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 الملخص

في عدد الدراسات التي تقترح علاقةً محتملةً شهدت السنوات الأخيرة ازدياداً مضطرداً المقدمة: 

النسج حول السنية الإصابة بإلتهاب و   1بيتا  - المحولتعدد الشكلي لمورثات عامل النمو بين ال

  الجائح.

في الموقعين الوراثيين  1بيتا - دراسة نسب إنتشار الأشكال الجينية لعامل النمو المحولالهدف: 

+915 (codon25)  869+و(codon10)  عند الأشخاص المصابين وغير المصابين

  لزيادة الإصابة. حقق إذا كان أحد هذه الأنماط يهيئبالمرض حول السني الجائح، والت

كلية طب - علم النسج حول السنية شخصاً من مراجعي قسم 212شملت الدراسة المواد والطرق: 

جامعة دمشق. تم توزيع المرضى ضمن المجموعات التالية: مجموعة إلتهاب النسج - لأسنانا

 75مريضاً)، مجموعة شاهدة غير مصابة مطابقة للمجموعة الأولى ( 75حول السنية الجائح (

فرداً). تم قياس المشعرات السريرية التالية: مشعر عمق  62مقاومة للإصابة ( فرداً)، مجموعة

مشعر إلتهاب اللثة ومشعر و مشعر النزف عند السبر، و مشعر مستوى الإرتباط البشري، و السبر، 

من العينات.  DNA ة دم وريدي لكل مشارك وتم إستفراداللويحة السنية. تم الحصول على عين

في مورثة عامل النمو  موقعي الدراسةمورثة لللتنميط الوراثي لل ARMS-PCRإستخدمت تقنية 

كلية  -، وقد تم ذلك في مخبر الدراسات العليا في قسم علم الحياة الحيوانية1بيتا -المحول

  جامعة دمشق. - العلوم
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لم يكن للفروقات في توزع النمط الوراثي أي دلالة إحصائية بين مجموعات الدراسة النتائج: 

)p>0.05915+) وذلك في الموقع(codon 25)869 ، بينما في الموقع(codon10) فكان +

هناك فارق ذو دلالة إحصائية بين نسب الأليلات بين مجموعة المرض حول السني الجائح 

) وكذلك بين مجموعة المرض حول السني الجائح p=0,022والمجموعة الشاهدة المطابقة (

  ).p=0,015والمجموعة المقاومة (

السوريين الذين  ىتزداد قابلية الإصابة بالمرض حول السني الجائح عند المرضالإستنتاجات: 

 بينما لا (codon 10)869+في الموقع  1بيتا - لديهم تعدد شكلي لمورثة عامل النمو المحول

 codon)915+في الموقع  1بيتا  - يوجد علاقة بين التعدد الشكلي لمورثة عامل النمو المحول

  وزيادة قابلية الإصابة بالمرض حول السني الجائح. (25
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Abstract  

Background: There was an exponential increase during recent years in 

the number of studies investigating a possible relation between the 

Transforming Growth Factor- beta1 gene polymorphism and aggressive 

periodontitis. 

Aim of the study: To study the prevalence rates of genetic forms of 

transforming growth factor - beta 1 at positions  +915 (codon25) and 

+869 (codon10) in people infected and non-infected about aggressive 

periodontitis, and check if one of these patterns lead to increased injury. 

Materials and methods: The study included 212 people from the 

auditors of the Department of periodontology department - Faculty of 

Dentistry at Damascus University. Patients were distributed among the 

following groups: aggressive periodontitis group (75 patients), a matched 

control group (75 individuals) and a resistant group (62 individuals). The 

following clinical parameters were measured: probing depth index, 

clinical attachment level index, bleeding on probing index, Gingivitis 

index and dental plaque index. A venous blood sample has been taken for 

each participant and the extraction of DNA from the samples was done. 

ARMS-PCR technique was used for genetic profiling. Our genetic study 

has been done at the Laboratory of Graduate Studies in the department of 

animal life - Faculty of Science - University of Damascus. 
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Results: There was no significant statistical difference in the distribution 

of genotype between the study groups (p> 0.05) on-site +915 (codon 25), 

while on-site +869 (codon10) there was a statistically significant 

difference between the rates of alleles among the aggressive group and 

matched control group (p=0,022) and among the aggressive group and 

resistant group (p=0,015). 

Conclusion: There was an increased susceptibility of aggressive 

periodontitis in Syrians who have gene polymorphism of transforming 

growth factor - Beta 1 on site +869 (codon 10) While there is no 

relationship between the gene polymorphism of transforming growth 

factor - Beta 1 on site +915 (codon 25)and increased susceptibility to 

aggressive periodontitis. 

Key words: aggressive periodontitis, TGF-ß1 polymorphism, ARMS-

PCR. 
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  تصريح

  

يوجد أي جزء من ھذه الأطروحة تم أخذه بالكامل من عمل آخر أو أنجز للحصول  لا

 على شھادة أخرى في ھذه الجامعة أو في أي جامعة أخرى أو أي معھد تعليمي
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 

� 

 

� 

� 

 

� 

�� 

 
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� 

� 

 

 ��
�

� 

�
��

 
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     الإختصارات
 
A.a                 Aggregatibacter actinomycetemomitans 
AAP              American Academy of Periodontology 
AgP               Aggressive periodontitis 
BMI               Body mass index 
C.r                 Compylobacter rectus 
ChP               Chronic periodontitis 
DNA              Deoxyribonucleic acid 
E.n                 Eubacterium nodatum 
EOP               Early onset periodontitis 
F.n                 Fusobacterium nucleatum 
GAgP            Generalized aggressive periodontitis 
GI                  Gingival index 
GJP                Generalized juvenile periodontitis 
IFN                 Interferon 
IgG                 Immunoglobulin G 
IgM                Immunoglobulin M 
IL-                  Interleukin 
LAgP              Localized aggressive periodontitis 
LJP                 Localized juvenile periodontitis 
MCP               monocyte chemotaxis protein 
MHC              Major histocompatibility complex 
NHANES       National Health And Nutrition Examination Survey 
NK                 Natural killer 
OR                 Odds ratio 
P.g                  Porpyhromonas gingivalis 
P.i                  Prevotella intrmedia 
P.n                 Prevotella nigrescens 
PAL               Periodontal attachment level 
BI                  Bleeding index 
PCR               Polymerase chain reaction 
PGE2             Prostaglandin E2 
PMNs            Polymorphonuclear leukocytes 
PPD               Probing pocket depth 
RPP               Rapidly progressive periodontitis 
T.d                Treponema denticola 
T.f                Tannerella forsythia 
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Tc                T cytotoxic 
TGF            Transforming growth factor 
Th               T helper 
TNF            Tumor necrosis factor 
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   Classification of periodontal diseasesتصنيف الأمراض حول السنية . 1. 1

أدّى تطوّر فهم الإمراضية السببية للمرض حول السني ، وتطور تقنيات تشخيص حديثة 

ى لعلى مرّ السنين . تم الإتفاق ع لأمراض حول السنية تغير تصنيف ا إلىمتنوعة 

تصنيف حديث للمرض في الورشة العالمية لتصنيف المرض حول السني المعقودة بين 

              ، ولا يزال هذا التصنيف معتمداً حتى الآن 1999نوفمبر  2 –أكتوبر  30

 )Armitage 1999 ويشمل (:  

I.  الأمراض اللثويةGingival Diseases   

II.  المرض حول السني المزمنChronic Periodontitis   

A.  موضعLocalized  

B.  معممGeneralized  

III.  المرض حول السني الجائحAggressive Periodontitis  

A.  موضعLocalized  

B.  معممGeneralized  

IV.  المرض حول السني كتظاهر لمرض جهازيPeriodontitis as a 

Manifestation of Systemic Diseases  

V.  إلتهاب النسج حول السنية التموتيNecrotizing Periodontal Disease  

VI.  خراجات النسج حول السنيةAbscesses of the Periodontium  
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VII.  الآفات حول السنية المترافقة مع الآفات اللبيةPeriodontitis Associated 

With Endodontic Lesions  

VIII. التطورية أو المكتسبة  التشوهات والحالاتDevelopmental or Acquired 

Deformities and Conditions  

، هذا التصنيف كان إضافة فقرة جديدة تحت إسم " الأمراض اللثوية "  طرأ على أول تغيير هام

معرفة معدل  إلىإلغاء التصنيف إعتماداً على العمر والحاجة  ،من التعديلات الهامة الأخرى

  ) .  Armitage 1999تقدم المرض (

 Adultإعتماداً على ما سبق تحول مصطلح " التهاب النسج حول السنية الكهلي " 

Periodontitis   " إلى " التهاب النسج حول السنية المزمنChronic Periodontitis   ،

ي عمر ، أما باقي إنطلاقاً من أنّ المرض حول السني بطيء التقدم يمكن أن يشاهد في أ

  معايير تعريف المرض حول السني الكهلي فبقيت كما هي في المرض حول السني المزمن . 

  Early – Onset Periodontitis (EOP)تغير مصطلح " المرض حول السني المبكر " 

. لقد استعمل   Aggressive Periodontitisليصبح " التهاب النسج حول السنية الجائح " 

كتعبير وصفي لمجموعة من أمراض النسج حول السنية المخرّبة التي  سابقاً  EOPمصطلح 

، والمرض حول   juvenile، والشبابي   prepubertalتصيب صغار العمر ( قبل البلوغي 

هذه الأمراض  ظهور فقد دفع ) rapidly progressive periodontitisالسني سريع التقدم 

 بكر ، لكن مصطلح " مبكر " يتطلب أنها ذات نشوء م لدى صغار السن الباحثين للاعتقاد
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وضع حد عمري للمريض حتى يمكن  إلىمعرفة عمر المريض عند بدء المرض ، كما أدى 

  إرباك الأخصائيين .  إلىأدى بدوره  مما تصنيف إصابته بالمرض حول السني المبكر

هاب النسج حول السنية بشكل عام فإن المرضى الذين تنطبق عليهم المعايير السريرية لالت

أو لإلتهاب النسج حول  Localized Juvenile Periodontitis ( LJP)الشبابي الموضع 

أصبحوا الآن  Generalized Juveile Periodontitis (GJP)السنية الشبابي المعمم 

 Localizedيندرجون تحت تصنيف " التهاب النسج حول السنية الجائح الموضع " 

Aggressive Periodontitis ( LAgP)  و " إلتهاب النسج حول السنية الجائح المعمم

Generalized Aggressive Periodontitis (GAgP)  .  

 Rapidly Progressiveلم يعد يستعمل " التهاب النسج حول السنية سريع التقدم " 

Periodontitis (RPP) مرض ، المرضى الذين كانوا يشخصون سابقاً بالإصابة بهذا ال

أصبحوا يصنفون الآن ضمن مجموعتي التهاب النسج حول السنية الجائح أو المزمن اعتماداً 

  على مجموعة معايير . 

اتفق المشاركون في الورشة العالمية على أن الأطفال المصابين بالمرض حول السني دون وجود 

المرض  أي أمراض جهازية ، سوف يصنفون ضمن مجموعتي المرض حول السني الجائح أو

مجموعة من المواصفات  حول السني المزمن في التصنيف الحديث ، وذلك اعتماداً على

  .الثانوية
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ستعتمد المصطلحات المستخدمة في التصنيف العالمي الحديث للأمراض حول السنية في سياق 

مراجعة الأدبيات ، لذا عند استعمال بيانات مأخوذة من دراسات ومراجع استعملت المصطلحات 

المصطلح القديم بجوار المصطلح الحديث تجنباً للإرباك ، مثلاً سيشار  إلىلقديمة ، سيشار ا

       " التهاب النسج حول السنية الشبابي " بمصطلح " التهاب النسج حول السنية الجائح  إلى

  ( الشبابي ) " . 

 Aggressive periodontitis (AgP)المرض حول السني الجائح . 2. 1

يشــمل المــرض حــول الســني الجــائح مجموعــة مــن الأمــراض المشخّصــة لــدى مرضــى تحــت عمــر 

ســنة ، ويتصــف بوجــود تخــرب عظمــي متقــدم ، تــوزّع مختلــف للآفــات حــول الســنية مــن تلــك  35

 Kinane 2001)المشاهدة في المرض حول السني المزمن وميلٌ لحدوث الإصابة في العائلات 

التهـاب النسـج  (AAP2000)  2000عـام  كيـة للعلـوم حـول السـنيةالاكاديميـة الأمير . عرّفـت   (

حـــول الســـنية الجـــائح علـــى أنـــه مـــرض يشـــمل أنواعـــاً صـــريحة مـــن التهـــاب النســـج حـــول الســـنية ، 

يصــيب أشخاصــاً يبــدون فيمــا عــدا ذلــك وفــي أغلــب الحــالات بصــحة جيــدة ، وهــو يميــل للتجمــع 

ئص الثانويـة التـي تشـاهد بشـكل عـام فـي العائلي وهناك تقدم سريع للمرض . هناك بعـض الخصـا

، مـن  (Lang et al.1999) لحـالاتالتهـاب النسـج حـول السـنية الجـائح ولكـن لـيس فـي جميـع ا

فــرط اســتجابة مــن الــنمط الظــاهري و ضــمن هــذه الخصــائص الثانويــة : خلــل فــي عمليــة البلعمــة ، 

حمــل و تقــدم فــي خســارة الارتبــاط وخســارة العظــم قــد يمــر بمراحــل هــدوء ذاتــي ، و  ،للبالعــات الكبيــرة

  جرثومي غير متناسب مع شدة التخرب في النسج حول السنية . 
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يختلفان في عدة نواح من  سني الجائح بشكلين معمم أو موضع يمكن أن يحدث المرض حول ال

المرض حول السني الجائح . تبدأ الإصابة ب ( Armitage 1999)حيث الآلية الإمراضية 

في فترة البلوغ عادة ، وتتوضع الإصابة على سنّين أحدهما رحى أولى على  (LAgP)الموضع 

الأقل أو على الأرحاء الأولى والقواطع وسنين آخرين على الأكثر ، وغالباً ما تلاحظ استجابة 

حول السني الجائح شديدة للأجسام الضدية في المصل تجاه العوامل الإمراضية ، أما المرض 

، فيظهر لدى أشخاص تحت عمر الثلاثين ، لكن يمكن أن يشاهد في أعمار  (GAgP)المعمم 

حاء ر الأ إلىأكبر ، وتظهر خسارة معمّمة في الارتباط على ثلاثة أسنان أو أكثر بالإضافة 

العوامل الأولى والقواطع ، وغالباً ما تلاحظ استجابة ضعيفة للأجسام الضدية في المصل تجاه 

. يشاهد في كلا النمطين تقدمٌ سريع للتخرب   ( Tonetti & Mombelli 1999)الممرضة 

حدوث حركة  إلىتوفر تشخيص أو علاج مبكر قد يؤدي  عدم ، وبسبب ةفي النسج حول السني

فقد  إلىوقد يؤدي  ،جع الشديد في الدعم العظميواضحة في الأسنان المصابة بسبب الترا

الأسنان . وجدت بعض الدراسات ارتباطاً بين عدد المواقع المصابة والعمر لدى مجموعات 

ما يقترح وجود تحول أو نقلة معتمدة على العمر من الإصابة مالمرض حول السني الموضع ، 

  .( Burmeister et al.1984 )المعمم  إلىبالشكل الموضع 

الجراثيم ذات دور إمراضي في غاية الأهمية في المرض حول السني الجائح ، ربطت عدة  دتع

  Aggregatibacter كـ جراثيمبانواع من الالمرض حول السني الجائح الموضع  دراسات

actinomycetemcomitans (A.a) (Actinobacillus ) (Asikainen et al.1991) .
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. من الفصائل الأخرى المرتبطة  ( Han et al. 1991)ة بينما نفت دراسات أخرى هذه العلاق

 & Tannerella forsythia ( Bacteriodes)بالشكل الموضع من المرض 

Porpyhromonas gingivalis ( P.g) Fusobacterium nucleatum & 

Treponema denticola ( T.d) & forsythus ( T.f) Prevotella intrmedia(P.i) 

(Darby & Curtis 2001).  

كانت موجودة بنسب مرتفعة  T.d&P.g النوعينأن  .Albandar et al (c 1997)كذلك وجد 

  جداً لدى مرض التهاب النسج حول السنية الجائح ( المبكر ) المعمم . 

  Chronic periodontitis (ChP)المرض حول السني المزمن . 3. 1

النسج حول السنية ويؤدي إلى  إلىيعرّف المرض حول السني المزمن بأنه التهاب لثوي يمتد 

. تظهر خسارة في الإرتباط السريري  (Novak 2002)تقدم في فقد الارتباط وخسارة العظم 

بسبب تخرب الرباط والعظم السنخي المجاور ويشخص بتقدم متوسط أو بطيء للمرض قد 

، في حين كان يعتقد سابقاً أن  (AAP1999)ل من التخرب السريع تتخلله فترات أو مراح

 Socransky et al.(1984)المرض يمر بمراحل هدوء تتخللها مراحل تخرب شديد وأطلق 

. يبدأ المرض حول السني   burst hypothesisعلى هذه الفرضية فرضية الطور النشط 

المرض حول  إلىتتطور إذا لم تعالج بالتهاب لثوي مسبّب باللويحة ، وهي حالة عكوسة قد 

السني . تشاهد مجموعة من العلامات السريرية من بينها الوذمة والحمامى والنزف اللثوي عند 

يح ، وتشكل الجيوب حول السنية وفقد الارتباط السريري ، يشاهد بالفحص لالسبر و/أو التق
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 الأسنانهد حركة أو هجرة في الشعاعي فقدٌ في العظم السنخي بشكل أفقي أو زاوي ، وقد تشا

ة متوافق مع مستوى العناية في المراحل المتقدمة . إن مقدار التخرب في النسج حول السني

ية وحجم اللويحة والعوامل الموضعية المراكمة لها والتدخين وعوامل الخطر الجهازية ، كما الفمو 

آخر عند نفس المريض ، حيث يمكن  إلىأن مقدار الامتصاص العظمي قد يختلف من موقع 

ي أن يشاهد تخرب شديد في بعض المواقع في حين تكون مواقع أخرى بالكاد مصابة . تحو 

آخر ومن  إلىمختلفة من الجراثيم وقد يختلف تركيبها من مريض اللويحة تحت اللثوية أنواعاً 

 Armitage)مماً آخر ، يمكن أن يكون المرض حول السني المزمن موضعاً أو مع إلىموقع 

  (Localized ChP). تكون الإصابة في المرض حول السني المزمن الموضع  ( 1999

% من  30% أو أقل من الأسنان ، في حين تشمل الإصابة أكثر من  30مقتصرة على 

   .(Generalized ChP)الأسنان في المرض حول السني المزمن المعمم 

كان المرض حول السني المزمن يسمى التهاب النسج الداعمة الكهلي ، لأنه كان يعتقد أنه لا 

يشاهد سوى في الأعمار المتقدمة ، لكن الدراسات الوبائية أظهرت أنه أكثر شيوعاً في الأعمار 

 1999المتقدمة لكنه قد يصيب الأطفال والمراهقين أيضاً وهذا ما اعتمدته الورشة العالمية لعام 

، لذلك من الضروري أن يكون هناك تفريق تشخيصي بين نوعي المرض حول السني المزمن 

إن عملية التفريق التشخيصي للتمييز بين النوعين ف Armitage (2004 )والجائح ، وبحسب 

السني ، وثانياً على عمر المريض تبدأ من خلال التركيز أولاً على كمية ونموذج التخرب حول 

  ) .  1.1( الجدول     ية وحالته الطب
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  : مقارنة الخصائص الرئيسة لأنواع المرض حول السني المزمن والجائح الموضع والجائح المعمم 1.1الجدول 

المرض حول السني الجائح  المرض حول السني الجائح الموضع المرض حول السني المزمن
  المعمم

أكثر شيوعاً لدى البالغين لكن يمكن
  مشاهدته لدى الأطفال والمراهقين

  
 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

 متوسطة إلىسرعة تقدم المرض بطيئة 
  

  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
شدة التخرب النسيجي متوافقة مع 

  مستوى اللويحة
 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

التخرب حول السني يختلف من موقع 
  آخر  إلى
  

  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
  لا يلاحظ تجمع عائلي للإصابة 

  ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
القلح تحت اللثوي موجود في أغلب 

  الحالات

  عادة ما يظهر في عمر البلوغ
  
  

  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
  المرض سريع التقدم

  
  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

شدة التخرب غير متوافقة مع مستوى 
  اللويحة
 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

تتوضع الإصابة في منطقة الأرحاء 
  الأولى والقواطع الدائمة 

  
  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

  تجمع عائلي واضح
  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

  عادة لا يوجد قلح تحت لثوي 

عادة ما يصيب الأشخاص تحت 
لكن يمكن أن يشاهد  سن الثلاثين
  أكبرفي أعمار 

 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
( مراحل  المرض سريع التقدم

  متقطعة صريحة للتخرب )
  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

أحياناً تتوافق كمية اللويحة مع 
  مقدار التخرب النسيجي 

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
تشمل الإصابة العديد من الأسنان 

الأرحاء الأولى  إلىبالإضافة 
  والقواطع 

  ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
  تجمع عائلي واضح 

  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
د ققد يشاهد القلح تحت اللثوي و 

  لا يشاهد 
  ) Armitage 2004( مقتبس عن 
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   Epidemiology of aggressive periodontitisوبائيات المرض حول السني الجائح . 4. 1

"  االوبائيات بأنه American Academy of periodontology  (AAP2005)عرفت 

دراسة الصحة والمرض في المجموعات السكانية وكيف تتأثر هاتان الحالتان بالوراثة ، البيئة 

  .  "الفيزيائية ، البيئة الإجتماعية والسلوك الشخصي

اختلافات في معدل الإصابة بأمراض النسيج حول السنية في التجمعات السكانية المؤلفة  هناك

ن أنماطاً متنوعة من . أوضحت البيانات الوبائية العالمية أين في العالممن الشبان أو البالغ

. البلدان المتطورة  ج الداعمة الجائح تكون أكثر شيوعاً في البلدان النامية منها فيإلتهاب النس

ختلافات هامة في انتشار هذه الأمراض تبعاً للمجموعات العرقية . عمل إوكذلك هناك 

Albandar & Tinoco (2002)  على إجراء دراسة شاملة من أجل تحري البيانات المنشورة

سنة وذلك للوصول  25-11حول معدلات إنتشار التهابات النسج الداعمة عند الأفراد في عمر 

النسج الداعمة الجائح في التجمعات السكنية في مختلف  التهابعن إنتشار  تقديرات عالمية إلى

  الدول ، وقد ذكروا معدلات الإنتشار التالية : 

 في أفريقيا  % 5.0 – 0.5 -

 في آسيا  % 1.0 – 0.4 -

 في أميركا الجنوبية  % 1.0 – 0.3 -

 في أميركا الشمالية  % 0.8 – 0.4 -

 في أوروبا الغربية%  0.5 – 0.1 -
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إجراء عدة دراسات وبائية لانتشار المرض حول السني الجائح في سوريا. ففي دراسة تم 

) بلغت نسبة إلتهاب النسج حول السنية الجائح الموضع (الشبابي) في 1996(بولص 

% في محافظات حماه، السويداء 11,38% في ريفها و 9,25% و5,9دمشق 

  وطرطوس.

% 20لتهاب النسج الداعمة المبكر إلى ) وصلت نسبة إ2001وفي دراسة (أبو سليمان 

من مراجعي المراكز الصحية في المحافظات الجنوبية وعيادات أمراض النسج حول 

  السنية في جامعة دمشق.

) أن نسبة الإصابة الإجتياحية في المناطق الوسطى والساحلية من 2005ووجد (كاظم 

زع جغرافي معين حيث % وهذا يؤكد إنتشار المرض من خلال تو 2,74سوريا تصل إلى 

%، وفي اللاذقية 2,9%، وفي حمص 4,67بلغت نسبة الإصابة الإجتياحية في حماه 

  %.1,22% وأخيراً في طرطوس 2,24

طالباً وطالبةً من المرحلة الإعدادية والثانوية في  1216) 2011درس (الشيباني 

يتوزعون إلى  % من مجمل العينة2,8محافظتي السويداء ودرعا وبلغت نسبة المصابين 

   % مصاباً بالشكل المعمم.1,7% مصاباً بالشكل الموضع و1,1
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  Risk Factors for periodontal disease. عوامل الخطر في المرض حول السني 5. 1

بأنها   periodontal riskخطر الإصابة بالمرض حول السني   Albandar 2002عرّف 

لسنية احتمال الإصابة بالمرض حول السني ، أو حدوث خسارة قابل للقياس في النسج حول ا

لوصف   risk determinantsمصطلح محددات الخطر  خلال فترة زمنية معينة . يستعمل

 riskعوامل الخطر التي لا يمكن تعديلها ، في حين يستعمل مصطلح مؤشرات الخطر 

indicators  مل الخطر القابلة للتعديل ( البيئة والعوامل السلوكية والمكتسبة ) ، ، لوصف عوا

لكن يجب الإشارة إلى أن بعض مؤشرات الخطر التي تم التعرف عليها في الدراسات المقطعية 

studies  cross sectional  لم يؤكّد دورها كعامل خطر في الدراسات المطولة

longitudinal studies   (Beck 1994) .  

   Risk determinants. محددات الخطر 1. 5. 1

 :   Ageالعمر . 1. 1. 5. 1

مرة  2.3سنة معرضون بشكل أكبر بــ 15أن الأطفال بعمر   Loe & Brown) 1991قدّر (

سنة للإصابة بالتهاب النسج حول السنية الجائح ( المبكر ) المعمم ،  14من الأطفال بعمر 

مرة للإصابة بالتهاب النسج حول  3.3سنة معرضون بأكثر بــ  17 – 16بينما الأطفال بعمر 

سنة ، بينما وجدا ارتباطاً ضعيفاً بين  14السنية الجائح الموضع بالمقارنة مع الذين عمرهم 

العمر والتهاب النسج حول السنية المزمن ، ووصلا إلى الاستنتاج أن العمر مؤشر خطر فعال 

لجائح . ذكر نموذج مشابه للارتباط بين العمر والمرض حول في التهاب النسج حول السنية ا
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طلاب المدارس في أوغندا .  على .Albandar et al) 2002السني الجائح في مسح أجراه (

ناحية أخرى فإن بعض الدارسين يعتبرون أن استعداد الشخص للإصابة بالتهاب النسج  منلكن 

اص ذوي الاستعداد المرتفع للإصابة يتظاهر حول السنية أكثر أهمية من العمر ، وأن الأشخ

  . ( Borrell & Papapanou 2005)لديهم المرض بعمرٍ أبكر 

   Genderالجنس  . 2. 1. 5. 1

لدى البالغين بشكل متكرر أن  epidemiological surveysأظهرت المسوحات الوبائية 

ف المجتمعات التهاب النسج حول السنية أكثر انتشاراً لدى الذكور منه لدى الإناث في مختل

شكل السبب تقليدياً إلى العناية الفموية الأفضل لدى الإناث و/أو اهتمام النساء ب السكانية، وعزي

  .  ( Yu et al. 2001)ية أكبر بالطبابة السنية والفمو 

ناحية أخرى فإن هناك اختلافاً كبيراً في الرأي حول ما إذا كان الجنس عامل خطر في  من

التهاب النسج حول السنية لدى الأطفال والمراهقين . أظهرت عدة دراسات حديثة أن هناك 

نسبة  .Lopez et al)1991انتشاراً أكبر للمرض حول السني الجائح لدى الإناث ، فقد ذكر (

سنة في تشيلي . وبالمثل ذكر  15اث إلى ذكور بين طلاب المدارس بعمر إن 1:7وصلت إلى 

)1993  (Albandar   سنة . راجع  14بين طلاب المدارس العراقيين بعمر  3.5:  1نسبة

(Albandar & Rams  2002 )  عوامل الخطر لدى الأطفال واليافعين ، واقترحا أن وصول

ر ، بالإضافة إلى البزوغ الأبكر للأسنان الدائمة لديهم الإناث إلى البلوغ في سنّ أبكر من الذكو 
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كل أكبر ، قد يكون عاملاً  مساهماً في وجود التهاب النسج حول السنية الجائح والمزمن بش

  ر خلال المرحلة العمرية البلوغية .لديهن من الذكو 

 :   Race – Ethnicityالعرق . 3. 1. 5. 1

تظهر المجموعات العرقية المختلفة ضمن الفئات السكانية اختلافاً واضحاً في انتشار المرض 

     انتشار التهاب النسج حول السنية الجائح  Albandar et al.(1997a)حول السني . قيّم 

طالباً في  14000( الشبابي ) ، والمزمن ( العرضي ) ، بين طلاب المدارس في عينة حجمها 

لولايات المتحدة الأميريكية ، وجدت الدراسة أن نسبة انتشار الأشكال المبكرة من التهاب مدارس ا

لدى المراهقين من أصل  3.9لدى المراهقين من أصل افريقي ، و  7.7النسج حول السنية كانت 

 Albandar & Tinoco (2002)لدى البيض . راجع  1.3لاتيني ، بالمقارنة مع نسبة 

سنة في  25 – 11حول نسب انتشار التهاب النسج حول السنية في الأعمار  البيانات المنشورة

محاولة للوصول إلى تقدير عالمي حول انتشار التهاب النسج حول السنية الجائح ( المبكر ) في 

  مجموعات عرقية مختلفة حول العالم ، ووصلا إلى النتائج التالية : 

  فريقي % لدى الأفارقة والأمريكيين من أصل أ 3 – 1

  % لدى اللاتينيين وسكان أميركا الجنوبية  1 – 0.5

  % لدى الآسيويين  1 – 0.4

  % لدى القوقازيين  0.2 – 0.1
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 Socio-Economic statusالحالة الإجتماعية الإقتصادية  . 4. 1. 5. 1

ذكرت عدة دراسات أن الجماعات ذات المستوى الإجتماعي الإقتصادي المتدني ( ذوي الدخل 

المنخفض و/أو التعليم المتدني ) لديهم مستوى خطر أعلى للإصابة بالتهاب النسج حول السنية 

من الأشخاص ذوي المستوى الاجتماعي الاقتصادي المرتفع . قد يعزى ارتفاع مستوى الخطر 

جموعات إلى اختلاف القدرة على الحصول على الفرص والموارد التي تؤدي إلى لدى هذه الم

 .Drury et al. فحص  ( Borrel & Papapanou 2005)إجراءات وسلوكيات وقائية 

البيانات من المسح الوطني الثالث لدراسة الصحة والتغذية في الولايات المتحدة  (1999)

(NHANES)  وقيّموا المستوى الاجتماعي الاقتصادي للأفراد على مقياس يحدّد مستوى الفرد ،

ذو دلالة إحصائية في فقد الارتباط والنزف  ى العائلة المادي ، ووجدوا مستوىً التعليمي ومستو 

  اللثوي لدى المجموعات ذات المستوى الاجتماعي الاقتصادي المتدني . 

   Geographic regionالمنطقة الجغرافية . 5. 1. 5. 1

تظهر المناطق الجغرافية المختلفة اختلافات ملحوظة في البيئة الديموغرافية ، وكذلك قد تختلف 

في خصائص البيئة المحيطة ، مما قد يسبب اختلافات ملحوظة في حدوث المرض حول السني 

  .  (Loe et al.1986)بين المجتمعات السكانية في هذه المناطق 

على فقد النسج حول السنية  Baelum et al.(1996)مثل دراسة  من دراسات إن النتائج   

على المرض حول   Gjermo et al. (2002)لدى المجتمعات الصينية والكينية ، ودراسة 

على المرض حول   Corbet et al. (2002)السني في أميركا الوسطى والجنوبية ، ودراسة 
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لديها  المجتمعات السكانية من مناطق مختلفة في العالم قد يكون السني في آسيا ، تؤكد أن

  مستويات مختلفة من الاستعداد للمرض حول السني . 

    Genetic factorsالعوامل الوراثية  . 6. 1. 5. 1

المرض حول السني من الأمراض المعقدة . تتميز الآلية الإمراضية الفزيولوجية للأمراض  يعد

المعقدة بوجود عدة مسارات حيوية تؤدي إلى ذات الظاهرة المرضية ، تترافق الأمراض المعقدة 

ل خطر تطور بتغيرات في عدة مورثات تساهم كل مورثة منها بشكل بسيط في رفع احتما

المورثات الممرضة في الأمراض المعقدة مورثات معدلة للمرض ويقدر أن  تعد المرض ، بالتالي

 .Hart et al)هناك عشرة إلى عشرين مورثة معدّلة للمرض مرتبطة بالمرض حول السني 

2000) .  

 Trott & Crossلم يبدأ الاهتمام بوجود دور وراثي في المرض حول السني حديثاً ، فقد أشار 

داد أكبر لدى مجموعات معينة من الأشخاص لفقد الأسنان بسبب إلى وجود استع  1966

المرض حول السني من غيرهم من الأشخاص . كما أظهرت عدة دراسات وجود ميل للتجمع 

في مسح وبائي في الولايات  Loe & Brown 1991العائلي للمرض حول السني ، حيث وجد 

ح ( المبكر ) تميل للتجمع في عائلات المتحدة أن الإصابة بالتهاب النسج حول السنية الجائ

  معينة مما اقترح وجود أساس وراثي لهذا المرض . 

ر عدد كبير من الأبحاث منذ أواخر التسعينات حول دور الوراثة كعامل خطر في الإستعداد ظه

. وجد  (Hart & Kornman 1997 ; page 1999)للإصابة بالمرض حول سني وشدته 
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Michalowicz et al.(2000 )  زوجاً من التوائم أن احتمال الإصابة 117في دراسة على 

 بالمرض حول السني المزمن (الكهلي) كان وراثياً بنسبة النصف بعد تعديل عامل اللويحة

، كما استنتجوا أن الحالة السريرية للنسج حول السنية كانت أكثر تشابهاً لدى التوائم التدخينو 

. كذلك أجريت دراسات   dizygousوائم غير الحقيقين منها لدى الت monozygousالحقيقين 

واستنتجت أن  ( Michalowicz 1994)مشابهة على المرض حول السني الجائح عند التوائم 

  الوراثة تؤدي دوراً أهم في الآلية الإمراضية لالتهاب النسج حول السنية الجائح منه في المزمن . 

للإستعداد للمرض حول السني ، وقد   molecular basisبدأ مؤخراً الاهتمام بالأساس الجزيئي 

للمورثات المسؤولية عن تصنيع  polymorphismدرس ولا زال يُدرس التعدد الشكلي 

 ( Kornman et al. 1997a)البروتينات الهامة في سياق تطور المرض حول السني مثل 

IL-1  و(Soga et al.2003) TNF- α  حيث وجد أن هذه التغيرات الشكلية تؤدي إلى ،

والتي تلعب دوراً في الآلية الإمراضية لالتهاب النسج حول السنية  TNF-α IL-1ارتفاع تراكيز 

مضطرداً في دراسات التعدد الشكلي لمورثات السيتوكينات وكان  اً . شهد العقد الماضي ازدياد

   INF-ɤ,TGF-β, IL-4, IL-10 (Abou Sulaiman 2006)من أهم السيتوكينات المدروسة 
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   Risk indicatorsمؤشرات الخطر . 2. 5. 1

  Oral hygiene levelمستوى الصحة الفموية  . 1. 2. 5. 1

أظهرت عدة دراسات بشكل واضح أن مستوى الصحة الفموية في مجتمع ما مرتبط إيجابياً  

الدراسات الوبائية إلى أن المجموعات ذات مستوى  بانتشار وشدة المرض حول السني . أشارت

أكبر وأشد للمرض حول السني من المجموعات  اً العناية المتدنية بالصحة الفموية لديها انتشار 

  Abdellatif et al. 1987كما وجد  (Loe et al. 1965)ذات مستوى العناية الفموية الجيدة 

ل السني بغض النظر عن خطر مهم للمرض حو  مؤشر ى العناية الفموية في المجتمع أن مستو 

ملامح سريرية تضمنت نسبة انتشار وشدة  ( Genco et al. 1986)وصفت دراسة و  العمر . 

 Albandar et تخرب حول سني غير متوافقة مع كمية اللويحة والقلح فوق وتحت اللثوي . قام

al. (1997b) الجائح والمزمن في  السنية حول تهاب النسجلبتقييم العناية الفموية وارتباطها با

سنة ، ووجدوا أن الأشخاص  20 - 13أميركي أعمارهم بين  14000مجموعة تضمنت 

المصابين بالمرض حول السني لديهم قلح تحت لثوي والتهاب لثوي أكثر من العينة الشاهدة ، 

ت لثوي إن الأشخاص المصابين بالمرض حول السني الجائح لديهم قلح تحذلك ف بالإضافة إلى

  أكثر من الأشخاص المصابين بالمرض حول السني المزمن . 
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   Local factorsالعوامل الموضعية  . 2. 2. 5. 1

يمكن ربط إختلاف مستوى الفقد في النسج حول السنية لدى الشخص نفسه بعدة عوامل ، منها 

تشكل القلح والنخور السنية و شكل السن ، اصطفاف الأسنان ، شكل وموقع مفترق الجذور ، 

الرضوض الإطباقية ، نموذج العناية الفموية ، الشكل التشريحي و القريبة من النسج اللثوية ، 

  .( Kornman & Loe 1993)للعظم السنخي ، شكل اللثة ، والتماس بين الأسنان 

مجموعة من المراهقين لثلاث سنوات لدراسة تأثير وجود  بمتابعة  Albandar et al. 1995قام 

ونوعية الترميمات السنية ووجود النخور على تشكل وتطور المرض حول السني . أظهرت 

النتائج أن النخور غير المعالجة المجاورة للنسج اللثوية والترميمات السنية السيئة كانت مترافقة 

  ول السنية خلال فترة الدراسة . بزيادة حدوث التهاب اللثة وفقد النسج ح

   Psychosocial factorsالعوامل النفسية الاجتماعية  . 3. 2. 5. 1

إنّ الآلية التي تؤثر فيها الضغوط النفسية الاجتماعية على صحة النسج حول السنية معقدة 

(Borrell & Papapanou 2005)  لقد اقترح أن إحدى الآليات الممكنة هي أن الضغط .

النفسي الاجتماعي يؤدي الى خفض تنظيم الاستجابة المناعية الخلوية ، وإعاقة شبكة اتصال 

الإشارات التي تربط بين الجهاز العصبي والصماوي والمناعي مما يؤدي إلى تراجع استجابة 

من الآليات الأخرى الممكنة  ( Breivik et al. 1996)المضيف تجاه المرض حول السني 

المقترحة لتأثير الشدة النفسية على المرض حول السني التغيير في السلوكيات ونمط الحياة التي 

، أو تراجع العناية الفموية ومستوى المتابعة في  (Genco et al. 1999)تؤدي إلى التدخين 
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في مراجعة  Sheiham & Nicolau (2005). أشار  ( Deinzer et al. 2001)المنزل 

لتقييم تأثير الشدة النفسية الاجتماعية على المرض حول السني ، إلى بعض العوامل المحرّضة 

نفسياً والمتعلقة بالإستعداد للمرض حول السني الشديد ، منها التدخين وتراجع العناية الفموية ، 

جهة ، والتوتر والانزعاج  وتوصلا إلى أنّ هناك ارتباطاً واضحاً بين المرض حول السني من

  والقدرة على التأقلم من جهة أخرى .

   Obesityالبدانة  . 4. 2. 5. 1

 Woodوثقّت مجموعة من الدراسات ارتباطاً إيجابياً بين البدانة والمرض حول السني . فحص 

et al. 2003   سنة من الذين شاركوا في المسح الوطني الثالث للصحة  18 >قوقازيين بعمر

 body massفي الولايات المتحدة ، وذكروا أن مشعر كتلة الجسم  (NHANES III)والتغذية 

index (BMI)  ومعدل الخصر للورك ،waist-to-hip ratio (WHR)  كانا مرتبطين

أكثرها ارتباطاً ) ، وذلك بعد تعديل عوامل  WHRبالتهاب النسج حول السنية ( كان مشعر 

  العمر والجنس والتدخين والسكري والوضع الاجتماعي الاقتصادي . 

من جهة ، والمرض  WHRو   BMIارتباطاً ذي دلالة بين   Al-Zahrani et al.2003وجد 

 سنة ) ، وعلى العكس لم 34 – 18حول السني من جهة أخرى لدى البالغين الشباب ( بعمر 

سنة ) والبالغين المتقدمين في  59 – 35يجدوا ارتباطاً مماثلاً لدى البالغين متوسطي العمر ( 

ارتباطاً ذي دلالة بين   Alabdulkarim et al. 2005سنة ) ، كذلك وجد  90 – 60العمر ( 

  البدانة والمرض حول السني خاصة لدى الأشخاص الأصغر سناً  . 
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   Diabetes Mellitusالسكري  .5. 2. 5. 1

إن كماً كبيراً من الأدبيات الطبية يطرح ارتباطاً وثيقاً بين السكري والمرض حول السني ، خاصة 

 & Borrell)لدى المرضى ضعاف السيطرة على السكري ، أو المصابين به منذ فترة طويلة 

Papapanou 2005) لمتمعدنة . لقد وجد أن قدرة الخلايا الرباطية على تشكيل النسج ا

منخفضة وتظهر استجابة مشوهة لعوامل النمو لدى المرضى المعتمدين على الإنسولين لمدة 

. ظهرت عدة دراسات مؤخراً تشير إلى وجود علاقة متبادلة  ( Hobbs et al. 1999)طويلة 

سني واضح لدى مرضى السكري  بين السكري والمرض حول السني ، حيث أن هناك تخرباً حول

. وبشكل عكسي  (Taylor 2001)ا معتمدين على الأنسولين أو غير معتمدين عليه كانو  سواء

فإن شدة المرض حول السني قد تؤثر في السيطرة على مستوى السكري لدى مرضى السكري 

   .(Grossi 2001)المصابين بالتهاب النسج حول السنية 

  Alcohol consumptionاستهلاك الكحول . 6. 2. 5. 1

تزال قليلة ، أظهرت دراسات لا تناول الكحول بالمرض حول السني  المعلومات حول ارتباطإن 

قليلة ارتباطاً إيجابياً بين تناول الكحول والمرض حول السني ، لكن على أي حال لا توجد 

بيانات من دراسات طويلة الأمد متوفرة حالياً حول هذه العلاقة . هناك عدة تفسيرات بيولوجية 

تأثير الكحول على المرض حول السني ، يقوم الكحول بإعاقة وظائف العدلات والبالعات  لتبرير

الكبيرة والتائيات مما يؤدي إلى زيادة احتمال حدوث الالتهابات ومنها التهاب النسج حول السنية 

(Szabo et al. 1999)  كما أنه قد يملك تأثيرات سمية مباشرة على النسج حول السنية .
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(Ogden et al. 1999)   أجرى .Tezal et al. 2004   شخصاً  13198مسحاً على

سنة في المسح الوطني الثالث للصحة والتغذية في الولايات المتحدة  20 >أعمارهم 

(NHANES III )  واستنتجوا أن استهلاك الكحول قد يكون مرتبطاً مع الفقد المتزايد للارتباط ،

  السريري بنمط معتمد على الجرعة . 

  Smokingالتدخين  . 7. 2. 5. 1

أصبح معروفاً جيداً من خلال الكم الكبير للأدبيات الطبية أن التدخين عامل خطر مهم في 

. في مراجعة للأدبيات الوبائية توصل  ( Albandar 2002)حدوث وتقدم المرض حول السني 

Gelskey 1999  لسني . في تقرير إلى أن هناك أدلة مؤكدة لارتباط التدخين بالمرض حول ا

بالإستفادة من   Tomar & Asma 2000قام  NHANES IIIمأخوذ من المسح الوطني 

سنة لدراسة تأثير تدخين السجائر على انتشار المرض  18 >أميريكي أعمارهم  12329بيانات 

% من معدل انتشار المرض حول السني لدى البالغين  41.9حول السني ، وقدرا أن 

% للتدخين سابقاً . بالإضافة الى ذلك وبعد  10.9إلى التدخين الحالي ، و  الأميريكيين يعزى

تعديل عوامل العمر والجنس والعرق ومستوى التعليم والدّخل ، وجدا أن التدخين كان مترافقاً مع 

 OR = 4) ي لدى المرضى الذين يدخنون حالياً احتمال خطر أكبر للإصابة بالمرض حول السن

 Susin & Albandar. وجد ( OR = 1.7)ين كانوا يدخنون في السابق ، والمرضى الذ   (

سيجارة  31 >سجائر في اليوم ) ، أو المدخنين بشدة ( 9 <أن المدخنين باعتدال (  2005

بالمرض حول السني الجائح بالمقارنة مع غير المدخنين  3.2يومياً ) ، لديهم احتمال اصابة 
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 29 – 14شخصاً أعمارهم  612برازيل تتألف من لدى مجموعة من سكان الضواحي في ال

  سنة.

   Periodontal pathogenic bacteriaنية سالجراثيم الممرضة حول ال . 8. 2. 5. 1

أصبح دور جراثيم اللويحة في تسبيب المرض حول السني معروفاً بشكل واسع ، كما أن تركيب 

مهماً في تحديد شدة وتطور المرض حول الفلورا الجرثومية في الجيوب حول السنية يلعب دوراً 

ن النظام الطبيعي للبيئة عداد هائلة من الجراثيم كجزء ملسني . تحوي الحفرة الفموية على أا

، وتتألف هذه الجراثيم من أنواع عديدة تختلف بشدة في عوامل فوعتها وقدرتها الإمراضية الفموية

(Haffajee & Socransky 1994)  . ن لى المرض حول السني الجائح أدراسات عإقترحت

الجراثيم اللاهوائية سلبية الغرام والجراثيم المخيّرة تلعب دوراً مهماً في الآلية الإمراضية لهذا 

استنتجت الدراسات المبكرة التي بحثت الدور الذي تؤديه الجراثيم في .  Slots 1976)(المرض  

مل الجرثومي ونواتجها التي تتوضع ية الحض حول السني المزمن ، أن كمالآلية الإمراضية للمر 

في النسج حول السنية تلعب دوراً أساسياً في الالتهاب اللثوي والمرض حول السني المزمن 

ن لرغم من ذلك ظهرت أدلة هامة على أ. وبا (Theilade 1986)والخسارة التالية في الارتباط 

لتخرب النسيجي في المرض حول أنواعاً محددة فقط من الجراثيم هي المسؤولة عن إحداث ا

  . (Loesche 1988)السني المزمن 

عن فرضية كوخ واقترحا المعايير المعدّلة التالية   Socransky & Haffajee 1994اقتبس 

  لتحديد الجراثيم حول السنية الممرضة : 
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يجب أن تظهر العضوية بأعداد أكبر في المواقع حول السنية الفعالة من المواقع  -

 ية غير الفعالة . حول السن

 إزالة العضوية يجب أن يؤدي إلى إيقاف تقدم المرض .  -

 يجب أن تملك العضوية عوامل فوعة ذات علاقة بآلية المرض .  -

 أن تكون العضوية محرّضة لاستجابة مناعية خلوية أو خلطية . -

  انات على امتلاكها قدرة إمراضية.يجب أن تدل الاختبارات الإمراضية على الحيو  -

أشارت الدراسات التي اعتمدت طرق الزرع الجرثومي والفحص المجهري التي كانت سائدة    

  الى مجموعة من العضويات التي يعتقد أن لها دوراً في الأشكال المخربة للمرض حول السني . 

ارتبطت ثلاثة أنواع بقوة بالمرض حول السني ، وبتقدم المرض ، والمعالجة غير الناجحة ، هي 

 :A.a  وP.g  وT.f  1996، بالتالي أجمع تقرير ورشة العمل العالمية لعلم النسج حول السنية 

 Offenbacher & Zambon 1996)أن هذه الجراثيم هي عوامل مسببة للمرض حول السني 

) .  

بالطبع لا يمكن أن تكون هذه الأنواع الثلاثة العوامل الممرضة الوحيدة إنما هي التي جمع عنها 

من الأدلة ، توجد أيضاً أنواع أخرى مرتبطة بالآلية المرضية للمرض حول السني  الكم الأكبر

  لكن المعلومات حولها ليست بنفس الغزارة والحسم ، من هذه الأنواع : 



 

43 
 

Eubacterium , P.nigrescens ( P.n) , P.i , F.n , Compylobacter rectus (C.r) 

, Micromanos ( Peptostreptococcus) micros , nodatum (E.n)  و ملتويات

Spirochetes   مختلفة(Zambon 1996 ) .  

في دراسة حديثة شكلت حجر الأساس في المفهوم الجديد لدور الجراثيم في الأمراض حول 

  checkerboard DNA – DNA hybridizationالسنية استخدمت تقنية التهجين الوراثي 

وتصنيف الجراثيم في مجموعات تضم جراثيم ذات  بتوزيع  Socransky et al. 1998، قام 

  خواص إمراضية مشتركة وقاموا بتصنيفها في مجموعات لونية على الشكل التالي : 

   Actinomycesالمعقد الأزرق :  -

  Streptococcusالمعقد الأصفر : جنس  -

 Eikenellaو  A.a و   Capnocytophagaالمعقد الأخضر : فصيلة  -

corrodens   و Campylobacter concisus   . 

  Actinomyces odontolyticsو   Veillonella parvulaالمعقد الأرجواني :  -

و فصيلة   Fusobacteriumو   Campylobacterالمعقد البرتقالي : فصيلة  -

Prevotella   وEubacterium nodatum   وStreptococcus 

constellatos   وMicromanos micros   . 

 .  T.d , P.g , T.fالأحمر :  المعقد -
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جراثيم المعقدات الأزرق والأصفر والأخضر والأرجواني أولى المستعمرين على سطح السن  تعد

، تأتي بعدها جراثيم المعقد البرتقالي التي تشكل الجسر الواصل مع المعقد الأخير ، وهو المعقد 

  .  الأحمر الذي يلعب الدور الأساسي في تقدم المرض حول السني

بالرغم من أهمية دور الجراثيم السابقة في المرض حول السني ، إلا أن وجودها وحده لا يكفي 

لتطور المرض حول السني المتقدم ، لأن ذلك سيعني أن المرض سيشاهد لدى جميع المصابين 

وجدت لدى أشخاص مصابين بالتهاب اللثة فقط أو لديهم تخرب  ها ، لكن على العكس فقدب

 A.aجراثيم   Wolff et al. 1993لنسج حول السنية ، فمثلاً في دراسة موسعة وجد بسيط في ا

مريضاً لم يعانوا من أشكال متقدمة من المرض  938% لدى 42بنسبة  P.i% و 38بنسبة 

  لثوي أو درجات بسيطة من المرض حول السني .  إلتهاب حول السني وإنما شوهد لديهم

عوامل الخطر المعروفة وعن عوامل خطر  لاستمرار البحث فينجد مما تقدم أن هناك ضرورة 

أخرى محتملة ، كما نجد أن التخرب الحاصل في النسج حول السنية لا يمكن ربطه بعامل 

مجموعة من عوامل الخطر والتي يختلف تأثيرها من  خطر وحيد ، إنما ينجم عن تضامن

 للإصابة ، وينجم التخرب هذا الشخص  susceptibilityشخص إلى آخر بحسب استعداد 

العوامل و/أو عن رد فعل الجهاز المناعي في سياق  النسيجي عن التأثير المباشر لهذه

  الاستجابة الالتهابية ضد بعض هذه العوامل . 
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  . الإستعداد الوراثي لإلتهاب النسج حول السنية الجائح 6. 1

Genetic predisposition for Aggressive periodontitis  

  الأساس الوراثي لإلتهاب النسج حول السنية الجائح. 1. 6. 1

 Genetic basis for aggressive periodontitis          

مخطط الجينوم البشري من أهم الإنجازات العلمية التي توصل إليها الإنسان وذلك في العام  يعد

تريليون خلية تؤثر على  10كل خلية من  تسلسل يتضمن شيفرة وراثية في نواة. " هذا ال 2003

أجسامنا وسلوكنا وتفكيرنا . ساعد هذا التحديد الوراثي في زيادة الاهتمام والفهم العميق لتشخيص 

ومعالجة العديد من الأمراض التي تؤثر على الجنس البشري متضمنة الأمراض التي تصيب 

الدراسات  كبير خلال العشر سنوات الماضية  كثرت بشكل )Nares 2003(. "الحفرة الفموية 

التي تناولت تأثير المورثات على أمراض النسج حول السنية . تظهر معظم الأشكال الشائعة 

لإلتهابات النسج حول السنية كحصيلة لتفاعل الوراثة مع سلوكنا وبيئتنا . يتشارك البشر ويتماثل 

% الباقية من شخص لآخر 0.1، بينما تختلف ال  DNA% من تسلسل 99.9والي بح

(Stephens et al. 2001 )إن هناك إختلافاً صغيراً يمكن أن يتدخل بشكل . على ما يبدو ، ف

لى فترة زمنية طويلة . إقترحت الدراسات العلمية في قابلية حدوث المرض حول السني إواضح 

لاً مهماً في قابلية يشكل عام لسريرية أن المخطط الوراثي للمضيفبالإضافة إلى المشاهدات ا

إلتهاب  يعدجهة ،  من ( Hassell & Harris 1995)حدوث المرض حول السني وتطوره 

النسج حول السنية الجائح كمجموعة مختلفة من الأمراض تشترك بالعلامات السريرية والأعراض 
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يم . كما يعتقد أن جراث (Armitage 1999)، وبصورة رئيسية بالإلتهاب والتخرب حول السني 

الجراثيم  ة ، ولكن في معظم الحالات ، تعدمعينة يجب توافرها لإحداث الإلتهابات حول السني

   .(Ximene Fyvie et al. 2000)النوعية غير كافية لإحداث المرض 

بالنظر إلى تسلسل  يدرس بنية ووظيفة الجيناتع من علم الوراثة وهو فر  علم الجينوم

إلا أن المورثات  ويقود إلى إكتشاف العوامل الوراثية المتورطة بالمرض . DNAات للـ دالنيكليوتي

 ) يليست وحدها المؤثرة ، بل هناك تشارك بينها وبين العوامل البيئية في تحديد النمط الظاهر 

Guttmacher & Collins 2003 ) .  تظهر المجتمعات البشرية قابلية مختلفة لحدوث عدة

ة أمراض تكون العوامل الوراثية مسؤولة عنها منفردة أو بالتشارك مع العوامل البيئية ( صور 

1.1.(  

  البيئة× النمط الظاهري   =   النمط الوراثي     +    البيئة المحيطة     +     الوراثة 

البيئة والنمط الوراثي ، يتضمن النمط الظاهري الأمراض حول السنية ( موجودة أو غير للنمط الظاهري ب علاقة التقليدية: ال 1.1صورة 

  ) Kinane et al. 2001(مقتبس من  فيما بينها وبين البيئة يتضمن النمط الوراثي تفاعل الجيناتبينما موجودة ) ، 

ابة المختلفة تتأثر بالمورثات يستجيب الأشخاص بشكل مختلف للتحديات البيئية ، وهذه الإستج

الخاصة بكل فرد ، وبشكل أكثر تحديداً ، فإن الأنماط المختلفة من الجينات ( الإختلافات 

إستجابة الأجسام  وفي النسيج ( المناعة الخلقية ) ، الأليلية ) يمكن أن تنتج إختلافات في بنية

الوسائط الإلتهابية . إن الإختلافات الجينية العديدة في في الضدية ( المناعة المكتسبة ) و 
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 & Kindane)المواقع الجينية المختلفة يمكن أن تؤثر بقابلية الإصابة بالمرض حول السني 

Hart 2003 ) .  

  التباين الوراثي في التهاب النسج حول السنية الجائح. 2. 6. 1

periodontitis Genetic Variance in aggressive  

مورثة مختلفة في الجينوم  25000إلى  20000 قدر عدد المورثات في الجينوم البشري بـ

. إستخدم علماء الوراثة   (Parra et al. 2003)مختلفة  والتي يمكن أن تتواجد بأشكال البشري 

التي تتواجد  DNA" أليل " للدلالة على الأشكال المختلفة أو تسلسلات  " Allele"مصطلح 

المجموعات . يشير مصطلح " الطفرات " الوراثية إلى أليلات نادرة تتكرر  رثة لدىعليها المو 

% . وهي بشكل حتمي تسبب المرض وتؤثر على شكل ووظيفة منتجات هذه  1بنسبة أقل من 

 % يصطلح تسميتها 1عات بنسبة أكثر من المورثات . بينما الاختلافات التي تتكرر في المجتم

لطفرات الوراثية مسؤولة عن معظم الأمراض الوراثية البسيطة ، بينما بالتعدد الشكلي تكون ا

الأمراض الوراثية المعقدة يمكن أن تنتج عن التأثير المشترك للتعددات الشكلية الوراثية الوظيفية 

متداخلة مع بعضها ومع العوامل البيئية ، وهي مع مرور الوقت تخفف من خطورة المرض . في 

وى اض المعقدة ، فإن تعدد شكلي وظيفي مفرد مترافق مع مرض ( على مستهذا النمط من الأمر 

المرض ، ولذلك فهو غير حتمي لحدوث المرض .  المجتمع ) ، هو غير كافٍ ليكون سبباً 

وبالتالي يمكن مشاهدة هذه التعددات الشكلية الوظيفية عند أشخاص دون أي دليل على وجود 

حدوث المرض . إن الصفات الأساسية أو الجوهرية المرض أو دون أن يكون هناك خطورة ل
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للنموذج الوراثي هي أن التعدد الشكلي الوراثي أكثر ظهوراً في المجتمع من الطفرات ، والإرتباط 

بين التعدد الشكلي الوراثي والمرض هو بشكل عام أضعف من العلاقة بين الطفرات الوراثية 

  . ( Hodge & Michalowiz 2001)الوظيفية والنمط الظاهر للمرض 

  Single nucleotide polymorphisms دالتعددات الشكلية وحيدة النيكلوتي. 3. 6. 1

هي موضوع بحث مكثف في الطب وفي علم  SNPs لتعددات الشكلية وحيدة النيكلوتيدإن ا

وم البشري ، حددت دراسة مليون في الجين 10تعددات بحوالي النسج حول السنية ، تقدر هذه ال

 .Sachidanandam et al)وم البشري تعدد شكلي وحيد النيكلوتيد في الجين مليون 1.42حديثة 

 1000 – 100في موقع زوج أساسي وحيد في الجينوم البشري كل SNP . يظهر   (2001

تحدث  . زوج أساسي ، ويختلف من شخص لآخر نتيجة الحذوفات ، الإدخالات أو الاستبدالات

% من المجتمع ، وبالحقيقة فإن أمراض كثيرة مرتبطة بالتعدد 1هذه التعددات بالحد الأدنى عند 

 للتعددات الشكلية وحيدة النيكلوتيدالشكلي للمورثات في الجينوم البشري ، وأن معدل الطفرات 

  . ( Kurk & Gu 1999)ينخفض من جيل لآخر 

أو في  (exons)هر في مناطق ترميز البروتين الجينوم البشري ، وربما تظ في SNPsتظهر 

التي تظهر في الجينات  SNPsمعظم  .(الإنترونات والمنطقة المرمزة)المناطق غير المرمزة 

لديها تأثير على  SNPsليس لها تأثير على البروتينات المرمزة ، ولكن هناك عدد كبير من 

  ناتج المورثة . 
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 Evidence for aالتهاب النسج حول السنية الدليل على دور الوراثة في . 4. 6. 1

genetic role in aggressive periodontitis    

   Family Studiesالدراسات العائلية . 1. 4. 6. 1

إن التجمع العائلي للمرض يقترح وجود آلية إمراضية وراثية ، يمكن تقييم مقدار التجمع العائلي 

مقارنة خطورة حدوث المرض عند أقرباء المريض من للمرض أو خطر إصابة العائلة من خلال 

" لا يشير إلى 1الدرجة الأولى مع إمكانية حدوثه في بقية المجتمع . إن معدل خطورة يساوي "

لبيئة المحيطة وجود تجمع عائلي للمرض . انطلاقاً من أن أفراد العائلة يشاركون في المورثات وا

الكبيرة يمكن استخدامها لفهم التأثيرات النسبية للعوامل العائلات  ، فإن المعلومات المستقاة من

يوجد في الأدب الطبي  ( Vyse & Todd1996 )الوراثية والبيئية على المرض أو الإضطراب 

العائلية لإلتهاب  ئلي للمرض حول السني . إن الصفةمقالات عديدة معتبرة حول التجمع العا

 Butler)من الدراسات خلال العقود الماضية النسج حول السنية الجائح قد سجلت في عدد 

1969 ; Jorgenson et al. 1975 ; Beaty et al.1987 ; Marazita et al. 1994 )   

) المعمم والموضع ، أفادت بعض الدراسات أن إلتهاب النسج حول السنية الجائح ( المبكر 

 Spektor)نفس العائلة  نمن ( الكهلي ) يمكن أن يتواجد ضمج حول السنية المز والتهاب النس

et al.1985 ; Lopez 1992 ; Boughman et al.1992)  

إضافة إلى ذلك ، فإن التجمع العائلي للمرض حول السني يمكن أن يعكس تعرض الأشخاص 

، والثقافة، والتغذية، عوامل البيئية المشتركة : الحميةلعوامل بيئية مشتركة تتضمن هذه ال
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الأمراض ( كالسكري ) و ، والملوثات، والصحة الفموية، قتصاديةوالتأثيرات الإجتماعية الإ

بعض مظاهر هذا السلوك لا يتم تحديدها من قبل علم الوراثة  .والسلوك الشخصي ( كالتدخين )

 Kinane et)، والتي يمكن أن تؤثر على العوامل المعدلة كالثقافة ونمط الحياة والصحة الفموية 

al. 2005 )   

   Twin Studiesالدراسات على التوائم  . 2. 4. 6. 1

تؤمن دراسات التوائم وسيلة قيمة من أجل فحص الأسس الوراثية للمرض ومن أجل توزيع 

المساهمة النسبية للمورثات والعوامل البيئية . تنشأ التوائم الحقيقية من بيضة ملقحة واحدة ، وهي 

الحقيقية من بيضتين مختلفتين وتشترك في  متماثلة وراثياً بشكل تام ، بينما تنشأ التوائم غير

% فقط . إن إختلاف التوافق بين التوائم الحقيقية وغير الحقيقية من أجل  5المورثات بنسبة 

نمط ظاهري معين يمكن إستخدامه لتقدير التوزع النسبي للجينات والعوامل البيئية المحدثة 

يوعاً للمرض حول السني وهو التهاب للمرض . تناولت معظم دراسات التوائم الشكل الأكثر ش

  النسج حول السنية المزمن . 

من التوائم ووجدوا أن  اً زوج 4908الصحة حول السنية عند  (Corey et al. 1993)درس 

توأم  233توأم حقيقي و  116سنوات ) مؤلفين من  5.7 ± 31.4عنصراً ( متوسط العمر  420

غير حقيقي لديهم قصة مرض حول سني . إن مستوى التشابه في حدوث المرض تراوح من 

 – 0.08عند التوائم الحقيقية بينما كان أقل بكثير عند التوائم غير الحقيقية (  0.38إلى  0.23

0.16 . (  
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 ةأن العوامل الوراثية ضرورية ومهمة لتسجيل حدوث المرض ، على أي وهذا ما جعلهم يقترحون

حال لم يؤخذ التدخين بالإعتبار في هذه الدراسة ، كذلك لم يتم ضبط عاملي العمر والجنس 

  تحيز الدراسة حيال معرفة مدى الارتباط بين التوائم .  أن يظهروالذي يمكن 

% من الإختلاف في المشعرات  82إلى  38أن   (Michalowicz et al.1991)قدر 

العوامل الوراثية عند التوائم الحقيقية مع ول السني يمكن أن يكون على صلة بالسريرية للمرض ح

قصة مرض حول سنية مقارنة مع التوائم غير الحقيقية بعلاقة مع كلاً من شدة المرض وانتشاره 

أن حالة النسج حول السنية الى  (Michalowicz et al. 2000). وفي دراسة لاحقة ، توصل 

كانت أكثر تشابهاً عند التوائم الحقيقية منها عند التوائم غير الحقيقية . على الرغم من أن هذا 

يقترح دوراً مهماً للعوامل الوراثية في التهاب النسج حول السنية المزمن ، فإن معلومات أخرى 

الآلية الإمراضية لفقدان النسج حول  تقترح أن العوامل الوراثية يمكن أن تلعب دوراً أكبر في

   ( Michalowicz 1994)السنية في إلتهابات النسج حول السنية الجائحة 

    Segregation Analysis تحاليل التوزع . 3. 4. 6. 1

ضمن العائلات  بأ بها ، فغالباً ما تتجزأ وتتوزعتمر الجينات من الآباء إلى الأبناء بطريقة متن

حسب قوانين مندل . تقيّم تحاليل الفصل العلاقة الداعمة لطرق الانتقال المختلفة وذلك لتحديد 

فيما  أية طريقة يمكن أن تفسر سمات العائلة ، يطبق إختصاصيو الوراثة تحاليل الفصل لتحديد

 Kinane et)لجيني ع قوانين مندل أو نوع آخر من أنواع الانتقال اإذا كان انتقال السمات يتب

al. 2005) .  
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ت تعتمد تحاليل الفصل على افتراضات التحاليل وتحتاج إلى تعرف سريري دقيق بين العينا

استخدمت معلومات أو افتراضات غير صحيحة فإن النتائج  المصابة والروابط العائلية ، وإذا

قريب من عائلة واحدة  19معلومات عن  ( Melnick et al. 1976)ستعكس ذلك . فحص 

مرض فوجد أنه لا توجد انتقالات من الآباء إلى الأبناء وأن نسبة الإناث المصابين مصابين بال

عليه اقترحوا أن التهاب النسج حول السنية الجائح ( المبكر ) هو صفة  وبناءً  . 1:2للذكور هي 

ه النتيجة الدراسات على مع قابلية انتقال ضعيفة . وقد أكدت هذ Xغالبة مرتبطة بالمورثة 

 .Page et al)العائلات الكبيرة مع نسبة ظهور كبيرة للإلتهاب النسيج حول السنية الجائح 

1985 ; Spektor et al. 1985 ) ج حول ه الدراسات المبكرة لإلتهاب النس. لكن تم انتقاد هذ

لمبالغة في إظهار قد أعيقت بسبب مشاكل التصنيف التشخيصي وا هاالسنية الجائح نظراً لكون

 X (Hark، أو بالدعم الخاطئ للإنتقال على المورثة  ( Hark et al. 1991)إصابة الإناث 

et al. 1992 )   

ئح ( المبكر) عائلة واستنتج أن إلتهاب النسج حول السنية الجا 31  ( Saxen  1980)فحص 

عالية في اللواقح لية مع قاب ةالجسدي اتموروث كصفة متنحية متعلقة بالصبغي يبدو أنه

  المتماثلة.

أما  (Saxen & Nevanlinna 1984)تم تأكيد هذه النتائج في دراسات لاحقة لثلاثين عائلة 

ي الموضع والمعمم التهاب النسج حول السنية الاجتياحالنظرة الحالية لأخصائيي الوراثة هي أن 
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لانتقال جيني موضع على الصبغي الجسدي وبنمط سائد مع قابلية نفوذ  يعود على الأغلب

  . (Kinane et al. 2005 ; Hodge & Michalowicz 2001)متدنية 

   Linkage Analysis تحاليل الإرتباط. 4. 4. 6. 1

ة المسؤولة عن صفة معينة وتحديد موقعها ربط هي آلية تستخدم لتحديد المورثتحاليل ال

الكروموزومي ، ترتكز الدراسات الوراثية الارتباطية على حقيقة كون الآليات في المورثات 

الموجودة على نفس الكروموزوم في مناطق متجاورة تميل لأن تنتقل من جيل لآخر كوحدة ، 

ل التصانيف المستقلة ل حو " المرتبطة " وهي تخرق قوانين مندوتسمى هذه المورثات 

(Greenberg 1993) .  

يستطيع العلماء اختبار فيما إذا كانت السمة تظهر بشكل معزول في أسلوب ثابت للترابط 

عندما  ط إثبات الأسس الوراثية لمرض ما،بالنسبة لعلاقة وراثية معروفة ، يستطيع تحليل التراب

تتوضع إلى جانب التعدد الشكلي  يكتشف الربط فإن المورثة المسؤولة عن السمة يمكن أن

معروف ، ويستخدم الارتباط  روموزومي الدقيق للعلاقة المورثيةالمورثي بسبب كون الموقع الك

ة بذلك للدراسات للمورثة التي نريد معرفتها ، سامح غالباً كخطوة أولى لتحديد الموقع التقريبي

    (Kinane et al.2005)تحديد الطفرة المسؤولة عن السمة المرضية باللاحقة 

تمت دراسة الإرتباط لإلتهاب النسج حول السنية الجائح لعدد قليل من العائلات ، حدد 

(Boughman et al.1986)  النمط السائد المتعلق بالصبغي الجسدي لإلتهاب النسج حول

السنية الجائح عند خمسة أجيال من عائلة من ماري لاند الجنوبية في الولايات المتحدة 
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لسوء تكون العاج والتهاب النسج حول السنية  IIIالأميريكية ، وقد وجدوا أن كلا من النمط 

الجائح الموضع يمكن فصلهما كمظاهر سائدة ، وبما أن المورثة المسؤولة عن سوء تكون العاج 

، فقد تم تطبيق إختبارات الإرتباط على هذا الكروموزوم ،  4قد ربطت الى الكروموزوم  IIIنمط 

حديثاً ، وصف  النسج حول السنية الجائحة الموضعة. قد أظهر ارتباطاً وثيقاً مع التهابات و 

(Li et al.2004) ورثة مسؤولة عن التهاب النسج حول السنية الجائح الموضع موجودة على م

  . 1q 25الكروموزوم

                        ئحالمورثات المرشحة للإستعداد للإصابة بإلتهاب النسج حول السنية الجا. 5. 6. 1

for susceptibility to aggressive periodontitis  Candidate genes  

إن تواتر التعدد الشكلي للمورثات المرشحة والتي يلعب بروتينها المنتج دوراً في الإستجابة 

فرقاً ذو دلالة المناعية أو الإلتهابية يمكن مقارنته بين الحالات المرضية والحالات الشاهدة ، إن 

لعب تهدة هو دليل على أن هذه المورثة لتعدد شكلي محدد بين مجموعة مريضة ومجموعة شا

كون المورثة تؤثر مباشرة  إما دوراً في تحديد قابلية الإصابة بالمرض ، وتشير هذه المشاركة إلى

 Safaer)بالإصابة بالمرض أو أنها تكون خلل توازن إرتباطي ( قريب جداً ) للموقع المصاب 

1990) .  

أفاد  إلتهاب النسج حول السنية الجائح.وجدت عدة تعددات شكلية لمورثات ذات إرتباط ب

(Hening et al.1999) فيتامين د  أن التعدد الشكلي لمورثة مستقبل(VDR)  له علاقة مع كل
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من الكثافة المعدنية العظيمة ومعدل استقلاب العظم وتم ربطهما بإلتهاب النسج حول السنية 

  الجائح الموضع وليس المعمم . 

 – N-formyl – methyl – leucyl)وقد تم مقارنة وجود التعدد الشكلي لمورثة 

plenylolanine ) f M L P  ىلسني ، ووجد أن مرضمع عدة أنماط من المرض حول ا 

إلتهاب النسيج حول السنية الجائح الموضع لديهم بشكل دائم تغيرين في نيكلوتيدين مفردين غير  

  ( Gwinn et al. 1999)موجودين عند العينة الشاهدة ، وبناء على هذه النتائج ، فقد استنتج 

ميني وبالتالي تغير في بنية سبب تغيراً في الحمض الألي لهذه المورثة يمكن أن يأن التعدد الشك

وارتباط الربيطة ، والتي تؤدي إلى  G، وهذا بدوره يؤثر على تفعيل البروتين  fMLPمستقبل 

  و الإصابة بالمرض حول السني . الجذب الكيميائي للعدلات وجنوح نحانخفاض في 

اليابانيين ووجد  ىعند المرض  Fc Gammaمستقبلات  (Kobayashi et al. 2000)فحص 

مرتبطة بإرتفاع  FcɤRIIIa (158F) & FcɤRIIIb (NA2)أن التعددات الشكلية لمورثات 

  صابة بإلتهاب النسج حول السنية الجائح . خطورة الإ

وبين  II و Iالنمط  HLAوقد تم الكشف عن إرتباط ما بين التعدد الشكلي لمورثات مستضدات 

 – HLAبين التعدد الشكلي لمورثة إرتباطاً  (Bonfil et al. 1999)المرض حول السني . وجد 

DR4  وإلتهاب النسج حول السنية الجائح المعمم ( الشبابي) فيما أفادت دراسات أخرى عن

 HLA-DQß1        (Takashiba et (Obyama et al.1996)إرتباط واضح بين مورثات 

al.1999)HLA-DRß1 . وبين التهاب النسيج حول السنية الجائح  
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من الدراسات التي تحرت عن ارتباط التعدد الشكلي لمورثات  خلال العقد الماضي هناك الكثير

السيتوكينات مع زيادة توقع الإصابة بإلتهاب النسج حول السنية المزمن أو الجائح ، وهذا ما 

  . سيتم مناقشته بشكل مفصل لاحقاً في هذه المراجعة 

  . الإستجابة المناعية للمضيف في المرض حول السني 7. 1

Host immune response in periodontal disease 

اعية إلى قسمين رئيسين هما المناعة الطبيعية ( غير النوعية ) ، والمناعة تنقسم الإستجابة المن

المكتسبة ( النوعية ) . تكون المناعة الطبيعية موجودة منذ الولادة ، قبل التعرض للعوامل 

والأجسام الممرضة مثل الجراثيم وغيرها من الأجسام الأجنبية ، وتشكل الخط الدفاعي الأول ضد 

ضية . تتميز هذه المناعة بالسرعة ، لكن ينقصها النوعية والذاكرة وقد تسبب الأذية العوامل الإمرا

. تتضمن المناعة الطبيعية مجموعة من العناصر  (Kinane et al. 2001)النسيجية للمضيف 

والكريات البيضاء الحمضية  phagocytic cells، منها الحواجز الفيزيائية والخلايا البالعة 

eosinophils   والخلايا الفاتكة الطبيعيةnatural killers (NK) د من الجزئيات والعدي

ة ينبغي للعوامل الإمراضية أن تجتاز حاجزاً ظهارياً فعالاً مؤلفاً من اللث المحمولة في الدم. 

النسج حول السنية . تعتبر البروتينات والحموض  ية وظهارة الارتباط لكي تغزووالظهارة الميزاب

يفرزها الجدار الخلوي في النسج الظهارية سامة للعديد من الجراثيم ، كما أن الإفراز  الدسمة التي

 ؤمن مردوداً مستمراً من الراصاتالمستمر للعاب يؤمن نوعاً من الغسل للحفرة الفموية ، وكذلك ي

agglutinits   والأجسام الضدية النوعيةspecific antibodies  إن السائل الميزابي. بالمثل ف 
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ويوصل جميع مكونات المصل ومنها عناصر المتممة  يغسل الميزاب اللثوياللثوي 

complements   والأجسام الضدية النوعية(Sahingur & Cohen 2004) . تعد الخلايا

أحد العناصر الرئيسة القادرة على تدمير العناصر الغازية في الدم والنسج والتي تتضمن  البالعة

أو العدلات  polymorphonuclear leukocytes (PMNs)النوى  الكريات البيضاء عديدة

neutrophils   ووحيدات النوى ،monocytes   البالعات الكبيرةmacrophages   والفاتكة ،

منحلة تتضمن الليزوزيمات والببتيدات المضادة للجراثيم المركبات ال الطبيعية. ومن العناصر أيضاً 

والسيتوكينات وبروتينات المرحلة الحادة وعناصر المتممة . هذه المركبات قادرة على تدمير 

  جدران الخلايا الجرثومية أو المساعدة في عملية البلعمة أو استدعاء الخلايا الدفاعية . 

مية للجراثيم سلبية الغرام قادرة على تحريض الاستجابة نواتج الإستقلاب وعديدات السكاكر الشح

الالتهابية والمناعية ، الاستجابة المناعية ستؤدي إلى تحرير السيتوكينات والوسائط المعززة 

والتي بدورها ستؤدي إلى زيادة الالتهاب وبالتالي تكون أكثر إيذاءً  proinflamatoryللإلتهاب 

الأولية النموذجية التالية  المناعية الاستجابة تتمثل .(Kornman et al. 1997b)للمضيف 

للعدوى في النسج حول السنية باستدعاء وهجرة الكريات البيضاء عديدة النوى إلى موقع العدوى ، 

يمكن أن تنحصر النتائج السريرية بالتهاب اللثة إذا استطاعت عديدات النوى أن تدمر العناصر 

وآليات القتل داخل الخلوي . ولكن   phagocytosisالخلوية  الممرضة بنجاح من خلال البلعمة

يمكن للإلتهاب أن ينتقل من التهاب لثة إلى التهاب نسج  حول سنية إذا تم تجنب الآليات 

 plasmaالخلايا البلازمية قبل السابقة . في هذه المرحلة يمكن لإنتاج الأجسام الضدية من 
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cells   اية إذا فشلت عديدات النوى والأجسام الضدية في إزالة حد من الالتهاب . في النهيأن

الجراثيم ، فإن المستضدات ونواتجها يمكن أن تؤدي إلى تفعيل البالعات الكبيرة واللمفاويات التائية 

T-lymphocytes  ية يؤدي إلى . إن استمرار الالتهاب بالرغم من استجابة المناعة الطبيع

سبة . يمكن أن تقسم استجابة المناعة المكتسبة إلى مناعة المكت تحريض الإستجابة المناعية

خلطية ( تتواسطها الأجسام الضدية ) ومناعة خلوية . تتميز المناعة المكتسبة بالنوعية تجاه 

المستضدات الغازية وبالذاكرة التي تسمح باستجابة أسرع وأشد عند التعرض التالي لنفس 

  . ( Kinane et al. 2001)مرتبط به المستضد ، أو لمستضد آخر قريب منه أو 

يفترض أن تحقق الإستجابة المناعية تجاه العناصر الممرضة أهدافها مع أذية في الحدود الدنيا 

لنسج المضيف ، لكن بالرغم من أن هدفها الرئيسي هو منع وإيقاف الغزو الجرثومي للنسج فإن 

ون مزمنة ومشوشة وغير فعالة الاستجابات المناعية للمضيف هي كذلك مؤذية ، فهي قد تك

وتسبب الضرر الأكبر للنسج في أمراض النسج حول السنية ، لذلك فإن جودة ونوعية الاستجابة 

  . (Genco 1992)المناعية للمضيف ضرورية خلال سير العملية المرضية 

  دور الخلايا المناعية في النسج حول السنية. 1. 7. 1

 The role of immune cells in the periodontal tissue  

من خلال العقد اللمفاوية تحت سيطرة أنواع   naive T cellsتهاجر التائيات غير المتمايزة 

مختلفة من جزيئات الالتصاق وتحت تأثير التفاعلات غير النوعية للمفاويات التائية مع الخلايا 

نحو  النوعي تتحرك أخيراً  وبعد التفعيلالأخرى . بعدها تتفاعل مع الخلايا المقدمة للمستضد ، 
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النسج المحيطة حيث تستطيع أن تتفاعل مع الخلايا الهدف . يعتقد بأن هذا هو الحال خلال 

ة حيث إلى النسج اللثوينضج التائيات في المرض حول السني وتوجيه الخلايا التائية النوعية 

. التائيات الفعالة تستشعر (Kinane et al. 2001)تستطيع أن تؤدي وظيفتها الدفاعية 

المستضدات المشتقة من أنواع مختلفة من العناصر الممرضة ، وتقدّم لها بواسطة النمطين 

 major histocompatibility complexالمختلفين من معقد التوافق النسيجي الكبير 

(MHC) .  

  تصنّف التائيات إلى : 

-  CD8 المعروفة أيضاً بالتائيات السامةcytotoxic T cells (Tc)  وتستشعر ،

المستضدات المشتقة من العوامل الممرضة التي تتكاثر في العصارة الخلوية 

cytosol   و التي تحمل إلى سطح الخلية بواسطة جزيئات معقد التوافق النسيجي

 . MHC Iالكبير النمط الأول 

- CD4  ئيات المساعدة عادة بالتاو التي يشار لهاhelper T cells (Th) 

ستشعر المستضدات المشتقة من الجراثيم وسمومها والتي تنقل إلى سطح الخلية وت

. يمكن لهذه  MHC IIبواسطة جزئيات معقد التوافق النسيجي الكبير النمط الثاني 

أن تقسم أيضاً إلى قسمين آخرين من الخلايا التائية المساعدة هما  (CD4)الخلايا 

TH1  وTH2  . 
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والتي لم يؤكد دورها بعد ولكن يعتقد بأنها تلعب  TH0بالإضافة إلى ذلك تم التعرف على التائية 

كما يعتقد أنها  Th2و   Th1دور خلية ابتدائية للخلايا التائية المساعدة ، والتي ستتمايز إلى 

ة . من وجهة نظر متعلق ɤ (Modlin & Nutman 1993 )والإنترفيرون  4- تفرز الإنترلوكين 

حول السنية ، فإن تقديم المستضدات للخلايا التائية غير المتمايزة سيؤدي إلى تفعيل بالنسج 

وبعضها   effectorيا المفعّلة خلايا مؤثّرة مستعمرات تجاه المستضد حيث تصبح بعض الخلا

يبقى في الدوران كخلايا ذاكرة والأدلة تشير إلى أن الخلايا التائية الذاكرة تفوق أعدادها بكثير 

من المقترح أن الآفات  . (Lappin et al. 1999)التائية غير المتمايزة في النسج حول السنية 

للمفاويات البائية حول السنية البدئية تحوي بشكل أساسي اللمفاويات التائية ، في حين تسيطر ا

B-lymphocytes   والخلايا البلازمية في مرحلة لاحقة(Seymour et al. 1993 )  بحثت

 Syrjanen etمجموعة من الدراسات توزع أنماط التائيات في النسج حول السنية ، وجدت دراسة 

al.1984   أن نسبةCD4:CD8  في نسج مرضى التهاب النسج حول السنية الجائح وحتى

إن دراسات أخرى عديدة أشارت الى أن هذه النسبة ميل للإرتفاع . لكن على أي حال فتهم تعائلا

 CD4:CD8متغيرة بشدة باختلاف المريض مع وجود نفس المرض ، فقد شوهد ارتفاع في نسبة 

لدى المرضى الذين لديهم درجة أكبر من الاختراق الخلوي الالتهابي ، في حين أن انخفاض 

انت في نسج أقل التهاباً ، وقد اقترح أن التعبير عن الخلايا التائية في ك CD4:CD8نسبة 

النسج اللثوية مختلف عن التعبير الحاصل في النظام الدموي المحيطي ، وأن هناك عدم توازن 

  . (Meng & Zheng 1989)موضعي للتنظيم المناعي في المرض حول السني 



 

61 
 

  ول السنيدور شبكة السيتوكينات في المرض ح. 2. 7. 1

 The role of cytokines network in periodontal disease  

ت استخدم تجربة بالاضافة الى التحاليل التيإن كماً كبيراً من الابحاث التي شملت حيوانات ال

ن السيتوكينات تلعب دوراً رئيساً في كل مراحل الاستجابة النسج البشرية يؤيد بقوة فكرة كو 

من المعروف أن هناك  . (Berglundh & Donati 2005)المناعية في المرض حول السني 

غزارة وتداخلاً كبيراً بين فعاليات السيتوكينات المختلفة ، وبالتالي فإن النتيجة هي أن السيتوكينات 

كشبكة معقدة مرنة تربط عناصر من كلا المناعتين لا تعمل بمعزل عن بعضها بل تعمل 

 .Banyer et al)الطبيعية والمكتسبة مع بعضها في مواجهة الأذية التي تسببها الجراثيم 

إن السيتوكينات الالتهابية المسيطرة في المراحل الأولى المبكرة من الالتهاب هي تلك  .(2000

ها من الخلايا التي تدخل في تركيب النسج ( مثل والبالعات الكبيرة وغير  الوحيداتالتي تفرزها 

مصورات الليف والخلايا الظهارية والخلايا البطانية ) . لكن اللمفاويات ومنها البائية قد تكون 

 Seymour & Gemmell)المصدر الرئيس للسيتوكينات في التهاب النسج حول السنية المتقدم 

2001)   

يتوكين الذي يفرز خلال مسار الاستجابة الالتهابية والمقترن يعرّف السيتوكين الالتهابي بأنه الس

. تلعب  ( Okada & Murakami 1998)بشكل كبير ببداية الالتهاب و /أو استمراره 

) دوراً حيوياً في TNF-αو  IL-8و  IL-6و  IL-1βو  IL-1αالسيتوكينات الالتهابية ( مثل 

  IL-1βالمعروف عن  النسيج حول السني . منلمناعية في بدء وتنظيم واستمرارية الاستجابة ا
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أنه عامل محرض فعال للتخرب في النسج الضامة بما فيها العظم السنخي والرباط السني 

(Kornman et al. 1997 b)  يا مثل العدلات ومصورات بالإضافة إلى ذلك فإنه يحرض خلا

 matrixالقالب المعدني إنتاج البروستاغلاندين والأنزيمات الحالة لبروتينات الليف على 

metalloproteinases   مما يؤدي إلى تخرب أكبر في النسج حول السنية ،(Offenbacher 

et al. 1993 )  عثر على مستويات مرتفعة من .IL-1β  في السائل الميزابي اللثوي لدى

 .Masada et al)مرضى التهاب النسج حول السنية بالمقارنة مع عينة شاهدة غير مريضة 

مواقع المرض حول السني الفعال بالمقارنة  في IL-1βكذلك عثر على نسب أعلى من  (1990

يملك تأثيرات  TNF – α. كما ذكر أن  ( Stashenko et al. 1991)مع المواقع المستقرة 

 Okada &Murakami IL-1)أقل قوة من  TNF-αبالرغم من أن  IL-1مؤازرة لسيتوكينات 

من قبل مجموعة واسعة من الخلايا في الآفات حول السنية ووجد أنه يزيد  IL-6يفرز  ( 1998

  . ( Irwin & Myrillas 1998)الامتصاص العظمي 

دوراً التهابياً في التهاب حول السنية من خلال التفعيل والجذب الكيميائي للعدلات  IL-8يملك 

(Tonetti et al. 1998 ) .  

الالتهاب من خلال دارات التنظيم المناعي حيث يمكن  يمكن الحد والإنقاص من شدة وامتداد

للسيتوكينات المضادة للإلتهاب أن تعارض السيتوكينات الإلتهابية  . إن السيتوكينات المضادة 

تؤثر من   IL-11لأحيان اوفي بعض  TGF-βو  IL-13و  IL-4و  IL-10للإلتهاب مثل 

و  TNF- αو  IL-12و  IL-1(ات الكبيرة خلال خفض إنتاج السيتوكينات الالتهابية من البالع
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IFN-α ...(  كما أنها تثبط إنتاج الخلايا التائية لــIL-2 , IFN-ɤ   إن تقدم المرض حول .

السني يحدّد بشكل كبير من خلال طبيعة استجابة السيتوكينات ، بالتالي فإن الإستجابة الملائمة 

للسيتوكينات ستؤدي إلى استجابة مناعية دفاعية وآفة حول سنية مستقرة ، في حين أن استجابة 

رار المرض حول السني غير ملائمة للسيتوكينات ستؤدي إلى استجابة مناعية مخرّبة واستم

(Seymour & Gemmell 2001) .  

     Transforming growth factor – β1 1 –. عامل النمو المحول بيتا 8. 1

هو أحد السيتوكينات متعددة الوظائف والذي ينظم     TGF-β1 1 –إن عامل النمو المحول بيتا 

خمسة أنماط متشابهة على الأقل تعرف   TGF-β1يوجد لـ، وتشكيل القالب. والتمايز ،نمو الخلية

وهي غير مرتبطة بـ  TGF-β5و  TGF-β1   ،TGF-β2   ،TGF-β3  ،TGF-β4بـ

TGF-α يعتبر  80 – 70الأمينية تشابهاً بحدود  ها. تبدي حموض ، %TGF-β1   هو الشكل

كل  . تتشكل ( Burt 1992)واجد في طيف ضيق من الخلايا والأنسجة تع وبقية الأشكال تالشائ

 Latentكمركب حيوي غير فعال ويعرف عامل النمو المحول بيتا الكامن  TGF-βأنماط 

TGF – β   ويقوم التحفيز الحمضي بتحرير ،TGF-β  الفعال في هذا المعقد(Miyazono & 

Heldin 1992 )  يتم إفراز .TGF-β1 رةة خلايا ومن ضمنها البالعات الكبيمن قبل عد، 

  . ( Sporn & Roberts 1992)ية فالبطانية والخلايا الغضرو  الخلاياو ، واللمفاويات
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  و تعدداتها الشكلية  TGF-β1بنية مورثة . 1. 8. 1

 TGF – β1 Gene Structure & Polymorphisms   

 Derynek). وقد حدد  19q13 (Fuji et al. 1986)على الصبغي  TGF-β1تتوضع مورثة 

et al. 1987 )  بأن طول مورثةTGF-β1  100هو أكبر منkb  وتحتوي على سبع محاور

  خارجية والعديد من المحاور الداخلية .

عة تعددات شكلية وحيدة وحددوا سب TGF-β1مورثة  (Cambien et al. 1996)فحص 

 72، يتوضع أحدها في المنطقة المرمزة لطليعة البروتين ، وواحد في الموقع + SNPs النيكلوتيد

-)المرتبطة بموقع بداية الانتساخ  upstreamفي المنطقة غير المترجمة ، وثلاثة في منطقة 

509*C/T,-800*G/A,-988*C/A)  وإثنين في تسلسل الببتيد الوحيد على الموقع ،

(+915G/C codon 25) , +869 * T/C(codon 10)  وأفادوا بأن التعدد الشكلي على

-TGF(أرجنين إلى برولين ) هو مرتبط بالتغير الداخلي لإنتاج   codon 25الذي يغير  915+

β1   تحرى .(Awad et al. 1998 )  مورثةTGF-β1  ووجدوا أن النمط المورثيG/G 

  . G/C *915+مورثي مقارنة مع النمط ال  TGF-β1+ مرتبط بإرتفاع مستويات إنتاج 915*

  TGF-β1 Biological Activities 1-الفعالية الحيوية لعامل النمو المحول بيتا . 2. 8. 1

تتحرض بالعديد من المثيرات متضمنة  على نمط الخلية والتي TGF-β1يعتمد إفراز 

. وعلى  3محرضات اللمفاويات وفيتامين دو ،  EGF ،NGFالرينوتئيدات و ، يداتالسيتروئ
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 Sporn & Roberts)والديكساتيازون FGFيتم كبحة من قبل   TGF-β1العكس ، فإن إفراز 

1992 ) .  

يسمى " عامل كابح للمناعة " و " كابح نمو الخلايا البطانية  TGF-β1كان  -

المشتق من الصفيحات " ، يملك القدرة على كبح نمو العديد من أنماط الخلايا وله 

والتشكل ، وشفاء الجروح، ليفكالتليات الفيزيولوجية دور واضح في العديد من الفعا

 & Roberts)ة النسيج والتطور الجنيني إعادة قولبو ، والتشكل العظمي، الغضروفي

Sporn 1993) . 

قدرة كابحة للمناعة ويضعف تنظيم انتساخ  TGF-β1بشكل خاص ، يملك  -

 TNF-α,IL-1 ( Musso et al. 1990)السيتوكينات قبيل الالتهابية متضمنة 

قبل اللمفاويات البائية  من IgAبإنتاج  IL-1كما يتحكم بالمشاركة مع 

(Defrance et al. 1992) . 

 بالأمراض العامة :  TGF-β1علاقة . 3. 8. 1

 ,Mercado et al. 2003 , Gracia et al. 2001 , Suguria et al. 2002)ربط كل من 

Yokota et al. 2000 , Cambien et al. 1997 )  بين التعدد الشكلي لمورثةTGF-β1  

اني بالأمراض الجهازية متضمنة الأمراض القلبية الوعائية وإلتهاب المفاصل الرثيوخطر الإصابة 

  والتي ترتبط بدورها بالمرض حول السني . 
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  TGF-β1 and periodontal diseasesبالمرض حول السني  TGF-β1علاقة . 4. 8. 1

يزابي في عينات السائل الم TGF-β1مستويات مرتفعة من  ( Skalenic et al. 1997)وجد 

اللثوي المأخوذة من مواقع عميقة الجيوب مقارنة بجيوب ذات عمق أقل ، وبشكل مشابه وجد 

(Stein svoll et al. 1999 )  كثافة في الخلايا المنتجة لـTGF-β1  في التهاب النسج حول

السنية المزمن وذلك بشكل كبير في النسيج الضام القريب من بطانة الجيب حول السني . وأفاد 

(Chang et al. 2002 )  بأنTGF-β1  لديه القدرة على كبحMMP-2  ويمكن إستخدامه

ل قب من كطريقة علاجية لتعديل آليات استجابة المضيف أو كبح تدمير النسج حول السنية

MMP  ووجد .(Nahajima et al. 2005)  مستويات مرتفعة منTGF-β1   وIL-10  في

  التهاب اللثة .  ىالتهاب النسج حول السنية مقارنة مع مرض ىالخزعات المأخوذة من مرض

  وعلاقته بالمرض حول السني TGF-β1رثة و التعدد الشكلي لم. 5. 8. 1

 TGF-β1 gene polymorphisms and periodontal diseases  

مريضاً مصابين  90عند   TGF-β1التعدد الشكلي لمورثة  (Holla et al. 2002)درس 

شخصاً كعينة شاهدة ، تم تحري ثلاث تعددات شكلية  108بإلتهاب نسج حول سنية مزمن و 

) -  G/A * 800و  - *C/A* 988 -  ،C/T 509( في المواقع  5متوضعة في المنطقة 

( أرجنين إلى  25( لوسين إلى برولين ) والرامزة  10ن متوضعين على الرامزة وتعددين شكلي

، ولم يوجد بالنتيجة أي فارق إحصائي ذو دلالة بين النمط المورثي  1 لين ) من الإكسونبرو 
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وتواتر توزيع الأليل بين مجموعة المرض والمجموعة الشاهدة ، وبالتالي استنتجوا أن لا علاقة 

  لشكلية المدروسة والتهاب النسج حول السنية المزمن . بين التعددات ا

 - C/T 509الارتباط بين التعدد الشكلي  (desouza et al. 2003)وفي دراسة أخرى ، تحرى 

 التهاب النسج حول السنية المزمن واستنتجوا بأن لهذا التعدد الشكلي وشدة TGF-β1لمورثة 

  تهابية في التهاب النسج حول السنية المزمن . تأثير بسيط على تعديل الآلية الإ

مريضاً مصاباً  43لم يتم إيجاد أي فارق ذو دلالة بين  (Atilla et al. 2006)وفي دراسة 

  TGF-β1عينة شاهدة عند التعدد الشكلي لمورثة  40بالتهاب الأنسجة حول السنية الجائح و 

  . C 915+في الموقع 

في دراسته التي أجراها حول التعدد الشكلي لمورثات  فقد وجد 2006أما أبو سليمان  

السيتوكينات عند مرض التهاب النسج حول السنية الجائح قابلية أعلى للإصابة بالمرض حول 

السني الجائح عند المرض القوقازيين البريطانيين الذين لديهم التعدد الشكلي في الموقع 

+869(codon10)  للمورثةTGF-β1 فس الوقت أي علاقة للتعدد الشكلي في ، ولم يجد في ن

  للمورثة نفسها . (codon25)915+الموقع 

في  TGF-β1 ، تم تحري علاقة التعدد الشكلي لمورثة(Babel et al. 2006)وفي دراسة 

 codon، ووجدت الدراسة علاقة للتعدد الشكلي في الموقع  codon 25و codon 10الموقعين 

مع زيادة إحتمال الإصابة بالمرض حول السني المزمن بينما لم تجد علاقة مع الموقع  25

  الآخر.
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في دراسة على المرضى المقدونيين المصابين بالمرض حول  (Aneta et al. 2008)ووجد 

و codon 25 (C/G)في الموقعين  TGF-β1 السني المزمن علاقة بين التعدد الشكلي لمورثة

codon 10 (T/G)إرتفاع نسبة الإصابة بالمرض المزمن. مع  

، ففي دراسته على المرضى الصينيين المصابين بالمرض حول (Zhao et al. 2010)أما 

مع  C/T * 509-في الموقع TGF-β1 السني المزمن فوجدوا ارتباطاً بين التعدد الشكلي لمورثة

 صابة بالمرض.هم عرضة أكثر للإ Cالمرض حول السني المزمن وأن الحاملين للأليل 
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  Aim of Study . الھـــدف مــن البحــث2
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  :يهدف بحثنا هذا إلى

 1) لعامل النمو المحول_ بيتا allelesدراسة نسب إنتشار الأشكال الجينية ( .1

TGF-ß1  915ثيين فــي المــوقعين املــور+ (codon 25)  869و+ (codon 10) 

عنـــد الأشـــخاص غيـــر المصـــابين بـــالمرض حـــول الســـني ومرضـــى التهـــاب النســـج حـــول 

 السنية الجائح.

فــــي  1ول_ بيتــــاإذا كــــان أحــــد الأنمــــاط الوراثيــــة لعامــــل النمــــو المحــــالتحقــــق  .2

 +915ثيين المــوقعين المــور  (codon   +869و  (25 (codon  ؤدي إلــى يــ  (10

 .   الجائحزيادة قابلية الإصابة بإلتهاب النسج الداعمة 
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  ـواد والطـرقمال. 3

Materials and Methods  
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 Study Design. تصميم الدراسة 1. 3

  مراحل العمل التي اتبعت لإجراء البحث. 1. 3يوصّف المخطط 

  

  

  

  

  

  

    

  

  

  

  

  

  
  

  ة. )تصميم الدراس1. 3المخطط (                                      

  

 إختيار العينة

عراتـــل المشـجيـري وتســريــفحص السـال  

الجائح مجموعة

AgP Group

 المجموعة الشاهدة

C Group 

 المجموعة المقاومة

R Group 

 جمــع العينـــات

DNAإستخــلاص   

 PCRARMS‐إجراء 

 الرحـــلان الكهربائــي

 التحليل الإحصائي للنتائج
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 Study Populationمجتمع الدراسة . 2. 3

النســـــــج حـــــــول الســـــــنية فـــــــي  المحـــــــولين إلـــــــى عيـــــــادة علـــــــم نتـــــــم دعـــــــوة المرضـــــــى الســـــــوريي

ـــــــــة طـــــــــب الأســـــــــنان بجامعـــــــــة دمشـــــــــق  ـــــــــدة مـــــــــن عـــــــــام كلي ـــــــــرة الممت ـــــــــى  2011ضـــــــــمن الفت حت

تـــــــــــم تـــــــــــوزيعهم وفـــــــــــق معـــــــــــايير تشخيصـــــــــــية للمشـــــــــــاركة فـــــــــــي هـــــــــــذه الدراســـــــــــة و  2013عـــــــــــام 

  وسريريه محددة ضمن ثلاث مجموعات:

    AgP Group  مريضاً في مجموعة إلتهاب النسج الداعمة الجائح 75 .1

( تم أخذ  Matched Control Group (C) فرداً في المجموعة الشاهدة المطابقة 75 .2

 هذه العينة من طلاب كلية طب الأسنان في السنوات الدراسية الأولى حتى الخامسة).

 Resistant(فـــرداً فـــي المجموعـــة المقاومـــة 62 .3 Group  (R  تـــم أخـــذ هـــذه العينـــة مـــن)

  مراجعي الكلية)

  تم إستبعاد المرضى الذين يحققون المعايير التالية:

 سن طبيعي 20أقل من   - 

 أمراض جهازيةالمصابين ب  - 

 الحوامل والمرضعات  - 

 استخدام الصادات الحيوية خلال الأشهر الثلاثة الأخيرة - 

 لعلاجات حول سنية خلال الأشهر الثلاثة الأخيرة خضعوا - 
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 لا يحملون الجنسية العربية السورية.  - 

 Clinical assessment and diagnosis. التقييم السريري والتشخيص 2. 3

مــــــــن خلالهــــــــا تــــــــم الســــــــؤال عــــــــن التــــــــاريخ الطبــــــــي المرضــــــــي و تــــــــم إنشــــــــاء اســــــــتمارة للمرضــــــــى 

العامــــــــــــة وحــــــــــــول الســــــــــــنية والتــــــــــــدخين.   والحالــــــــــــة الصــــــــــــحية العامــــــــــــة والمعالجــــــــــــات الســــــــــــابقة

  وإعتمدت المشعرات السريرية التالية:

 Pocket Probing Depth (Papapanou &Lindhe 2008). مشعر عمق السبر 1

(PPD)  

 PC PU NC‐ 15®, Hu)استعمل مسبر  Friedy ™, Chicago,  IL, USA) أجري السبر ،

لجميع الأسنان الموجودة في الفكين عن طريق إدخال المسبر ليصبح موازياً للمحور الطولي 

للسن وعلى تماس مع السن دون تطبيق أي ضغط زائد ودون إزعاج أو إيلام المريض، ويؤخذ 

  ملم، يحسب عمق السبر من الحافة الحرة للثة حتى عمق السبر. 0.5القياس مقرباً إلى أقرب 

 Periodontal (Papapanou &Lindhe 2008). مشــعر مســتوى الإرتبــاط البشــري 2

Attachment Level (PAL)  

  Clinical Attachment Level  السريري الارتباط مستوى بمشعر قريبة فترة حتى يعرف كان

 ىـــوحت الملاطـي المينـائي الملتقـى مـن القيـاس يؤخـذ لكـن السـبر عمـق مشـعر مراحـل بـنفس أخـذه تـم

  .السبر عمق
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 Bleeding on Probing (Papapanou &Lindhe 2008). مشـعر النـزف عنـد السـبر 3

(BoP)  

 النازفـة للمواقـع واحـد قيمـة و النازفـة غيـر للمواقـع صـفر قيمـة سـجلت و أيضـاً، الأسـنان لجميـع أخـذ

  .السبر عند

  Gingival Index (GI) (Loe & Silness 1963). مشعر إلتهاب اللثة 4

  لجميع الأسنان وأعطيت القيم على الشكل التالي:أخذ 

  = اللثة سليمة وطبيعية سريرياً 0

  = إلتهاب لثة بسيط، تغير بسيط في اللون ولا يوجد نزف بالسبر أو الضغط.1

  = إلتهاب لثة متوسط، إحمرار، وذمة، لمعان السطح ونزف بالسبر أو الضغط.2

  ع نزف عفوي.= إحمرار شديد واضح، وذمة وتقرح في اللثة م3

 Dental Plaque Index )silness & loe 1964) (Carranza السنيةمشعر اللويحة . 5

et al. 2003:(  

الأنســي  -اللســاني أو الحنكــي -نقــيس كميــة اللويحــة علــى أربــع مواقــع لكــل ســن وهــي: الــدهليزي

الوحشـــي الـــدهليزي، ثـــم نقســـم علـــى أربعـــة ونقســـم المجمـــوع علـــى عـــدد الأســـنان. ويـــتم  -الـــدهليزي

 القياس حسب التالي:

  لا يوجد لويحة. 0

 طبقة خفيفة من اللويحة على الحافة اللثوية تظهر لدى السبر . 1
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قــة معتدلــة مــن اللويحــة تــرى بــالعين المجــردة، لا وجــود للويحــة فــي المســافات بــين طب 2

  السنية.

  تراكم شديد للويحة على الحافة اللثوية مع تراكمها في المسافات بين السنية.  3       

  

الشـــروط التاليـــة:       بعـــد إجـــراء التشـــخيص الســـابق يـــتم توزيـــع المشـــاركين علـــى المجموعـــات حســـب
                                               

o  يشترط في مجموعةAgP)(  :- سن 20الموجودة في الفم أكثر من  عدد الأسنان 

 سن 35سنة إلى  15العمر من  -                              

o ) يشترط في مرضى مجموعةC  :سنة  35-15أعمارهم بين  -) أن تكون 

 لا يوجد مرض حول سني -                                              

o ) يشترط في مرضى مجموعةR :سنة 40أعمارهم أكبر من  -) أن تكون  

  ملم 4لا وجود لجيوب أعمق من -                                            

  للمرض حول السني لا وجود -                                            

  

  Radiographic Examination. الفحص الشعاعي 4. 3

  تم إجراء صورة شعاعية بانورامية لتأكيد التشخيص وتحري مستوى العظم.
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  . الدراسة المخبرية5. 3

أجريــت الدراســة المخبريــة فــي مخبــر الدراســات العليــا، قســم علــم الحيــاة الحيوانيــة بكليــة العلــوم فــي 

  جامعة دمشق.

  . جمع العينة1. 5. 3

ملــل مــن الــدم الوريــدي لكــل مشــارك فــي البحــث بعــد شــرح طبيعــة العمــل لكــل مشــارك  3تــم ســحب 

لمنـع التخثـر، ومـن ثـم وضـعه  EDTAوأخذ موافقته، وتم وضع الدم المسـحوب فـي أنبـوب يحتـوي 

  .DNAفي البراد بانتظار مرحلة استخلاص 

  المخبرية . المواد والأدوات المستخدمة في الدراسة2. 5. 3

  :DNA. عتيدة استخراج 1. 2. 5. 3

، Wizard® Genomic DNA Purification Kit, Promega, USAتـم اسـتخدام مجموعـة 

  وتحتوي على:

  محلول حل الخلية -ملل 100

  محلول حل النواة -ملل 50

  محلول ترسيب البروتين -ملل 25

  DNAمحلول إماهة  -ملل 50

  RNaseمحلول  -ملل 250
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  غير الموجودة ضمن العتيدة والمستخدمة: أما المواد

 أنابيب إيبيندورف - 

 كحول إيزوبروبانول - 

  %70كحول إيثانول  - 

  :ARMS‐ PCR. مجموعة تحليل 2. 2. 5. 3

  ، وتحتوي على:Go Taq® DNA Polymerase, Promega, USAتم استخدام مجموعة 

                       الحجم النهائي                                                 المكون            

Go Taq® reaction buffer                                           10µl 

 Mix            dNTP                                       1µl 

Upstream primer                          x µl 

Downstream primer                      y µl 

Go Taq® DNA polymerase                       0,25µl 

Template DNA                            z µl 

Nuclease‐ free water                                       لحجم نهائيµl50 
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  . الرحلان الكهربائي3. 2. 5. 3

 1Kb DNA، وكـذلك Agarose LE, Analatyical Grade, Promega, USAتـم اسـتخدام 

Ladder, Promega, USA.  

  . الأجهزة المستخدمة4. 2. 5. 3

 Hettich Zentrifugen D‐78532, Germanyمثفلة  -

 Microwaveجهاز  -

- Vortex: , EuropeVELP scientifica 

 PCR :PeqLab‐ Peqstar, UKجهاز  -

  ميزان إلكتروني حساس -

   Cosmo Bio Co.,upid  M- i – جهاز رحلان كهربائي -

- UV Transilluminator‐ Cleaver scientific LTD  
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  EDTA. عينة دم ضمن أنبوب يحتوي 1. 3

 

  . غرفة معزولة يجرى ضمنها العمل2. 3
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  . المثـفلة3. 3

  

3 .4 .Vortex  
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  PCR. جهاز تحليل 5. 3

  

  الكهربائي . جهاز الرحلان6. 3
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3 .7 .UV Transilluminator  

 

  DNA . إستخلاص3. 5. 3

  من عينات الدم وفق البروتوكول التالي: DNAتمت عملية استخراج 

ميكروليتـر  900ميكروليتـر مـن عينـة الـدم ونضـيف فوقـه  300. نضع في أنبوب تثفيل صغير 1

  من محلول حل الخلية.

  المزج بشكل جيد. مرات ليتم 6-5. نقلب الأنبوب من 2
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 3-2دقـائق ( يـتم خلالهـا قلـب الأنبـوب  10. يتم حضن الخلـيط علـى درجـة حـرارة الغرفـة لمـدة 3

  16000g-13000ثانية على  20مرات) وذلك حتى يتم حل الخلايا. نجري تثفيل لمدة 

الأنبــوب، ويبقــى  يضــاء المتشــكلة علــى قعــرمــن دون تخريــب الحبيبــة الب . نــتخلص مــن الطــافي4

  ميكروليتر سائل. 20-10لي حوا

  الحبيبة. ثانية حتى إعادة حل 15-10لمدة للأنبوب  Vortex. نقوم بعملية 5

مــرات ضــمن  6-5ميكروليتــر مــن محلــول حــل النــواة. نقــوم باســتخدام الماصــة  300. نضــيف 6

  الأنبوب لحل الخلايا البيضاء.

 20-10لمــدة  Vortexميكروليتــر مــن محلــول ترســيب البــروتين ونقــوم بعمليــة  100. نضــيف 7

  ثانية.

  .g 16000-13000دقائق على درجة حرارة الغرفة على  3. نثفل لمدة 8

ميكروليتـــــر  300مـــــل نظيـــــف يحتـــــوي علـــــى  1,5. ننقـــــل النـــــاتج الطـــــافي إلـــــى أنبـــــوب حجمـــــه 9

  إيزوبروبانول.

  بشكل مرئي.  DNAى تشكل خيوط بيضاء وهي خيوط . نخلط المزيج بلطف حت10

  .16000g-13000دقيقة على درجة حرارة الغرفة على  1. نثفل لمدة 11

% ونمـــزج 70ميكروليتـــر مـــن كحـــول إيثـــانول  100. نـــتخلص مـــن الســـائل الطـــافي ونضـــيف 12

  الأنبوب بلطف ونثفل كما في المرحلة السابقة.

  دقائق. 10الأنابيب على ورق نشاف لمدة . بلطف نسحب الإيثانول ونقلب 13

  .DNAميكروليتر من محلول إماهة  100. نضيف 14
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  درجات مئوية. 8-2. نحفظ الناتج على حرارة 15

  TGF‐ ß1. التنميط الجيني للتعدد الشكلي لمورثة 4. 5. 3

  . تحضير المبدئات1. 4. 5. 3

 Alphaشـــــــــــركة  تــــــــــم شــــــــــراء جميـــــــــــع المبــــــــــدئات مــــــــــن DNA  ,  Canada                   

يـدات فـي مـاء معقـم ثنـائي التقطيـر هـذه الأوليغونيكلوت تحل. تم الحصول المبدئات بشكل محفز. 

ميكرومــول. وبعــد التمديــد، تــم حفــظ المبــدئات فــي درجــة  100إلــى تركيــز  كافيــة للوصــولكميــة ب

  درجة مئوية. 20-حرارة 

  ARMS‐PCR. تفاعل 2. 4. 5. 3

حيـث لا  GoTaq DNA Polymeraseعلـى خاصـية أنـزيم تضـخيم  PCRيعتمـد هـذا النـوع مـن 

يعمل إلا إذا كان هنـاك تطـابق كامـل بـين البرايمـر والشـدفة المـراد تضـخيمها فـإذا كـان هنـاك عـدم 

للكشـف عـن  PCRبالنكليوتيد الأخير فإن الأنزيم لا يعمـل، لـذلك يسـتخدم هـذا  3تطابق في نهاية 

، يســتخدم فيهمــا برايمــر عــام مــع أحــد برايمــرين يكونــان PCRالطفــرات النقطيــة. يــتم إجــراء تفــاعلين 

فـي البئـر  PCR1متطابقين فيما بينهما ويختلفان فقط بالنكليوتيد الأخير ثم يتم ترحيل ناتج تفاعـل 

ن العينـــة المدروســـة فـــي البئـــر الثـــاني وتقـــرأ النتيجـــة التـــي تـــدل علـــى أ PCR2الأول ونـــاتج تفاعـــل 

 Littleمتماثلــة اللــواقح أو متخالفــة اللــواقح ( S  تـــم وصــف بروتوكــول العمــل مــن قبـــل ). 2001

Perry et al. (1999) :على النحو التالي  

 Buffer 5xميكروليتر من  10نضع  PCR. في الأنابيب المخصصة لتفاعل 1

  DNTPsميكروليتر  1. نضيف 2
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  DNAميكروليتر  3. نضيف 3

  Generic ميكروليتر مبدئ 5نضيف . 4

  ميكروليتر مبدئ حسب الموقع 5. نضيف 5

  ميكروليتر 0,25بكمية   Taq Polymerase. نضيف إنزيم 6

  ونغلق الغطاء بإحكام  PCR. نضع الأنابيب في جهاز 7

  :. تم ضبط الجهاز حسب البرنامج التالي8

95 ̊c                                1 min.                                    

  95 ̊c                               15 sec.                 10 cycles 

  95 ̊c                               50 sec.                 10 cycles 

  72 ̊c                               40 sec.                 10 cycles 

  95 ̊c                               20 sec.                 20 cycles 

     T                                50 sec.                 20 cycles 

72 ̊c                               50 sec.                 20 cycles 

  .c̊ 59هي درجة الحرارة الخاصة بالمبدئ وكانت هنا  Tحيث تكون 

درجــات مئويــة وبعــد ذلــك يمكــن  10. بعــد إنتهــاء الجهــاز مــن العمليــة، ســيتم تبريــده تلقائيــاً حتــى 9

  إزالة الأنابيب من الجهاز.

لمــوقعين، الأول علــى          1بيتــا  -تــم التنمــيط الــوراثي للتعــدد الشــكلي لمورثــات عامــل النمــو المحــول

codon   codonوالثــاني هــو  ، Tبأليــل  Cوالــذي يمثــل اســتبدال أليــل   10 والــذي يمثــل  25

  .1. 3. تم توضيح شروط وتسلسل المبدئات في الجدول Gبأليل  Cاستبدال أليل 
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 ‐TGF. التعـــددات الشـــكلية لمورثـــة 1. 3جـــدول  ß1 تسلســـل مبـــدئات ،ARMS‐PCR حجـــم نـــاتج ،PCR  وحـــرارة

    التفاعل

  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
  الحرارة   DNAالمبدئ          التسلسل        حجم     SNPالمورثة     التعدد الشكلي     موقع 

  T)                     ´3إلى  ´5(                                                           
ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ   ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

                                                          Generic(antisense) tccgtgggatactgagaca 

                                                                        
                C                  T 10     codon          gcagcggtagcagcagcT          T (sense)  bp241   c̊59   

                                                    
                                                  gcagaggtagcagccgaC           C (sense)         

TGF‐ ß1   ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
                                                 ggctccggttctctgcactc  Generic(antisense) 

                                                   
           G   C            25   codon gtgctgacgccttggccC           C (sense)                bp233  c ̊59  

                                                    
                                                  gtgctgacgcctggccG              G (sense)       

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

  
  . الرحلان الكهربائي 3. 4. 5. 3

مـــل مـــن 100غـــاروز مـــع غ مـــن بـــودرة الأ2% عبـــر مـــزج 2نحضـــر هـــلام الأغـــاروز بتركيـــز  -

 TBEمحلــول  1x دقيقــة ثــم يحــرك ويوضــع مــرة  1,5، ويوضــع الخلــيط فــي فــرن ميكرويــف لمــدة

  أخرى لمدة دقيقة واحدة.

  ميكروليتر) للجل السائل. 5-3نضيف إثيديوم برومايد ( -

نصــب برفــق فــي قالــب الــرحلان الكهربــائي المخصــص ونضــع الأمشــاط المناســبة ونتركهــا حتــى  -

  م.يجمد الهلا
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ـــي  - نســحب الأمشــاط برفــق ونضــع الهــلام فــي حجــرة الترحيــل الكهربــائي ونغمــره بــالمحلول الموقـ

TBE 1x.  

ميكروليتـر مـن  2صغيرة تحوي على أنابيب مخروطية  PCRميكروليتر من كل ناتج  10نوزع  -

  .Loading Buffer دارئة التحميل

  الملون ضمن أنبوب صغير.ميكروليتر من  2في  DNA markerميكروليتر من  10نمزج  -

  نحقن العينات بالتساوي ضمن آبار الهلام. -

  لمدة لا تتجاوز الساعة. 100Vنرحل باستخدام جهاز الرحلان الأفقي على فولطية  -

  , ونصور باستخدام آلة تصوير خاصة. UV Transilluminatorنفحص الهلام على جهاز  -

  . التحليل الإحصائي5. 5. 3

 .  SPSSتم إدخال البيانات إلى الحاسوب بواسطة برنامج  -

 Chi‐squareســـــــــتخدم تحليـــــــــل كـــــــــاي مربـــــــــع ا - Test  فـــــــــي مقارنـــــــــة الاختلافـــــــــات فـــــــــي

  بين المجموعات. allelesتوزع الأنماط الوراثية والـ 

  %.CI 95     و ORتم حساب  -

 Logisticبتطبيــــــــــق إختبــــــــــار  قمنــــــــــا - Regression  مــــــــــن اجــــــــــل تصــــــــــحيح الفــــــــــوارق

  ناتجة عن العمر، الجنس والتدخين.ال

  هامة احصائياً. p value < 0,05تعتبر قيمة  -
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  Results . النتــــــائج 4
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  . المعايير السريرية لعينة الدراسة1. 4

مواطنـاً عربيـاً سـورياً مـوزعين إلـى ثـلاث مجموعـات  200عينة الدراسة في هـذا البحـث مـن  تألفت

  ):1. 4(جدول 

  :مجموعة المرض حول السني الإجتياحيn= 75  :25,9، متوسط الأعمار      

 :مجموعة شاهدة مطابقة n= 75  :22,35، متوسط الأعمار      

  :مجموعة مقاومةn =62  :45,45، متوسط الأعمار   

ـــــذكور للإنـــــاث فكانـــــت                %59,7% و 66,67%، 72 وكـــــان تـــــوزع المجموعـــــات حســـــب نســـــبة ال

  الشاهدة والمقاومة على التوالي.و وذلك للمجموعات الإجتياحي، 

  

  . توزع أفراد الععينة ضمن المجموعات حسب الجنس1. 4المخطط 
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     . المعايير السريرية لعينة الدراسة1. 4جدول 

   
  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

  مجموعات الدراسة                                                           
  ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ                         
  مجموعة الإجتياحي       مجموعة شاهدة        مجموعة مقاومة                      

  ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ                          
n                                  75                     75                      62 
 

  45,45                  22,35                25,9             العمر (سنوات)متوسط 
  )60-35)               (30- 18)             (35- 16(    الحد الأعلى)   - الأدنى الحد(
 

  n                (%)n                    (%)n(%)                             الجنس
  25  (40,3)                25(33,3)            21(28)                            إناث
   37 )(59,7              50 (66,67)          54  (72)                          ذكور
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مجموعــة الإجتيــاحي مقارنــة  أمــا نســبة المــدخنين لغيــر المــدخنين فكانــت أعلــى بشــكل واضــح فــي

 ).  2. 4(جدول بالمجموعة الشاهدة والمجموعة المقاومة 

  
 ضمن عينة الدراسة . نسب المدخنين2. 4جدول 

  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ                        

  مجموعات الدراسة                     

  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ                        
  مجموعة الإجتياحي       مجموعة شاهدة        مجموعة مقاومة                     

               n(%)                   n(%)                         n(%) 

  ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ                          
             56 (90,3)              45) 60(            24  (32)                   غير مدخنين  

   6 (9,7)               30(40)                51(68)                      مدخنين    
  
  
  

  
 . توزع أفراد العينة ضمن المجموعات حسب التدخين2. 4المخطط 
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مــــم فــــي كــــل مــــن 4تبــــين عــــدم وجــــود جيــــوب أعمــــق مــــن أمــــا بالنســــبة لمشــــعر عمــــق الســــبر فقــــد 

 6مــم و >6-4المجمــوعتين الشــاهدة والمقاومــة بينمــا تباينــت النســب فــي مجموعــة الإجتيــاحي بــين 

  .).3. 4مم وذلك حسب شدة المرض حول السني (جدول 

  . النسبة المئوية لرتب مشعر عمق السبر في مجموعات الدراسة3. 4جدول 

  المتوسط الحسابي     مشعر عمق السبررتب المجموعة المدروسة

  

  الإجتياحي

PD 1-3 60%  

PD 4-6 29,3% 

PD >6 10,7%  

  

  الشاهدة

PD 1-3 100%  

PD 4-6 0%  

PD >6 0%  

  

  المقاومة

PD 1-3 %100  

PD 4-6 0%  

PD >6 0%  
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فـي كـل مـن مـم 4وبالنسبة لمشعر فقد الإرتبـاط البشـري فقـد تبـين عـدم وجـود فقـد إرتبـاط أكثـر مـن 

 6مــم و >6-4المجمــوعتين الشــاهدة والمقاومــة بينمــا تباينــت النســب فــي مجموعــة الإجتيــاحي بــين 

  .).4. 4مم وذلك حسب شدة المرض حول السني (جدول 

  

  

  . النسبة المئوية لرتب مشعر فقد الإرتباط البشري في مجموعات الدراسة4. 4جدول 

  وسط الحسابيالمت  رتب مشعر عمق السبر المجموعة المدروسة

  

  الإجتياحي

PAL 1-3 66,6% 

PAL 4-6 28%  

PAL >6 5,4%  

  

  الشاهدة

PAL 1-3 100%  

PAL 4-6 0%  

PAL >6 0%  

  

  المقاومة

PAL 1-3 %100  

PAL 4-6 0%  

PAL >6 0%  
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  1بيتا -. تحليل نتائج التعدد الشكلي لمورثة عامل النمو المحول2. 4

 TGF-ß1لدراســة التعــدد الشــكلي لمــوقعين معــروفين لمورثــة  ARMS-PCRتــم اســتخدام تقنيــة 

 PCR. تمـــت مشـــاهدة نـــاتج تفاعـــل )10codon(869), والموقـــع +codon 25(915+ همـــا 

  %. 2هلامة أغاروز 

فــي الإكســون الأول لمورثــة   Cإلــى   Gتــم تحديــد الــنمط المــورثي وتــواتر الألــيلات للتحــول مــن 

TGF-β1 + 915علـــى الموقـــع )codon 25 والتحـــول مـــن ،(T  إلـــىC + 869علـــى الموقـــع 

)codon10 هناك توافق بين توزيع النمط المورثي والأليلات لكلا التعددين الشكلين مع معادلـة .(

  .).5. 4وينبرغ في كافة مجموعات الدراسة (جدول  -هاردي
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  Hardy-Weinberg equilibriumحسب مبدأ توازن  ةوالمتوقع ةنماط الوراثية المشاهد. تكرار الأ5. 4جدول 

الأنماط  

  الوراثية

التكرار

  المشاهد

التكرار 

المتوقع حسب

HWE 

معنوية 

HWE 

P value 

  الدلالة

  

+915  

GG 159 155,39    

0,86 

  غير

  دال 

  إحصائياً 

GC 45 52,22  
CC 8 4,39  

  

+869  

TT 73 73,11    

0,59 

  غير

  دال 

  إحصائياً 

TC 103 102,77  
CC 36 36,11  

  

في الموقعين المدروسين وبالتالي نستنتج أنه عنـد مسـتوى  p>0,05يبين الجدول السابق أن قيمة 

% لا توجــد فروقــات ذات دلالــة إحصــائية فــي تكــرار الأنمــاط الوراثيــة المشــاهد فــي عينــة 95الثقــة 

وينبـرغ، ممـا يؤكـد توافـق عينتنـا مـع  -البحث وتكرار الأنماط الوراثية المتوقع حسـب تـوازن هـاردي

HWE.  
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    codon 25لشكلي في الموقع . تحليل التعدد ا1. 2. 4

 لكافــة مجموعــات الدراســة )TGF-β1 )codon25تــم عــرض نتــائج تقيــيم التعــدد الشــكلي لمورثــة 

ضـــمن مجموعـــة المـــرض  G/G*915+% للـــنمط المـــورثي 68وجـــدنا نســـبة .  6.4فـــي الجـــدول 

ــــاحي  % ضــــمن 83,8% ضــــمن المجموعــــة الشــــاهدة و 74,6يقابلهــــا نســــبة حــــول الســــني الإجتي

المجموعة المقاومة. ضمن مجموعة المرض حول السني الإجتيـاحي، كانـت نسـبة الـنمط المـورثي 

*G/C+915 28 فــــي المجموعــــة الشــــاهدة و 21,34%، بينمــــا انخفضــــت نســــبتها قلــــيلاً إلــــى %

الأقل تواجداً في المجموعـات  C/C+915*% في المجموعة المقاومة. كان النمط المورثي 12,9

% فـــي مجموعـــة الإجتيـــاحي والمجموعـــة الشـــاهدة 3,3% و 4%، 4لغـــت نســـبته الـــثلاث بحيـــث ب

والمجموعـــة المقاومـــة علـــى التـــوالي. لـــم يكـــن لهـــذه الفروقـــات فـــي تـــوزع الـــنمط المـــورثي أي دلالـــة 

  ).p>0,05( بين مجموعات الدراسة إحصائية

ـــة ثانيـــة، فـــإن الأليـــل  مرضـــى أقـــل بنســـبة بســـيطة فـــي مجموعـــة كـــان تـــواتره  G+915*مـــن ناحي

% 90,3% و 85,3% مقابـل 82الإجتياحي مقارنة مع المجموعة الشاهدة والمجموعة المقاومـة (

كـــان متواجـــداً أكثـــر بنســـبة قليلـــة فـــي مجموعـــة  C*915+علـــى التـــوالي). وبالتـــالي، فـــإن الأليـــل 

%) والمجموعـــــة المقاومـــــة 14,7%) مقارنـــــة مـــــع المجموعـــــة الشـــــاهدة (18( مرضـــــى الإجتيـــــاحي

ن لهــذه الفروقـــات فــي تــوزع الــنمط المـــورثي أي دلالــة إحصــائية بــين مجموعـــات لــم يكــ%). 9,7(

فـــي المخطـــط  codon25تـــم إدراج نســـب الألـــيلات والأنمـــاط الوراثيـــة علـــى  ).p>0,05الدراســـة (

3.4.  
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  )TGF-ß1 )codon25. نسب الأليلات والأنماط الوراثية للتعددات الشكلية لمورثة 3. 4المخطط 
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            ) ضمن عينات الدراسةTGF-ß1 )codon25توزع النمط المورثي والأليلات للتعدد الشكلي لمورثة . 6. 4جدول    
  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

 pقيمة          مجموعة شاهدة        مجموعة مقاومة  مجموعة الإجتياحي                   

                )n=75            (     )n=75           (     )n=62(  
  ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ     

  النمط الجيني

+915*G/G     )68(%51        )74,66(%56          )83,8(%52      0,327  

+915*G/C     )28(%21         )21,34(%16          )12,9(%8       0,526 

+915*C/C      )4(%3             )4(%3               )3,3(%2        0,543 

  الأليلات

+915*G      )82(%123            )85,3(%128         )90,3(%112      0,468   

+915*C       )18(%27             )14,7(%22            )9,7(%12     0,326  
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    codon10. تحليل التعدد الشكلي في الموقع 2. 2. 4

 لكافــة مجموعــات الدراســة )TGF-β1 )codon10عــرض نتــائج تقيــيم التعــدد الشــكلي لمورثــة تــم 

ضــمن مجموعــة المــرض  T/T*869+% للــنمط المــورثي 22,7وجــدنا نســبة .  4.7فــي الجــدول 

ــــاحي يقابلهــــا نســــبة  % ضــــمن 40,3% ضــــمن المجموعــــة الشــــاهدة و 42,7حــــول الســــني الإجتي

المجموعــة المقاومــة، وبالتـــالي نلاحــظ انخفــاض نســـبة هــذا الــنمط المـــورثي فــي مجموعــة المـــرض 

حول السني الإجتياحي مقارنة بالمجموعة الشـاهدة والمجموعـة المقاومـة. ضـمن مجموعـة المـرض 

ـــنمط المـــورثي  %، بينمـــا انخفضـــت C/C869+ 26,7*حـــول الســـني الإجتيـــاحي، كانـــت نســـبة ال

بلغـــت  بالمقابل% فـــي المجموعـــة المقاومـــة.9,7% فـــي المجموعـــة الشـــاهدة و 13,3نســـبتها  إلـــى 

% فــي 50% و 44%، 50,7فــي المجموعــات الــثلاث  +T/C869*الــنمط المــورثي  نســبة تواجــد

 لـم يكـن لهـذه علـى التـوالي، وكنتيجـة مجموعة الإجتياحي والمجموعة الشاهدة والمجموعة المقاومـة

أي دلالــة إحصــائية بــين مجموعــات الدراســة  الأخيــر فــي تــوزع الــنمط المــورثي البســيطة الفروقــات

)p>0,05.(  

  %48فــي مجموعــة مرضــى الإجتيــاحي T*869+الأليــل  كانــت نســبة تــواترمــن ناحيــة ثانيــة، 

الأليــــل  أمــــا. %65,3بنســــبة  والمجموعــــة المقاومــــة %64بنســــبة  مقارنــــة مــــع المجموعــــة الشــــاهدة

+869*C  ًفــي مجموعــة مرضــى الإجتيــاحي مقارنــة مــع المجموعــة  %52  بنســبة كــان متواجــدا

وبالتــالي كــان هنــاك فــارق ذو دلالــة إحصــائية بــين . %34,7والمجموعــة المقاومــة % 36الشــاهدة 

بـين مجموعـة المـرض حـول السـني الإجتيـاحي والمجموعـة  C*869و  T*869+نسب الألـيلات 
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وكـذلك بـين مجموعـة المـرض حـول السـني الإجتيـاحي والمجموعـة ) p=0,021الشاهدة المطابقة (

)، بينمــا لــم يكــن هنــاك أي فــارق ذو دلالــة إحصــائية بــين المجموعــة p=0,013المقاومــة للمــرض (

تـــم إدراج نســـب الألـــيلات والأنمـــاط ). p>0,05الشـــاهدة المطابقـــة والمجموعـــة المقاومـــة للمـــرض (

ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــى  .4.4 ي المخطـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــطفـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ codon10الوراثيـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــة عل

  

  )TGF-β1 )codon10 . نسب الأليلات والأنماط الوراثية للتعددات الشكلية لمورثة4.4 المخطط

  
  
  
  
  
  
  

22.70%

50.70%

26.70%

48%
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40%
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   ) ضمن مجموعات الدراسةTGF-β1 )codon10. توزيع الأنماط الجينية والأليلات للتعددات الشكلية لمورثة 7.4جدول 
 

  مجموعة  
AgP 

  مجموعة
C  

  مجموعة
R  

AgP vs C  AgP vs R  
C 
vs 
R  

P*  OR  95%
CI  P*  O

R  
95%
CI  P*  

الأنماط 
    الوراثية

+869*T
/T 

17(22,7
%) 

31(42,7
%) 

27(40,3
%) 

0,0
02 

2,7,
3  

1,35-
4,28  

0,0
09  

2,1
3  

1,06-
4,12  

0,7
63  

+869*T
/C  

38(50,7
%) 

34(44%
)  

33(49,3
%) 

0,3
21 -  -  0,7

78  -  -  0,4
65  

+869*
C/C  

20(26,7
%) 

10(13,3
%) 

7(10,4
%) 

0,0
13 

2,4
8  

1,13-
5.49  

0,0
02  

3,3
2  

1,23-
7,52  

0,6
16  

   الأليلات
+869*T

72(48%
) 

96(64%
) 

87(65%
) 0,0

21  
1,8
3  

1,05-
3,63  

0,0
15  

2,0
2  

1.10-
3,70  

0,7
52  +869*

C  
78(52%

) 
54(36%

) 
47(35%

) 
AgP ،مجموعة المرض حول السني الجائح =C=  ،المجموعة الشاهدةRالمجموعة المقاومة =  

  كاي مربع*إختبار 
OR =odds ratio ،CI =95% confidence intervals 
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  Discussion  مناقشــــــة . ال5
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ـــالتوازن النهـــائي  ـــة والخبيثـــة ب ـــة الذاتي ـــأثر النتـــائج الســـريرية النهائيـــة للأمـــراض الإنتانيـــة، المناعي تت

وبشــكل محــدد، فقــد أوضــحت مجموعــة لإنتــاج الســيتوكينات قبيــل الإلتهابيــة والمضــادة للإلتهــاب. 

دراســات أن التعــددات الشــكلية للمورثــات يمكــن أن تــؤثر علــى مســتوى التعبيــر عنهــا وبالتــالي علــى 

). يبـدو أن الإختلافـات بـين الأفـراد فـي Bidwell et al. 1999aالإسـتجابة المناعيـة النهائيـة (

للتغيــرات الشــكلية فــي الألــيلات  –علــى الأقــل جــزء منهــا  –أنمــاط الســيتوكينات علــى أنهــا بســبب 

ضــــمن المنــــاطق الجينيــــة المنظمــــة للســــيتوكينات والتــــي تكــــون مهمــــة عــــادة فــــي تطــــور المــــرض 

)Bidwell et al. 1999b.( 

علـى الـرغم  لمـرض حـول السـني المـزمن والجـائحلنسـج فـي الم يتم تحديـد الآليـات الدقيقـة لتخـرب ا

 Offenbacher 1996 من اعتبار العديد من الوسائط الإلتهابية كالسيتوكينات ذات دور مهـم ( 

Gemmell et al. 1997; .(السنوات الماضـية العديـد مـن الدراسـات التـي حاولـت إيجـاد  شهدت

علاقــة بــين التعــدد الشــكلي الوحيــد والأنمــاط المختلفــة مــن المــرض حــول الســني. تــم ربــط عــدد مــن 

 Kinane et al. 2005هذه التعددات الشكلية مع تزايـد إحتمـال الإصـابة بـالمرض حـول السـني (

مــع  1ا بيتــ -التعــدد الشــكلي لمورثــة عامــل النمــو المحــول). فــي هــذه الدراســة تحرينــا العلاقــة بــين 

  .المرض حول السني الجائح
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  . منهجية الدراسة1. 5

مجموعـة المـرض فـرداً ضـمن  75فـرداً ضـمن ثـلاث مجموعـات:  212في هذه الدراسة، تم توزيع 

فــرداً ضــمن المجموعــة  62فــرداً ضــمن المجموعــة المطابقــة الشــاهدة و  75، حــول الســني الجــائح

، الــــذي تمــــت دراســــته  DNAالمقاومــــة. تــــم اســــتخدام عينــــة مــــن الــــدم الوريــــدي للحصــــول علــــى 

  .ARMS-PCRباستخدام تقنية 

  الميزات التالية: DNAكان لاستخدام عينة الدم الوريدي لاستخراج 

 التقنية سهلة الإجراء. - 

 لا تحتاج إلى خبرات عالية للتنفيذ. - 

 غير مكلفة مادياً. - 

مقارنــة بأخــذ مســحات مــن  DNAإمكانيــة الحصــول علــى كميــات ضــخمة مــن  - 

 الخد.

  أما الصعوبات التي واجهتنا نتيجة استخدام عملية سحب الدم الوريدي فكانت:

تراجع عدد من المرضى عن المشاركة في البحث وخصوصاً من النساء وذلـك  - 

 خوفاً من عملية سحب الدم.

 كل جيد.سرعة تخرب الدم في حال عدم حفظه بش - 

 في حال تأخرت عملية الإستخلاص. DNAقلة كمية  - 
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فقد كانـت ناجحـة لدراسـة التعـدد الشـكلي للمورثـات التـي تـرتبط  ARMS-PCRأما بالنسبة لتقنية 

وتــم التحقــق مــن  ).Pravica et al. 1999بشــكل مباشــر فــي تنظــيم التعبيــر عــن المورثــة (

  مصداقية التحليل باجراء عدة تحاليل منفصلة لنفس العينات والتأكد من تكرار نفس النتائج.

  

ــة عامــل النمــو المحــول2. 5 ــدد الشــكلي لمورث ــا -. التع ــالمرض حــول الســني  1بيت ــه ب وعلاقت

  الإجتياحي

والتي تملك تأثيرات  إلى عائلة عوامل النمو متعددة الوظائف، 1بيتا  -ينتمي عامل النمو المحول

يملـك ).  Sporn & Roberts 1992منظمة على العديد مـن العمليـات التطوريـة والفيزيولوجيـة (

TGF- ß1  صفات مضادة للإلتهاب وكابحة للمناعة والتي من المتوقـع وجـود دور مـنظم لهـا فـي

 Chang( المرض حول السني بسبب تأثيراتها على إعادة تشكيل النسيج الضام والأيض العظمي

et al. 2002.(  

 .TGF- ß1 )Cambien et alبعد فحص مورثة  SNPsتم تحديد سبعة تعددات شكلية وحيدة 

دور إثنين من هذه التعددات الشكلية الوحيدة في التـأثير علـى مسـتويات إنتـاج ). وتم تأكيد 1996

TGF- ß1 ) بـين الأفـرادAwad et al. 2002.(  يغيـر التعـدد الشـكلي فـي تسلسـلDNA  فـي

مــن لوســين إلــى  codon10الحمــض الأمينــي علــى  Cإلــى أليــل  Tمــع تبــدل أليــل  869الموقــع +

إلـى أليـل  Gمـع تبـديل أليـل  915برولين. بشكل مشابه، التعدد الشكلي ثنائي الأليل في الموقع +

C  يغير الحمـض الأمينـي علـىcodon25  .فـي كـلا التعـددين الشـكليين مـن أرجنـين إلـى بـرولين

  في الدراسات المخبرية وعلى البشر. TGF- ß1فإن ترميز البرولين يؤدي إلى قلة تصنيع 
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مـع   915و + 869تم تحري وجـود علاقـة بـين تعـددين شـكليين فـي المـوقعين +في هذه الدراسة، 

ة مشـابه لمـا ورد إن تواتر التعددات الشكلية المشـاهد فـي هـذه الدراسـ. المرض حول السني الجائح

 Cambien et al. 1996; Arkwright etفي الدراسـات السـابقة علـى الأوروبيـين القوقـازيين (

al. 2000 .(والتعــدد الشــكلي فــي  لــة بــين المــرض حــول الســني الجــائحلــم نجــد علاقــة ذات دلا

 مجموعـــــة المـــــرض حـــــول الســـــني الجـــــائح. لـــــم يكـــــن هنـــــاك فـــــرق ذو دلالـــــة بـــــين 915الموقـــــع +

). هـذه النتـائج C )p>0,05*915+و   G*915+والمجمـوعتين الشـاهدتين فـي تـواتر الألـيلات 

 915جـد علاقـة بـين التعـدد الشـكلي فـي +التـي لـم ت  Holla et al. (2002) تتوافـق مـع دراسـة

وكـذلك تتوافـق هـذه النتـائج مـع التشـيكيين القوقـازيين.  ىوالمرض حول السـني المـزمن عنـد المرضـ

مـن حيـث  علـى المرضـى البريطـانيين القوقـازيين  Abou Sulaiman (2006)نتـائج دراسـة 

  .والمرض حول السني الجائح 915عدم وجود علاقة بين التعدد الشكلي في الموقع +

 وزيــادة الإصــابة بــالمرض حــول الســني  869تــم إيجــاد علاقــة بــين التعــدد الشــكلي فــي الموقــع +

أعلــــى فـــي مجموعـــة المـــرض حـــول الســــني  C*869+كـــان تواجـــد الأليـــل ).  p<0,05( الجـــائح

ــــى 35%) والمجموعــــة المقاومــــة(36%) مقارنــــة مــــع المجموعــــة الشــــاهدة (52الجــــائح ( %). وعل

سـائداً فـي المجمـوعتين الشـاهدة والمقاومـة مقارنـة  T*869+العكس، فقـد كـان تـواتر وجـود الأليـل 

 Holla etهذه النتائج لا تتوافق مع نتـائج  بالمرض حول السني الجائح.مع المجموعة المصابة 

al. (2002)  والمــرض حــول الســني  869علاقــة بــين التعــدد الشــكلي فــي الموقــع +الــذي لــم يجــد

يمكن أن نعزو هـذا الإخـتلاف إلـى سـببين الأول هـو إخـتلاف العـرق المـدروس وإخـتلاف  المزمن.

طبيعة المرض حول السني حيث انه درس العلاقة مع المرض المزمن وليس الجائح. وقد توافقـت 
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بالنسـبة لهـذا الموقـع وعلاقتـه بـالمرض حـول  Abou Sulaiman 2006نتائجنا مع نتائج دراسـة 

  السني الجائح.

الفعاليــة البروتينيــة عبــر تخفيــف  1بيتــا -يكــبح عامــل النمــو المحــول لنســج المحيطــة بالســن،فــي ا

يمكنـــه أيضـــاً تحفيـــز  ). MMPs ) Birkedal-Hansen 1993تنظـــيم الفعاليـــة النســـخية للــــ 

 Overall etتصنيع قالب النسيج الضـام عبـر الخلايـا الصـانعة لليـف والخلايـا الصـانعة للعظـم (

al. 1991 بـدوره يـؤدي إلـى تشـكل قالـب خـارج خلـوي ويحـرض التليـف (). وهـذاPage 1992; 

Hobbs et al. 1991الجـذب الكيميـائي  1بيتا -). من جهة أخرى، يحرض عامل النمو المحول

) ويمكنــه أيضــاً Wahl et al. 1993الخلايــا البدينــة واللمفاويــات (و وحيــدات النــوى، و للعـدلات، 

ي إلـــى تخريــب النســـج حـــول الســنية، خصوصـــاً فـــي المراحـــل زيــادة تحريـــر الســـيتوكينات التــي تـــؤد

  ).Wahl et al. 1993المبكرة من الإستجابة الإلتهابية (

، فــإن العلاقــة التــي وجــدت فــي 1بيتــا -بنــاءً علــى هــذا الــدور ثنــائي الوظيفــة لعامــل النمــو المحــول

إن والمــرض حــول الســني الجــائح يمكــن تفســيرها.  869دراســتنا بــين التعــدد الشــكلي فــي الموقــع +

فــي مجموعــة المــرض حــول الســني الجــائح يؤشــر إلــى قلــة فــي  C/C*869+ســيادة الــنمط الجينــي 

. وبالتــالي، يكــون لــدى هــؤلاء المرضــى ســيطرة ضــعيفة علــى الإلتهــاب مــع زيــادة TGF-ß1إفــراز 

والذي يؤدي إلى زيادة في تخرب الكولاجين وتحـرض  MMPsفي السيتوكينات قبيل الإلتهابية و 

أيضاً الإمتصاص العظمي والتخرب النسيجي. هذا يدعمه أيضاً حقيقـة أن مسـتويات عامـل النمـو 

في المرض المعتدل، وانخفضت مستوياتها في السائل الميزابي اللثوي مع إرتفعت  1بيتا -المحول

  ).Skaleric et al. 1997المرض حول السني المتقدم (
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  أظهرت الدراسة الحالية النتائج التالية:

  

  تزداد قابليـة الإصـابة بـالمرض حـول السـني الجـائح عنـد المـرض السـوريين

فــي الموقــع  1بيتــا -الــذين لــديهم تعــدد شــكلي لمورثــة عامــل النمــو المحــول

+869(codon 10)  وذلك للنمط الجينيC\C. 

 

 1بيتــا  -لا يوجــد علاقــة بــين التعــدد الشــكلي لمورثــة عامــل النمــو المحــول 

وزيــادة قابليــة الإصــابة بــالمرض حــول  (codon 25)915+فــي الموقــع 

 السني الجائح.
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112 
 

  

تتضــــمن الأعمــــال المســــتقبلية التــــي يمكــــن إجراؤهــــا بنــــاءً علــــى الأســــئلة المطروحــــة مــــن هــــذه 

  الدراسة:

  

 .دراسة تعددات شكلية لمورثات السيتوكينات الأخرى 

  

  الإرتبــاط والعلاقــة فيمــا بــين التعــددات الشــكلية لمورثــات الســيتوكينات دراســة

 وعلاقتها بالمرض حول السني الجائح.

 

 والمــرض  1بيتــا -دراســة علاقــة التعــدد الشــكلي لمورثــة عامــل النمــو المحــول

 حول السني المزمن.
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