيير در ساير شاخص    ) اريتم(رمزي  ق
  .را براي مصرف توصيه نمود توان آن  مينتيجه گرفت كه محلول موردنظر ايمن است و

  
  با الگوي مردانه، اثرات نامطلوب، ريزش مويخطر  بيمينوكسيديل، بابونه، :ها واژهكليد

  
  08/08/1394: پذيرش مقاله     29/06/1394 :هدريافت مقال

  
  183-189 ):4 (6ي  ، دوره1394 زمستانپوست و زيبايي؛ 

      
  مقدمه

ــسي  ــدروژنتيكآلوپــــــــــــــ    آنــــــــــــــ
(androgenetic alopecia [AGA])ريزش  عنوان  كه به

تـرين   شـايع شـود،    مـي  نيز شـناخته    با الگوي مردانه   مو
 درصـد   50است كه بـيش از      ن  در مردا  ريزش مو  شكل

  .1و2كند  مي سال را درگير40زير مردان 
ريزش موي مردانه، يك الگـوي پيـشرونده اسـت و           

عنوان درمان انتخابي براي آن معرفي       تاكنون درماني به  

در حال حاضر دو نوع درمـان دارويـي كـه           . نشده است 
 غذا و داروي ايالات متحـده هـستند         ي  ييد اداره أمورد ت 

ــورد ــسي  در م ــدروژنتيكآلوپ ــرارآن ــورد اســتفاده ق   م
   موضـعي و    (minoixidil)مينوكـسيديل   ) 1: گيرنـد  مي
در چنــين   هــم. خــوراكي(finasteride)فيناســترايد ) 2

ــورد  ــسي م ــدروژنتيكآلوپ ــانآن  مينوكــسيديل ، در زن
  .3است شده شناخته درمان ترين ايمن و ثرترينؤم موضعي

   اسـت   پيريميـدين  ات مـشتق  ي از مينوكسيديل يك ـ 
(2,4-diamino-6-piperidinopyrimidine-3-oxyde) 

  يپژوهشيمقاله
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فـشارخون قـوي      عنـوان يـك داروي ضـد        كه در ابتدا به   
ــد ــت   تولي ــرار گرف ــتفاده ق ــورد اس ــي  و م ــواهد ول ش

 بـراي تحريـك     را ثير آن أآمده ضمن مـصرف، ت ـ     دست هب
 جـانبي،   ي  نشان داد و اين عارضه    مو  هاي    فوليكولرشد  

ينوكـسيديل در درمـان     منتهي به استفاده كلينيكـي م     
  .4 گرديدآندروژنتيكآلوپسي 

اگرچه مكانيسم دقيق اثر مينوكسيديل در تحريـك        
هـا نـامعلوم اسـت ولـي ظـاهراً ايـن دارو              رشد فوليكول 

افـزايش مـدت    (كردن سيكل رشد مـو       ازطريق طولاني 
تحت اثـر ايـن دارو كيفيـت        . كند  مي عمل) زمان آناژن 

 ي  ل قطـر و انـدازه     شام سر) مينياتوريزه(موهاي ظريف   
طور كلي وضعيت موهاي     ه لذا ب  ،بهبود پيدا نموده  ها    آن

نتـايج تحقيقـات    . شـوند   مـي  پشت فرد بهتر   نازك و كم  
 اچ   3انـد كـه مينوكـسيديل سـبب افـزايش             نشان داده 

سيستئين در فوليكول موهاي موش        اس 35تيميدين و   
 K+ هــاي شــود و ايــن تــأثير را ازطريـــــق كانــال مــي

  .4دهد انجام مي) اسيمپت پمپ(
شده از مصرف    جلدي گزارش هاي    ترين واكنش  شايع

ــد از  خــشكي پوســت، : موضــعي مينوكــسيديل عبارتن
تماسـي  هـاي   ندرت درماتيـت  قرمزي، تورم، خارش و به 

ميزان بروز خارش و قرمزي موضعي چنين   هم.5آلرژيك
، افـزايش   %)5به  % 2از  (با افزايش غلظت مينوكسيديل     

  .6و7دمعنادار دار
ــن ــرجيح داده  از اي ــاً ت ــيرو گاه ــا     م ــه ب ــود ك ش

ــب ــات     تركي ــي تركيب ــا برخ ــسديل ب ــردن ماينوكي ك
حـداقل   ضدالتهاب موضعي، بروز عـوارض جـانبي را بـه         

 .يكي از اين تركيبات ضـد التهـاب بابونـه اسـت           . رساند
ترين، پركاربردترين و مـستندترين      بابونه يكي از قديمي   

ه از خواص ترميمي آن گياهان دارويي در جهان است ك
 گياه بابونه گياهي دائمي   . 8شود  مي فراوانيهاي    استفاده

 ي  متـر از خـانواده      سـانتي  30  ارتفاع تقريباً  باو كوچك   
 .رويـد   صورت خودرو مـي    هكه ب  كاسني و بومادران است   

ــرميم   ــدالتهابي و ت ــواص ض ــه داراي خ ــدگي  بابون كنن
ر  بيـشت  آنضـدالتهابي   شده است كـه فعاليـت        شناخته

آلـي  هـاي      فلاونوئيـدي و روغـن      تركيبـات  ي  واسـطه  هب
مطالعـات نـشان داده      برخي از    .9و10موجود در آن است   

 ي  موجـب وقفـه   چنـين      هـم   بابونـه  ي  است كـه عـصاره    
سيكلواكسيژناز و ليپواكـسيژناز شـده، درنتيجـه توليـد          

  .11نمايد  ميرا متوقفها  و لوكوترينها  پروستاگلاندين
پوستي شامل  هاي    فراوردهي  منياي  ابيارزي  طوركل هب

  :مانند. باشد ها مي از آزموناي  طيف گسترده
 ؛(toxicokinetic)شناسي  هاي سم بررسي  .1
 ؛(dermal absorption)ميزان جذب پوستي   .2
 بودن يا نبودن فراورده؛ كارسينوژن  .3
 ؛(sensitization)زايي  حساسيت  .4
 .12(skin irritation) يجلد  تحريكيابيارز  .5

 بيشتر در مورد مـواد  3 تا  1هاي    در اين ميان رديف   
هـاي     در مورد مواد اوليه و فـراورده       5 و   4اوليه و موارد    

زايي  بررسي حساسيت. گيرد  مينهايي مورد ارزيابي قرار 
سه طريق مطالعات آزمايشگاهي     جلدي از  هاي  و واكنش 

(in vitro)حيـواني  هاي  ، بررسي برروي نمونه(animal 

in vivo test)ــر ــي ب ــسانر و بررس ــان ان  يوي داوطلب
(human in vivo test)12شود  مي انجام.  

ــازار كــه هــاي  در مــورد فرمولاســيون موجــود در ب
بـرروي مـواد    ) 5تـا    1هـاي     رديـف (اوليـه   هاي    بررسي

انجام شده است و تنهـا تفـاوت، در مـواد    ها   آني  ثرهؤم
ن بررسي بـرروي داوطلبـا     باشد،  مي  فرمولاسيون يجانب

ن روش بـه كمـك      ي ـدر ا . انساني بهترين گزينـه اسـت     
ــون ــا آزم ــبي ه ــت تغي ومتري ــپوس ــر  رات رخيي داده ب
 ي  درم، رطوبت لايه   ميزان تبخير آب از اپي    هاي    شاخص
 ، محتـواي ملانـين و محتـواي هموگلـوبين         pH شاخي،

 يري ـگ مخـصوص انـدازه   هـاي      پروب ي  وسيله به) اريتم(
 .12-18شود مي

ضرري  بي/يخطر  بييابيدف ارزي حاضر با ه مطالعه
محلـول موضـعي مينوكـسيديل      هـاي     يكي از فـرآورده   

 ي  موجود در بازار كـشور كـه در تركيـب آن از عـصاره             
هـاي    گيري از آزمون    با بهره  ،بابونه نيز استفاده شده بود    

  .پوست انجام شدي ومتريب
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  روش اجرا
ــه   ــورد مطالعـ ــصول مـ ــعي  ، محـ ــول موضـ محلـ

  .ساخت كشور ايران بود %7 ي بابونه+  %5مينوكسيديل 
شگاه درمالب بـراي    يهاي اجرايي آزما   براساس روش 

خطـري محلـول   خطري، بررسي باليني بـي    بي مطالعات
ــسيديل  ــعي مينوك ــه+  %5 موض ــه روش % 7 ي بابون ب

Repeated Open Application Test داوطلب 15 روي 
 مـرد صـورت     5 زن و    10سـاله شـامل      55 تا   24سالم  
ن طي يك فراخوان عمومي براي شركت       داوطلبا. گرفت

كننـدگان بـا     كدام از شـركت    هيچ. در طرح جذب شدند   
ارتبــاط  كارخانــه، شــركت توليدكننــده يــا آزمايــشگاه

 كتبـي آگاهانـه،     ي  نامـه  پس از كسب رضـايت    . نداشتند
 شـاخي،   ي  رطوبـت لايـه    درم، ميزان تبخيـر آب از اپـي      

 pH و) قرمـزي ( محتواي ملانين و محتواي هموگلوبين    
متر پروگزيمال به مچ      سانتي 5در سطح قدامي ساعد و      

هر دو دست در شرايط استاندارد و ثابت دما و رطوبت،           
ــه ــيله ب ــروبي وس ــاي   پ ــاليبرهه  ي مربوطــهي  شــده ك

ــتگاه  ,MPA 580 (CK company, Cologneدس

Germany) Cutometer®  ــد و ــه شـ ــدازه گرفتـ  انـ
 ي  ناحيـه سـپس   . آمده ثبت گرديدند   دست مقدارهاي به 

عنوان محـل اسـتعمال محلـول        در ساعد چپ به    مذكور
و همان ناحيـه    % 7 ي  بابونه+  %5 موضعي مينوكسيديل 

عنوان عدم استفاده از هيچ نوع كرم و         در ساعد ديگر به   
داوطلبين پس از   . محصولات مشابهي درنظر گرفته شد    

سنجش پارامترهاي بيوفيزيكي پوسـت، محلـول مـورد         
بار صبح و شب در محـل ذكرشـده          2آزمايش را روزي    

 سـاعت محـل     6در ساعد چـپ اسـتعمال نمـوده و تـا            
هـاي   گيـري  هفتـه، انـدازه    1پس از   . مصرف را نشستند  

هاي ذكرشده تكرار شد و      فوق در هر دو ساعد در محل      
چنين ميزان بـروز عـوارض       هم. ثبت گرديد ها     آن مقدار

) ريـزي  ورم، قرمزي و پوسته    خارش، سوزش، (احتمالي  
ــه   ا ــروز هرگون ــورت ب ــد و درص ــيده ش ــاران پرس ز بيم

ــه ــاس ي عارض ــالي در مقي ــد 3-0  احتم ــت گردي    ثب

  ). شديد:3 و متوسط :2 ، خفيف:1 ، عدم:0(
 متوسـط يـا     ي  درصورتي كه داوطلبين دچار عارضه    

گشتند از محل ضـايعه در سـاعد بـا دوربـين            مي شديد
در هنگام بـروز    . گرديد  مي برداري انجام  ديجيتال عكس 

 مـصرف   ي  كه قادر به ادامه     شديد و درصورتي   ي  ارضهع
همـان روز يـا روز    كرم نبودند، مصرف محلول متوقف و     

گيري نهايي در قسمتي كه دچار عارضه شده  بعد، اندازه
  .گرفت  ميبود انجام

 اخــلاق از ي  كميتــهي ييديــهأايــن مطالعــه داراي ت
ــماره    ــه شـ ــران بـ ــكي تهـ ــوم پزشـ ــشگاه علـ  ي دانـ

IR.TUMS.REC.1394.417ــه  3/5/1394ي   مورخـــ
 داوطلبان پيش از شروع مطالعـه،       ي  براي كليه . باشد مي

توضيحات كـاملي در مـورد محـصول مـورد مطالعـه و             
ــان توســط ؤ انجــام مطالعــه داده و ســي شــيوه الات آن

ــد  ــخ داده ش ــشگران پاس ــه. پژوه ــاني از كلي  ، داوطلب
اين مطالعـه   . كتبي اخذ گرديد  ي    ه آگاهان ي  نامه رضايت

 و Good Clinical Practice (GCP)اسـاس اصــول  بر
  . هلسينكي انجام شدي بيانيه

تغييرات در هر يـك از پـنج متغيـر تحـت مطالعـه              
، ميـزان   (TEWL) درم تبخيـر آب از اپـي      شامل ميزان 

ــه ــواي  ي رطوبــت لاي ــين، محت  شــاخي، محتــواي ملان
 پوســت طبــق فرمــول زيــر pH  و)اريــتم(هموگلــوبين 
  :محاسبه شد

  
Change = (value after1 week- value before)  
                / value before   

  افـزار  نـرم  20ي    شـده در نـسخه     اطلاعات گردآوري 
IBM SPSS Statistics (IBM Corp., Armonk, 

USA) IBM,      وارد و با استفاده از آزمون  t   جفتي آناليز
 جهـت تفـسير     .دار تلقـي گرديـد      معني >05/0Pشد و   
معيـار و بـراي      نحـراف ا±زيع نرمال از ميانگين   توها    داده

 بين چاركي استفاده    ي  دامنه و   توزيع غيرنرمال از ميانه   
كـشيدگي بـراي بررسـي       و چـولگي هاي    از آزمون . شد

  .توزيع نرمال يا غيرپارامتريك در متغيرها استفاده شد
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  ها يافته
 بـراي تغييـر     Pگرفته، مقـادير     انجامهاي    در مقايسه 

TEWLشــاخي محتــواي  ي طوبــت لايــه ، تغييــر ر 
: ترتيـب   بـه  pH، محتواي ملانـين و      )اريتم(هموگلوبين  

دست آمـد     به 613/0 و   533/0 ،579/0،  692/0،  191/0
به اين ترتيب هيچ يك از متغيرهاي مربوط        ). 1جدول  (

، تغيير محتواي ملانين، تغيير اريـتم،       TEWLبه تغيير   
 آماري   شاخي اختلاف  ي   و تغيير رطوبت لايه    pHتغيير  

  .معناداري نشان ندادند
يـــك داوطلـــب زن در روز اول مـــصرف محلـــول، 

 مـصرف را   ي   خارش و قرمزي خفيف در ناحيه      ي  عارضه
شوي محلـول ادامـه     و  كرد كه تا زمان شست      مي گزارش

  .پيدا كرده است

  بحث
امروزه ارزيابي باليني محصولات موضـعي پوسـت و         
مو برروي داوطلبين انساني از اهميت بالايي برخـوردار         

 موضعي با وجود اثربخشي مناسـب        مينوكسيديل .است
ــه  ــورد ريــزش مــوي مردان ــه   مــيدر م ــد منجــر ب توان

ناخواسـته جلـدي ماننـد خـشكي پوسـت،          هاي    واكنش
 .قرمزي، تورم، خارش شود

ــافه ــه    اض ــعي ب ــدالتهاب موض ــات ض ــردن تركيب ك
حلي است كه    حاوي ماينوكيسديل راه  هاي    فرمولاسيون

هـاي   شدر بسياري از موارد موجب كـاهش بـروز واكـن        
افزايــي  بــر ايــن از اثــر هــم عــلاوه التهــابي شــده اســت؛

(synergistic)     تـوان بـراي      مـي   برخي از اين تركيبـات
تركيبـــات . تقويـــت اثربخـــشي دارو اســـتفاده كـــرد 

 ايــن ي كورتيكواســتروئيدي ماننــد بتامتــازون ازجملــه
هـاي    بـر اينكـه از واكـنش       تركيبات هستند كـه عـلاوه     
كند باعـث     مي ر جلوگيري التهابي احتمالي در پوست س    

  .19شود  ميافزايش اثربخشي مينوكسيديل نيز
ــصار ــدالتهابي و     ي  هع ــرات ض ــا اث ــه ب ــاه بابون گي

توانـد يـك انتخـاب        مـي  شـده  كننـدگي شـناخته    ترميم
 .مناسب براي كاهش اثرات التهابي مينوكسيديل باشـد       

هـاي    شواهدي از اثربخشي بابونـه در مراقبـت       چنين    هم
  .20وجود داردمعمول از موي سر 

از % 7/5دهنـد كـه در        مـي  مطالعات باليني گزارش  
، %)5با غلظـت    ( كنندگان مينوكسيديل موضعي   مصرف

 ايـن   .21تحريكي پوست معمول اسـت    هاي    بروز واكنش 
  .باشند  ميبيشتر شامل خارش، قرمزي و تورمها  واكنش
د كه يـك    نده  مي نشان 1 شده در جدول   هئج ارا ينتا

ــصرف موضــعي مح  ــه م ــسيديل هفت ــول مينوك % + 5ل
روي ســاعد باعــث ايجــاد تفــاوت معنــادار % 7 ي بابونــه

آماري در پارامترهاي بيوفيزيكي پوست شـامل تبخيـر         
 شـاخي، ميـزان     ي  درم، رطوبـت لايـه     آب از سطح اپـي    

 در مقايسه با سمت شـاهد       pHملانين، ميزان قرمزي و     
نگرديد و تنها يك داوطلب در روز اول مصرف محلـول،           

 خارش و قرمزي خفيف در ناحيـه را گـزارش           ي عارضه
بر اين اساس و بـا      . كرد كه پس از يك روز برطرف شد       

 ،شـده در ايـن مطالعـه        اسـتفاده  ي  توجه به حجم نمونه   
 پوسـتي بـه نتـايج       ي  ناخواستههاي    درصد بروز واكنش  

ايـن  . شده در مطالعات قبلي بسيار نزديك است       گزارش
حلول مينوكـسيديل   دهد كه احتمالاً م    شواهد نشان مي  

زا بــوده و پوســت را  مــوردنظر ايمــن و غيــر حــساسيت
 .كند تحريك نمي

 هــاي شــاخص در تغييــرات  ميــانگين درصــد:1 جــدول
 موضــعي محلــول مــصرف از پــس پوســت بيومتريــك

  .در مقايسه با شاهد %7 ي بابونه+  %5 مينوكسيديل
P متغير (%)انحراف معيار ±ميانگين 

TEWLتغيير   دارو  74029/1 ±2120/0  191/0  شاهد 03555/0 ± -1403/0

 دارو 30943/0±0259/0 692/0 شاهد  0026/0±16713/0
تغيير مقدار 
  رطوبت

 دارو  16354/0± -0358/0 579/0 شاهد ±11409/0 -0592/0
 تغيير قرمزي

 دارو 13552/0± -1179/0  533/0 شاهد  ±26016/0 -0712/0
 تغيير ملانين

 دارو  085547/0±0156/0 613/0 شاهد  0070/0±06703/0
 pHتغيير 
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درم در  تغييــر در ميــزان تبخيــر آب از ســطح اپــي
دار نبود   مقايسه با گروه شاهد گرچه ازنظر آماري معني       
دليـل  . ولي نسبت به شاهد افـزايش نـشان داده اسـت          

لكلـي  توانـد اسـتفاده از تركيبـات ا         مـي  داده افزايش رخ 
مانند ايزوپروپيل الكل يا اتيل الكل در محلول موردنظر         

درم و   كـردن سـبوم در سـطح اپـي         باشد كه سبب پاك   
  .شود  ميرفتن ساختار هيدروفوبيك پوست بين از

 ي  بابونـه % + 5در اين مطالعه محلول مينوكسيديل      
و ي  ومتريهاي ب  خطري توسط روش    بي مورد بررسي % 7

ضـرري آن رد     بـي /خطـري  ي ب غيرتهاجمي قرار گرفت و   
 جهـت ارزيـابي كـارايي ايـن محـصول، اسـتعمال          .نشد

ــه  ــم نمونـ ــصول در حجـ ــاس  ي محـ ــب براسـ  مناسـ
چنـين     هـم  .شـود   مـي  موجود توصـيه  هاي    دستورالعمل

 تنهايي به% 5اي با محلول مينوكسيديل      ارزيابي مقايسه 
هــاي  توانــد در اثبــات مــستند كــاهش در واكــنش مــي

  .ده باشدكنن ناخواسته موضعي كمك
  

  تشكر و قدرداني
 ايـن مطالعـه، براسـاس قـرارداد پژوهـشي           ي  هزينه

مين أج توسـط شـركت بهـوزان ت ـ       /152/423 ي  شماره
  .شده است
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Evaluation of safety of minoxidil 5% 
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Background and Aim: Androgenetic alopecia (AGA) is the 
most common form of alopecia in men, worldwide and topical 
minoxidil appears to be the most effective and safe treatment 
for AGA beside oral finasteride. Safety assessment of topical 
minoxidil formulation could be conducted using in vivo 
studies on human volunteers. Using skin biophysical 
parameters is a fast and noninvasive method for safety 
assessment of topical products. 

Methods: A topical combination of Minoxidil 5% solution in 
combination with chamomile extract from Iran’s 
pharmaceutical market tested on the skin of the forearm of 15 
healthy volunteers. Changes in transepidermal water loss 
(TEWL), stratum corneum hydration, pH, melanin and 
hemoglobin contents have been evaluated, using biometric 
assessments with MPA 580 Cutometer®. 

Results: There was not any significant change in skin 
hydration (P=0.692), TEWL (P=0.191), stratum corneum pH 
(P=0.613), melanin (P=0.533), and hemoglobin (P=0.579) 
contents before and after topical minoxidil application. 

Conclusion: No significant change detected in skin erythema 
and assessed parameters Application of minoxidil 5% + 
chamomile 7% topical solution on human volunteers has not 
shown any adverse effects and these formulations could be 
recommended to use. 

Keywords: androgenetic alopecia, minoxidil, chamomile, 
safety, adverse effects 
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