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 تصريح

 
لا يوجد أي جزء من هذه الأطروحة تم أخذه بالكامل من عمل آخر أو أنجز " 

للحصول على شهادة أخرى في هذه الجامعة أو في أية جامعة أخرى أو أي معهد 

  " تعليمي 



   

 إه�اء

  

  

  إهداء

  الحبيب أبي... إلى قدوتي و مثلي الأعلى

  الحبيبة أمي... إلى نبع العطاء و الحنان

  الأعزاء أخواتي ...من ساندني دوماإلى 

الغاليةزوجتي  ...إلى حبيبتي و إلهامي



   

 آ��� ���

 شكركلمة 

  

الذي وضع ثقته بي و  المدرس الدكتور علي أبو سليمان في البداية أود أن أشكر أستاذي

  . كان على مدى سنين الدراسة المعلم الحكيم و الأهم الأخ الصديق

علم الحياة  المدرس في قسم شادي سكريةالدكتور للمدرس والشكر الجزيل أيضاً 

لم يبخل علي يوم  لما له من فضل في سير هذا البحث و الذي كلية العلوم – الحيوانية

  .بمعلوماته القيمة

لتفضلها  كلية طب الأسنان عميدللأستاذة الدكتورة رزان خطَّـاب أتوجه بالشكر الجزيل 

كانت و ف بقبول المشاركة في تحكيم هذه الرسالة ولدعمها المتواصل طوال سنين دراستي

  . ستبقى مثلاً يحتذى به في العلم و التفاني في العمل

لتفضلها بقبول  ريم ندرةالمدرسة الدكتورة كما أتوجه بالشكر إلى عضو لجنة التحكيم 

  .المشاركة في تحكيم هذه الرسالة ولتقديمها النصح والملاحظات القيمة

رئيس قسم علم النسج حول السنية  لأستاذة الدكتورة رويدة صايمةل كما أتوجه بالشكر

لما قدموه لي من علم و قسم علم النسج حول السنية  أعضاء الهيئة التدريسية في جميعو

  . معرفة أثناء دراستي



 

 آ��� ���

وكيل كلية طب الأسنان للشؤون العلمية  الأستاذ الدكتور إياد الشعرانيالشكر إلى وأتقدم ب

وكيل كلية طب الأسنان للشؤون الإدارية لدعمهم  الأستاذ الدكتور ياسر المدللوإلى 

  .مسيرة البحث العلمي

بالأستاذ الدكتور حسن كلية العلوم ممثلاً - و أتقدم بالشكر إلى قسم علم الحياة الحيوانية

الدراسات العليا و لجميع طلاب  لقبول إنجاز التحاليل الوراثية في مخبر ناصر الدين

في قسم علم الحياة الحيوانية الذين ساعدوني و قدموا لي المشورة  والدكتوراه الماجستير

  .أثناء إنجاز التحاليل الوراثية

قسم علم النسج  في ماجستير والدكتوراهوأتقدم بكل الشكر والامتنان والتقدير لطلاب ال

الذين لم يكونوا فقط زملاء  لما قدموه لي من مساعدة في إنجاز البحث و حول السنية

  .دراسة بل أصدقاء و أخوة أعتز بمعرفتهم
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  19  �*�ر%� )�' أ%��ط ا���ض ��ل ا����  3

  36  �*��, ا���+�آ���ت  4

  40  دور ا���+�آ���ت -� ا���ض ��ل ا����  5

ا���+�آ���ت �7 ا���ض ��ل أه, ا�1را!�ت ��ل �345 ا�+12د ا��0 � ���/�ت   6
  ا����

48  

  61  و ا���ض ��ل ا���� IL-6أ�9 � 5 8 ا�1را!�ت ا�����2 )��+12د ا��0 � ���ر/�   7

  77  ا���<��ت ا���+=��1  8

  77  ا���+=1م APCR �@ ا�ـ  9


 ا�ـ  10��%�(PCR 77  ا���+=1م  

  83  ا�1را!� ��J��5ت -� ا�I�J و ا�H�� ��2 ا���8G ��زع  11

12   �+5��J� '�( ��2 � �(��K!@ ا��ر%� ا��+�*�AgP  وH1  84  

13   �+5��J� '�( ��2 � �(��K!@ ا��ر%� ا��+�*�ChP  وH2  84  
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 �+5��J��ChP  وH2  

86  

���J�5+� ا��+�!@ ا���K)� وا�K%Wاف ا����2ري � ���T ا��S��� �#*1 اWر��Tط و-*ً�   17
H1  وAgP  

87  

���J�5+� ا��+�!@ ا���K)� وا�K%Wاف ا����2ري � ���T ا��S��� �#*1 اWر��Tط و-*ً�   18
ChP  وH2  

87  

  88  ا����T ا��S��� �+�زع ا���1Z H�� 8Gة ا�+�Xب ا���
 ��ل ا�����  19

20  
  89  �#���� ا��+�<

  89  ا�+��Wت ا�%��ط ا�����J -� ا����23'  21

 ا���0ه1 وا��+�1T� H�� 73أ ا�+�ازن �1ى���ار ا�%��ط ا��را/��   22
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90  
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91  
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H2  

93  

�*��� ��- �AgP  H� ��J�5 174-ا���J� � ��73 ��زع ا���H�� 8G ا���@   25
  1Zة ا���ض

95  

26   73�� � ���Jا���@ ا� H�� 8Gزع ا����5 174-���J� �- �ChP  H�� ���*�
 1Zة ا���ض

  

96  

و  +AgP� ��J�5 -� 572-ا���@ ا���J� و ا���4ت � ��H��  73 ا���8G ��زع  27
H1  

97  
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  113  174-درا!�ت �����5 �7 درا!+�� )�����T � ��73 �*�ر%� )�' %+�<
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32   73�� � �T����( ��+!15ة درا!�ت �����5 �7 درا 
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 قائمة الأشكال

  صفحة  الشكلعنوان   الرقم 

  28  اللثوية تحت الجرثومية المعقدات  1


	� ا�����  2 ��
  32  ا��	�� و ا��	
� ا�
�� و ا���ه�ي ا�

��م ���ر  3�  ا�'
� &�ل �$��ض ا"��ا!	� ا �	� �

  
33  

4   �$'$'� �(	!�� )*+DNA  42  

5  ���0Tر/� ا��ا����2 � � ���T � �K�G�� ,!44  ر  

  51  و الخلايا المفرزة له 6- الوظائف الحيوية للإنترلوكين  6

  54  27$1 ا��0/� ر�.  IL-6���- ��ر,�   7

  IL-6  54شكل ترسيمي لمورثة   8

  64  مراحل إنجاز البحث  9

 
  قائمة الصور

  صفحة  الصورةعنوان   الرقم 

  69  بطاقة استجواب المريض  1

  70  بطاقة استجواب المريض  1تتمة   2

  71  بطاقة استجواب المريض 2تتمة   3

  52DNA  73	8ة ا�456ص   4

 73  مثفلة  5

 73  حمام جاف  6

 Vortex 73جهاز   7

  78  جهاز المدور الحراري  8

  PCR  78صفيحة   9

8 :��� !�� ا��9ا82  10
  80 ه��� ا=>�روز 2

11  �>�
����ز ا��&�ن ا�*@  80  
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  80  ه���ت ا >�روز 
�8 و!��� �A &�ض ا��&�ن  12

��ز ��,D ه�م �� +�آ�   13@Cleaver  80  

  89  بعد الرحلان الكهربائي على هلامة الأغاروز PCRنتائج ال  14

  

  List of abbreviationsقائمة الاختصارات 

 الاختصار المصطلح الأجنبي  المصطلح العربي

 American Academy of Periodontology AAP  الأكاديمية الأمريكية لأمراض النسج حول السنية

 American Dental Association ADA  الجمعية الأمريكية لطب الأسنان

 Aggressive Periodontitis AgP  التهاب النسج حول السنية الجائح

 Acquired immunodeficiency syndrome AIDS  متلازمة نقض المناعة المكتسب

 Acute-Phase Response APR  استجابة الطور الحاد

 base pair bp  زوج ثنائي

 Clinical attachment loss CAL  فقد الارتباط السريري

 Chronic Periodontitis CHP  التهاب النسج حول السنية المزمن

 Confidence Interval CI  مستوى الثقة

 C  C Reactive Protein CRPالبروتين التفاعلي 

 Epstein-Barr virus EBV  فيروس أبشتاين بار

 Generalized Aggressive Periodontitis GAgP  المعمم التهاب النسج حول السنية الجائح

 Human cytomegalovirus HCMV  الفيروس المضخم للخلايا

 Herpes Simplex Virus-1 HSV-1  1النمط –فيروس الحلأ البسيط 

 Interleukin IL  الانترلوكين

 Interferon INF  الإنترفيرون

 Interleukin1 IL1  1الانترلوكين

 Interleukin1 Alpha IL-1α  ألفا 1الانترلوكين

 Interleukin1 Beta IL-1β  بيتا 1الانترلوكين
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 Interleukin6 IL-6  6الانترلوكين

 Kilo Dalton KDa  كيلو دالتون

 Localized Aggressive Periodontitis LAgP  الموضع التهاب النسج حول السنية الجائح

 minute min  دقيقة

 Matrix Metalloproteinase MMP  أنزيم القالب المعدني

 Natural Killer NK  القتلة الطبيعيون

 Odds Ratio OR  نسبة الأرجحية

 Polymirase Chain Reaction PCR  تفاعل سلسلة البلمره

 Probing Probing Depth PPD  مشعر عمق السبر

 Single Nucleotide Polymorphism SNP  المفردالتعدد الشكلي المورثي 

 Tumor Necrotizing Factor TNF  عامل التنخر الورمي

 
 قائمة اختصارات الجراثيم

 
  الاختصار  الجرثوم

Actinobacillus actinomycetemcomitans  Aa  

Campylobacter rectus  Cr  

Capnocytophaga spp  Cs  

Eikenella corrodens  Ec  

Eubacterium nodatum  En  

Fusobacterium nucleatum  Fn  

Porphyromonas gingivalis  Pg  

Prevotella intermedia  Pi  

Peptostreptococcus micros  Pm  

Treponema denticola  Td  

Tannerella forsythia  Tf  
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 :البحثهدف من ال

والمرض حول   IL-6التعدد الشكلي لمورثةالعلاقة بين الدراسات في العديد من  بحثت

في حين لم يجد البعض ارتباط ايجابية  ووجدبعضها علاقة ،السني لدى شعوب مختلفة

الأمر الذي يمكن تفسيره بالاختلاقات العرقية بين الشعوب المدروسة  ،علاقة أيةالآخر 

وفي غياب الدراسات . عراق من كافة أنحاء العالمالأمما يتطلب المزيد من البحث على 

هذه العلاقة في سوريا فقد ارتأينا أنه من الأهمية بمكان تحري دور التعدد  التي تتناول

حول السني في المجتمع السوري وذلك عن  في تطور المرض IL-6 مورثةالشكلي ل

   :طريق

I. المورثية  نماطدراسة نسب انتشار الأ(alleles) في المواقع 6 -لانترلوكينمورثة ال

عند الأشخاص السليمين من الناحية حول السنية وكذلك  -572، 174- نكليوتيديةال

  .و المزمن عند مرضى التهاب النسج حول السنية الجائح

II.  كانت إحدى الأنماط المورثية تؤهب لزيادة قابلية الإصابة بالتهاب النسج حول التحقق إذا

 .السنية الجائح أو المزمن

III.  شدة الإصابة بالمرض حول السنيبتحري علاقة الأنماط المورثية المدروسة.  
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 )Periodontitis )Novak, 2002: التهاب النسج حول السنية  -1
مؤدية  حول السنية عبر مجموعات محددة من الجراثيم النسجهو مرض التهابي يصيب 

مع تشكل جيوب أو انحسار أو  إلى تخرب مترقٍ  في الرباط حول السني و العظم السنخي
وجود فقد إن ما يميز التهاب النسج حول السنية سريريا عن التهاب اللثة هو  .كليهما

  .الارتباط الملموس سريرا من خلال تشكل الجيب أو الانحسار 

   ) :APP 1999(تصنيف الجمعية الأمريكية لأمراض النسج حول السنية   - 2
 حديثة تشخيص تقنيات تطور و السني، حول للمرض السببية الإمراضية فهم تطور دىأ

 تصنيف على الاتفاق تم. لسنينا مر على السنية حول الأمراض تصنيف تغير متنوعة إلى

 -أكتوبر 30 بين المعقودة السني حول المرض لتصنيف العالمية الورشة للمرض في حديث
 Armitage, 1999, Devi( الآن حتى معتمداً التصنيف هذا يزال و لا ، 1999نوفمبر 2

and Pradeep, 2009(  يلخص الجدول تصنيع الجمعية الأمريكية لأمراض النسج حول
  :)AAP1999(السنية

 AAP1999تصنيف الأكاديمية الأمريكية لأمراض النسج حول السنية : 1رقم  الجدول

  Gingival Diseaseالأمراض اللثوية  )1

 Chronic Periodontitis التهاب النسج حول السنِّية المزمن  )2

a(  الموضع Localized     b ( المعمم Generalized  
                                               Aggressive Periodontitisالتهاب النسج حول السنِّية الجائح   )3

a(  الموضع Localized     b ( المعمم Generalized  
  هر للأمراض الجهازيةالتهاب النسج حول السنِّية كتظا )4

Periodontitis as a Manifestation of Systemic Disease  
  Necrotizing Periodontal Diseaseأمراض النسج حول السنِّية التموتية  )5

  Periodontium Abscesses of theخراجات النسج حول السنِّية  )6
 التهاب النسج حول السنِّية المترافق مع آفات لبية )7

Periodontitis Associated with Endodontic Lesions  
       Developmental or Acquired Deformities حالات التشوهات التطورية أو المكتسبة )8

 ��  �!"�(Armitage 1999) 
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  Periodontitis Chronic: المزمن السنية حول النسج التهاب - 3

  تعريف 3-1

تسببه مجموعة من العضويات الدقيقة , هو مرض التهابي يصيب النسج الداعمة للسن

مما يؤدي إلى تخرب الارتباط البشري والعظم ) Dental plaqueاللويحة السنية (

ويتصف بتطور بطيء تتخلله فترات من التخرب . السنخي لتتشكل الجيوب حول السنية

ويترافق مع مكن أن يصيب الأعمار الأصغر لكن يالسريع وأكثر ما يشاهد عند الكهول 

وهناك العديد من العوامل المفاقمة للمرض . أو حشوات وتيجان سيئة\عناية فموية سيئة و

 ,Kinane and Lappin(). الأمراض العامة كداء السكري - الحمل-التدخين(مثل 

2001( 

  

  الصفات الأساسية 3-2

عند  اللثوي والنزف الحمامى و الوذمة بينها من السريرية العلامات من مجموعة تُشاهد

 القلح يتواجد  السريري، الارتباط فقد و السنية حول الجيوب وتشكل التقيح، أو/و السبر

 الصحة مع السنّية حول النسج في التخرب كمية تتناسب. الإصابة مواقع في اللثوي تحت

 الخطورة وعوامل النفسية والشدة التدخين و الموضعية والعوامل اللويحة وتجمعات الفموية

  . الجهازية
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 حركة تشاهد قد و زاوي، أو أفقي بشكلٍ السنخي العظم في فقد بالفحص الشعاعي يشاهد 

 يختلف قد العظمي الامتصاص أن مقدار كما .المتقدمة المراحل الأسنان في في هجرة أو

 بعض في شديد تخرب أن يشاهد يمكن حيث المريض، نفس عند آخر إلى موقع من

 أنواعاً اللثوية مصابة تحتوي اللويحة تحت بالكاد أخرى مواقع تكون حين في المواقع

 غير. موقع إلى آخر من و آخر إلى مريض من تركيبها يختلف قد و الجراثيم من مختلفة

  )Kinane et al., 2008, Wiebe and Putnins, 2000( المعالجة

 بفقد المصابة الأسنان يكون عدد عندما موضعاً المزمن السنية حول النسج التهاب ويعتبر

 عندما معمماً ويعتبر .الكلي الأسنان عدد من % 30 يساوي أو أقل السريري الارتباط

 الأسنان من عدد % 30 من أكبر السريري الارتباط بفقد المصابة الأسنان عدد يكون

  .الموجودة

 

 : إلى السريري الارتباط فقد حسب السنية حول النسج التهاب يقسم

 .ممم 2 – 1 السريري الارتباط فقد يكون عندما :بدئي .1

 .ممم 4 - 3 السريري الارتباط فقد يكون عندما :متوسط .2

 ,Armitage)أكثر أو ممم 5 السريري الارتباط فقد يكون عندما :شديد .3

1999) 

 

  )Armitage, 2004(أهم الصفات الأساسية للمرض حول السني المزمن 2يلخص الجدول

   



 المزمن و الجائح السنية حول النسج بالتهاب المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

 

��� 16                                                                                              ا������                      ا���ا

  الصفات الأساسية للمرض حول السني: 2الجدول رقم 

  أكثر انتشاراً بين البالغين لكن يمكن حدوثه عند الأطفال و المراهقين

  تتناسب شدة التخرب مع وجود عوامل موضعية

  يشاهد القلح تحت اللثوي بكثرة عند المرضى

  بنمط جرثومي محددلا يترافق 

  تقدم بطي إلى متوسط لكن يمكن أن يتخلله فترات من التقدم السريع

  )عوامل لها علاقة بالسن، عوامل غير عضوية(يمكن أن يترافق بعوامل مؤهبة موضعية

  أو يترافق مع عوامل جهازية مثل الداء السكري/يمكن أن يعدل و

  مثل التدخين و الشدة النفسيةيمكن أن يعدل بعوامل غير الأمراض الجهازية 

  )Armitage, 2004(مقتبس من 

 

 Aggressive Periodontitis: التهاب النسج حول السنية الجائح - 4

  تعريف1-4-1

لتهاب ا )AAP 2000(تعرف الأكاديمية الأمريكية لعلوم أمراض النسج حول السنية 

النسج حول السنية الجائح بأنه مرض يتألف من أنماط مختلفة من إلتهاب النسج حول 

السنية التي تصيب أفراداً يكونون في معظم الحالات سليمين من أي إصابات مرضية 

يشمل إلتهاب النسج حول السنية الجائح مجموعة من الأمراض تشخص عند . أخرى

، وتتصف بفقدان عظمي متقدم، و توزع الآفات بشكل مختلف عن 35أشخاص تحت سن 

 Kinane and(الالتهاب المزمن ، و معالم سببية مميزة، وميل إلى التجمع العائلي

Lappin, 2001(.  
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بأن يحل  1999أوصت ورشة العمل الدولية في علوم أمراض النسج حول السنية في عام 

مكان  Aggressive Periodontitisمصطلح التهاب النسج حول السنية الجائح 

وإلتهاب " Periodontitis Onset- Early"مصطلحات التهاب النسج حول السنية المبكر 

  " .Juvenille Periodontitis" شبابي النسج حول السنية ال

  الصفات الأساسية  2- 1-4

يتصف التهاب النسج حول السنية الجائح بفقد الارتباط و التخرب العظمي السريع لدى 

المرضى الأصحاء من الناحية الجهازية و غياب التراكمات الكبيرة من اللويحة و القلح 

العائلي للإصابة بما يوحي بالصفة بما لا يتناسب مع شدة الإصابة و التجمع 

  )Novak, 2002(الوراثية

 السنية النسج حول التهاب في عام بشكل تشاهد التي الثانوية الخصائص بعض هناك

المواقع المصابة   :الثانوية هذه الخصائص ضمن الحالات من جميع في ليس ولكن الجائح

 الظاهري النمط من استجابة فرطُ البلعمة، عملية في ،خلل Aaتحتوي على جراثيم 

  )Lang et al., 1999(الكبيرة، قد يتوقف تقدم المرض بشكل ذاتي للبالعات

  :يظهر التهاب النسج حول السنية الجائح بأحد الشكلين التاليين

 Localized Agressive Periodontitisالتهاب نسج داعمة جائح موضع  •

  Generalized Aggressive Periodontitisهاب نسج داعمة جائح معمم الت •
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 و عادة، البلوغ فترة في (LAgP)الموضع  الجائح السني حول بالمرض الإصابة تبدأ

 القواطع و الأولى الأرحاء الأقل،على على أولى رحى أحدهما سنين على الإصابة تتوضع

 المصل في الضدية شديدة للأجسام استجابة تلاحظ ما غالباً و الأكثر، على آخرين سنين و

 لدى ،فيظهر (GAgP)المعمم الجائح السني حول المرض أما الإمراضية، العوامل تجاه

 ممةمع خسارة أكبر،وتظهر أعمار في يشاهد أن يمكن لكن الثلاثين، عمر تحت أشخاص

 ما غالباً و والقواطع، الأولى الأرحاء إلى بالإضافة أكثر أو أسنان ثلاثة على الارتباط في

بالإضافة إلى  الممرضة العوامل تجاه المصل في الضدية للأجسام ضعيفة استجابة تلاحظ

  )Novak, 2002(النمط الدوري الواضح في التخرب حول السني

مبكرين فإن  أو علاج/ يظهر كلا الشكلين تطوراً سريعاً للمرض وفي غياب أي كشف و 

الأسنان المشمولة بالإصابة تبدي عادةً حركة زائدة بسبب الفقد الشديد للنسج حول السنية 

  .ويمكن أن يخسر المريض هذه الأسنان في نهاية المطاف

    :مقارنة بين المرض حول السني الجائح و المزمن 5- 1

التشخيص الدقيق  يساعد علىإن فهم الاختلافات بين أنماط التهاب النسج حول السنية 

يوضح الجدول التالي . للحالة حول السنية و بالتالي التوصل إلى خطة المعالجة الأنسب

أهم الصفات و الاختلافات بين التهاب النسج حول السنية المزمن و الجائح الموضع و 

  .)Armitage, 2004(.المعمم
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الجدول رقم 
3 :

ض حول السني
مقارنة بين أنماط المر

  

التهاب النسج حول السنية المزمن
أكثر انتشاراً بين البالغين لكن يمكن حدوثه عند  

  

 
الأطفال و المراهقين

  

يتقدم بسرعة بطيئة 
إلى متوسطة

  

ضعات الجرثومية
تتناسب شدة التخرب مع التو

  

توزع مختلف للتخرب حول السن
 ي

دون وجود 

نمط محدد
  

 -
لا يلاحظ

 
تجمع عائلي 

  

 - 
يشاهد القلح تحت اللثوي بكثرة

  

س من 
مقتب

)
Armitage, 2004

(  

ضع
التهاب النسج حول السنية الجائح المو

  

يحدث عادة في افترة المراهقة 
)

يبدأ في فترة 

البلوغ
(  

ض
تقدم سريع للمر

  

لا 
ضعات الجرثومية

تتناسب شدة التخرب مع التو
  

ضع التخرب على الأرحاء الأولى و 
يتو

القواطع
  

 - 
ض

يلاحظ التجمع العائلي للمر
  

 - 
لا يوجد القلح تحت اللثوي عادة

  

التهاب النسج حول السنية الجائح المعمم
  

ضى تحت 
صيب عادة المر

ي
30

 
سنة لكن يمكن 

صيب الأعمار الأكبر 
أن ي

  

ضح للتخرب 
ض مع وجود وا

تقدم سريع للمر

الدوري
  

تتناسب شدة التخرب 
أحياناً 

ضعات 
مع التو

الجرثومية
  

ضافة إلى الأرحاء 
صيب التخرب عدة أسنان إ

ي

الأولى و القواطع
  

 - 
ض

يلاحظ التجمع العائلي للمر
  

 - 
يمكن أن يشاهد القلح تحت اللثوي أو لا
.  
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  :وبائيات المرض حول السني -  6

تختلف نسبة انتشار المرض حول السني من منطقة إلى أخرى حول العالم ، فكثرت 

الوبائية التي تعنى بنسب انتشار المرض حول السني لدى الفئات العمرية الدراسات 

المختلفة و قدمت نتائج متباينة بسبب الاختلافات بين المجتمعات من جهة و اختلاف 

المعايير المعتمدة في تشخيص المرض حول السني، لكن بشكل عام تتراوح نسبة الإصابة 

بالرغم من إصابة % 15- 5م في أي مجتمع بين بالتهاب النسج حول السني المتقدم المعم

  )Oliver et al., 1998, Burt, 2005(.أغلبية البالغين بدرجة متوسطة من المرض

في دراسته أن نسبة انتشار التهاب النسج حول السنية  )Papapanou, 1996(وجد

 Loeبينما كانت هذه النسبة في دراسة % 0.1في الولايات المتحدة لا تزيد عن  الجائح

أن نسبة انتشار الاصابة  )Corbet et al., 2002(أما في آسيا فوجدت دراسة%. 0.51

  %.0,4- 0,1الاجتياحية بين 

-12طالب تتراوح أعمارهم بين  9203دراسة على  )Lopez et al., 2001(أجرى 

فقد الارتباط على الأرحاء الأولى الثانية و القواطع  سنة في تشيلي لتحري انتشار 21

% 16مم بنسبة  2≥من الطلاب و فقد ارتباط % 69.2مم بنسبة  1≥فوجد فقد ارتباط 

  .مم3≥من الطلاب  لديهم فقد ارتباط % 4.5من الطلاب و انخفضت النسبة إلى 

شخص تتراوح أعمارهم بين  Cortelli et al., 2002( 600(أما في البرازيل فدرس 

%  1.66الموضع  الجائحسنة و وجد أن نسبة انتشار التهاب النسج حول السنية  25- 14

 1460عينة مؤلفة من  )Susin et al., 2004(أيضاً درس  % . 3.66و المعمم 
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من أسنان % 17من المرضى و % 51.6شخص بحثاً عن الانحسار اللثوي و وجد أن 

من أسنان الأفراد لديهم % 5.8من المرضى و % 22مم و  3>الأفراد لديهم انحسار 

شخص أعمارهم  612ا وجدت دراسة أخرى لنفس الباحث أجريت على كم. مم5>انحسار

بشكل متساوي % 5.5 الجائحسنة أن نسبة انتشار التهاب النسج حول السنية  29- 14بين 

 Susin and(بين الذكور و الإناث و لدى غير البيض أكثر بعشرين مرة من البيض

Albandar, 2005(  

في السودان سنة في محافظة الخرطوم 15طالباً بعمر  428وجدت دراسة أجريت على 

و في دراسة أخرى ) Faysal Idris 2012%(26.2أن نسبة وجود جيوب حول سنية 

عند % 3.4إلى  الجائحفي السودان وصلت نسبة الإصابة بالتهاب النسج حول السنية 

عاما ووجدت الدراسة أن نسبة انتشار الاصابة  19- 13يافعاً أعمارهم بين  1200دراسة 

 Elamin et(العربية- أكبر بين الأفراد من القبائل الأفريقية مقارنة مع القبائل الأفريقية

al., 2010(    

 الجائحأن نسبة الإصابة بالتهاب النسج حول السنية  )Sadeghi, 2010(في إيران وجد 

AgP   عاما 18- 15بين " مريضا 5590بعد دراسة % 0.13هي.  

بولص (حول السني في سوريا ففي دراسة  لانتشار المرض يةإجراء عدة دراسات وبائتم 

و % 5,9بلغت نسبة التهاب النسج حول السنية الشبابي الموضع في دمشق ) 1996

  .وطرطوس, السويداء, حماه , في محافظات% 11,38في ريفها و % 9,25
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% 20الداعمة المبكر إلى  جالنسوصلت نسبة التهاب )  2001" أبو سليمان( وفي دراسة 

من مراجعي المراكز الصحية في المحافظات الجنوبية ، وعيادات أمراض النسج حول 

  .السنية في جامعة دمشق

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

جغرافي معين  ، وهذا يؤكد انتشار المرض من خلال توزع % 2,74سورية تصل إلى 

وفي اللاذقية % 2,9وفي حمص % 4,67حيث بلغت نسبة الإصابة الاجتياحية في حماه 

  %.1,22وأخيراً في طرطوس % 2,24

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

زعون إلى من مجمل العينة، يتو% 2.8بلغت نسبة المصابين . محافظتي السويداء ودرعا

  .مصاباً بالشكل المعمم% 1.7مصاباً بالشكل الموضع و% 1.1

   :عوامل الخطورة للإصابة بالمرض حول السني - 7

  : منهاتشمل عوامل الخطورة للإصابة بالمرض حول السني عدة عوامل  

  Risk Indicators:مؤشرات الخطورة 1- 7

 الظروف المتغيرة من البيئة والعادات المكتسبة / و هي الشروط 

 :الفموية الصحة مستوى 1- 7-1

 مرتبطٌ ما مجتمع في الفموية الصحة مستوى أن واضح بشكل دراسات عدة أظهرت 

 المجموعات أن إلى الوبائية الدراسات أشارت. السني حول المرض وشدة إيجابياً بانتشار
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 السني حول للمرض وأشد أكبر انتشار لديها الفموية بالصحة المتدنية مستوى العناية ذات

 .)Loe et al., 1965(الجيدة  الفموية العناية ذات مستوى المجموعات من

 :Local factorsالعوامل الموضعية  2- 7-1

 بالعوامل نفسه الشخص لدى السنية حول النسج في الفقد مستوى اختلاف ربط يمكن 

سوء توضع الأسنان وشكلها وتشكل القلح السني والخور المجاورة : تشمل التي الموضعية

للحواف اللثوية والرض الإطباقي ونموذج الصحة الفموية وشكل العظم السني السني 

   .وشكل ومكان نقاط التماس بين السنية

صعوبة بالعناية الفموية  Overhangsتسبب الحشوات والتعويضات السنية السيئة 

  .فضلات الطعامية و تجمع اللويحة السنيةوانحصار ال

 :التغذية 3- 7-1

يمكن للعادات الاجتماعية المتعلقة بالطعام عند الشعوب المختلفة مثل أنواع الطعام وطريقة 

  .تحضير الطعام أن تؤثر على شدة وانتشار الأمراض حول السنية

 :التدخين 4- 7-1

 وتقدم حدوث في مهم خطر عامل) سجائر،سيجار،غليون( التدخين أن Albandarوجد 

كما   )Albandar et al., 2000, Albandar and Tinoco, 2002(السني حول المرض

عمق السبر و فقد الارتباط و فقد العظم تبين في مراجعة أخرى أن التدخين يفاقم من 

مقارنة مع غير المدخنين و تراوح احتمال الاصابة بالمرض حول السني عند المدخنين 
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 Kibayashi et(ت دراسة أكد. )Tonetti, 1998()2.82وسطي ( 3.39- 2.36بين 

al., 2007(  أن التدخين  عامل خطر مهم للمرض حول السني حيث يمكن أن يكبت

الشيباني (كما وجد .قدم المرض حول السنيالاستجابة المناعية للمضيف مما يعزز من ت

) العمر والجنس والحالة المدنية(لم يكن لبعض عوامل الخطورة المدروسة  أنه) 2011

التأثير " في حين ظهر جليا,  الاجتياحية في المنطقة الجنوبية تأثير على انتشار الإصابة

 Natto(أما الأرجيلة فقد وجدت دراسة  .دخين وتراجع الصحة الفموية عليهاالواضح للت

et al., 2005( ثير تدخين علاقة بين تدخين الأرجيلة وعمق السبر و لاحظت أن تأ

  . الأرجيلة مشابه لتأثير تدخين السجائر

 :وليةالكح 5- 7-1

أن استهلاك الكحول يرتبط بزيادة متوسطة في  )Tezal et al., 2001(وجدت دراسة 

فقد اقترح أن استهلاك  )Amaral Cda et al., 2008(أما . شدة المرض حول السني

تبين وجود نزف لثوي  .و عمق السبرالكحول مرتبط بزيادة شدة مشعري فقد الارتباط 

أكثر و فقد في الارتباط السريري أكثر شدة عند متعاطي الكحول بمقدار خمس مرات 

تبين  كما .أسبوعيا فأكثر لكن دون تأثيرات واضحة على الحمل الجرثومي حول السني

وجود علاقة بين الجرعة المتناولة من الكحول و المرض حول السني فكلما ازدادت 

مرة أسبوعياً كلما زاد التأثير السلبي للكحول على  20و 15و  10إلى  5جرعة من ال

   .)2007العوا وزملاؤه (النسج حول السنية 
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 :الشدة النفسية 6- 7-1

لوحظ زيادة ظهور التهاب اللثة التقرحي التموتي خلال فترات الشدة النفسية و  

حيث يمكن أن تتدخل الشدة النفسية في . الفيزيولوجية مما يقترح علاقة بين الاثنين

الوظيفة المناعية الطبيعية و يمكن أن تؤدي إلى زيادة مستوى الهرمونات في الدوران 

أظهرت الدراسات أن . )Carranza, 2003(ول السنيةالتي يمكن أن تؤثر في النسج ح

احتمال إصابة الأفراد تحت الشدة النفسية بفقد الارتباط و العظم أكبر من الأشخاص 

 ,.Rosania et al., 2009, Hugoson et al., 2002, Genco et al(الطبيعيين

 بها قام Systemic Review الطبيةو هذا ما أكدت عليه مراجعة للأدبيات  )1999

)Peruzzo et al., 2007(  يمكن تفسير ذلك بزيادة إفرازIL-6 الشدة زيادة تأثير تحت 

بينما اقترحت دراسة أخرى أن رد فعل  )Kiecolt-Glaser et al., 2003( النفسية

لدى الأشخاص تحت الشدة النفسية يكون  P. gingivalisالمضيف تجاه جراثيم 

   )Houri-Haddad et al., 2003(أضعف

 :السكري 7- 7-1

قدمت العديد من الدراسات دلائلاً على أن  الداء السكري بنمطيه الأول و الثاني يزيد من 

و  )Pontes Andersen et al., 2007(خطر الإصابة و شدة المرض حول السني

 ,.Abdo et al(في تقدم فقد الارتباط 2أكدت دراسة حديثة على دور الداء السكري نمط 

 على السني حول المرض شدة تؤثر حيث متبادلة العلاقة أن الدراسات بينت كما )2012

     .السكري الداء
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 :ترقق العظام 8- 7-1

أظهرت عدة دراسات معترضة أن كثافة العظم السنخي تختلف لدى المرضى المصابين 

ترقق العظام و بينما وجد تضارب في الدراسات التي تدرس العلاقة بين . بترقق العظام

 . )Van Dyke and Sheilesh, 2005(.مستوى الارتباط

 ,.Inagaki et al(علاقة بين ترقق العظام والمرض حول السني Inagakiدراسة وجدت 

يمكن اعتبار ترقق العظم كعامل خطورة أنه ) 2008عمام (بينت دراسة كما  .)2007

  .للمرض حول السني ولنقص الكثافة المعدنية العظمية في الفك السفلي

 

 :الفيروسات  9- 1- 7

 السني حول المرض في الحلأ لفيروسات دور وجود احتمال إلى تشير الدراسات بدأت

 من الشديدة الحالات في EBVو HCMVفيروسي  من كل وبالأخص, في التسعينيات

 في بتواتر مرتفع الفيروسين لكلا النووي الحمض ظهر حيث السني، حول المرض

والمزمن  الجائح السنية حول النسج التهاب مرضى من المأخوذة السنية حول العينات

 والتهاب, (AIDS)المكتسب  المناعي العوز متلازمة مع المترافق السني حول والمرض

 ,.Saygun et al(السنية حول والخراجات التموتي، التقرحي السنية حول النسج

2004( .  

في الجيوب و  EBVو HCMVأيضاً في دراسة أخرى وجدت علاقة بين وجود فيروسي 

الملحم (كما أشارت دراسة . )Saygun et al., 2002(عمق السبر و فقد الارتباط



  شادي سكرية. د.م /سليمان أبو علي د.م/  فتوح سامي.د

��� 27                                                                                                                     ا������ ا���ا

وجدت  .و المرض حول السني EBVو HCMVإلى وجود علاقة بين فيروسي ) 2010

لاقة بين دراسة أجريت على مرضى التهاب النسج حول السنية الجائح و المزمن وجود ع

 شدة و  HSV-1 بين ارتباط ووجدت EBV و HSV-1المرض حول السني و فيروسات 

 وجود )Bilichodmath et al., 2009( دراسة لاحظت. )Das et al., 2012(المرض

 مع مقارنة المزمن نيةالس حول النسج التهاب مرضى لدى أكبر بشكل الحلأ فيروسات

���#7 �ـ  آ�0 ��ا�� �7 ا���� ��ل ا���ض ��ا-x ) 2010ملحم (كما بين  .الجائح

DNA  �!و��-EBV  وHCMV �%ا�-�اد �7 �*�ر ��y '�(1  ا����zض آ�� و����(

  .ا�#��و!�' �1Z 7ة ا���20ات ��ل ا����� DNAار��T}ً� )�' وz�د 

  :الجراثيم الممرضة حول السنية 10- 1- 7

 يحترم محدد ترتيب في تتوضع بل عشوائي بشكل اللويحة ضمن الجراثيم تتوضع لا

  بالشكل مبينة مجموعات ست ضمن اللويحة تنتظم حيث جرثومي، نوع كل خصوصية

  .(Socransky et al., 1998)   1رقم

 V.parvula, Actinomyces( الأرجوانية المعقدات من اللويحة من الأولى الطبقة تتكون

odontolyticus  (الصفراء المعقدات و )Eubacterium nodatum, 

Peptostreptococcus micros, Streptococcus constellatus  (الإمراضية ذات 

 و الميناء مع القوي الارتباط على القدرة لها مستقبلات الجراثيم هذه تمتلك حيث المتوسطة

  .اللثوي النسج و الملاط

 ,Prevotella intermedia Prevotella nigrescens( المجموعة البرتقالية تمتلك

Campylobacter rectus, Fusobacterium nucleatum (  دور أساسي في توفير



 المزمن و الجائح السنية حول النسج بالتهاب المصابين

المواد الغذائية اللازمة لنمو الجراثيم الممرضة حول السنية إضافة إلى خفض الأوكسجين 

وتسمى هذه  في عمق الميزاب اللثوي مما يسمح بنمو و تكاثر الجراثيم اللاهوائية

المجموعة الجسرية حيث ترتبط من جهة مع الطبقة الأولى و من جهة أخرى 

 Porphyromonas(شديدة الإمراضية 

gingivalis, Tannerella forsythia Treponema denticola (دوراً تلعب التي 

  .الفوعة عوامل

 في العيش على القادرة المخيرة اللاهوائية

 في المجموعة هذه تعداد يزداد. 

Actinobacillus actinomycetemcomitans (

Eikenella corrodens, Capnocytophaga 

  .متوسطة 

  
(Socransky & Haffajee

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

المواد الغذائية اللازمة لنمو الجراثيم الممرضة حول السنية إضافة إلى خفض الأوكسجين 

في عمق الميزاب اللثوي مما يسمح بنمو و تكاثر الجراثيم اللاهوائية

المجموعة الجسرية حيث ترتبط من جهة مع الطبقة الأولى و من جهة أخرى المجموعة ب

شديدة الإمراضية  مع جراثيم المجموعة الحمراء سلبية الغرام

gingivalis, Tannerella forsythia Treponema denticola

عوامل انتاج خلال من نيالس حول المرض تقدم في أساسياً

اللاهوائية الجراثيم من تتألف فهي الخضراء المجموعة

. الأخرى بالمجموعات ارتباطا أقل وهي بيئة من 

actinomycetemcomitans( جراثيم تمتلك حيث العميقة الجيوب

 Eikenella corrodens, Capnocytophaga( جراثيم تمتلك حين في شديدة إمراضية

spp. gingivalis, sputigena, ochracea (إمراضية 

(Socransky & Haffajee 1998)  حسب اللثوية تحت الجرثومية المعقدات :1الشكل

دراسة
 

المواد الغذائية اللازمة لنمو الجراثيم الممرضة حول السنية إضافة إلى خفض الأوكسجين 

في عمق الميزاب اللثوي مما يسمح بنمو و تكاثر الجراثيم اللاهوائية

المجموعة ب

مع جراثيم المجموعة الحمراء سلبية الغرام

gingivalis, Tannerella forsythia Treponema denticola

أساسياً

المجموعة أما

 أكثر

الجيوب

إمراضية

spp. gingivalis, sputigena, ochracea

الشكل    
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  Risk Determinants:عوامل الخطورة المحددة 2- 7

  وهي العوامل التي لايمكن أن نغيرها أو نؤثر فيها

 :العرق 1- 7-2

تختلف نسبة انتشار المرض حول السني في المجموعات العرقية المختلفة حيث يميل لأن 

في نتائج . يكون المرض حول السني أكثر شدة و انتشارا عند الزنوج مقارنة مع البيض

 الحول بالمرض للاصابة ميلا أكثر الزنوج كان 1996 عام Wilson&Kalmarدراسة 

 غير من ميلاً أكثر الاسبانين أن كما البيض من مرة15 حوالي الموضع الجائح السني

 انتشار نسبة أن زملاؤه و Albandar وجد أيضا. مرة 2.4 بـ المرض لتطور الاسبانيين

 أكثر وسطياً و الأسود العرق لدى أعلى المزمن و الجائح السنية حول النسج التهاب

 نفسها العمرية الفئة لدى الأبيض العرق مع مقارنة الأمريكيين - الاسبانيين لدى انتشارا

 .)2007العوا وزملاؤه (

 العمر 2- 2- 7

 يكون العمر،حيث ازدياد مع مباشر بشكل السنية حول الأمراض شدة و انتشار يزداد 

 إلى يؤدي مما عمره تقدم مع الخطورة عوامل لباقي أكبر بشكل تعرض قد الانسان

 حيث السني حول للمرض خطورة عامل لوحده العمر يعتبر لا بالتالي و تراكمية تأثيرات

 لبرنامج الخاضعين المسنين الأشخاص عند الدنيا بحدوده يكون الارتباط فقد أن وجد

 السنية حول الإصابات انتشار في أثره له خطورة عامل العمر يعد. متواصل سنية رعاية

 محددة خطورة عوامل مع اليافعين الأشخاص عند الإصابات هذه تترافق حيث الاجتياحية
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 مع للإصابة مستمر خطر تحت المرضى هؤلاء يكون بالتالي و الوراثة مثل أخرى

أن نسبة الإصابة بالمرض ) 2005كاظم (وجد .  )Carranza, 2003(العمر في تقدمهم

وأقل نسبة للإصابة في الفئة العمرية , سنة 18- 17أعلى في الفئة العمرية الجائح كانت 

ضمن الفئة  وجدت نسبة الإصابة الأعلى أن) 2011الشيباني (كما بين . سنة 13-14

 .لكن دون دلالة إحصائية )من حجم الفئة% 4(عاماً  16-15العمرية 

 : الجنس 3- 7-2

 14العديد من الأبحاث إلى أن الإناث في المجموعة العمرية التي تقع قبل عمر  تأشار

سنة يميل انتشار المرض حول السني  14سنة يتأثرون أكثر من الذكور لكن بعد عمر 

العوا وزملاؤه ( منه عند الإناث تقريباً في كل الأعمار لأن يكون أكثر عند الذكور

بالإضافة لذلك يمكن ملاحظة أن الصحة الفموية عند الإناث أفضل من الذكور و . )2007

الدليل على ذلك كمية تراكم اللويحة و القلح و بالتالي يمكن تفسير الاختلاف في انتشار و 

  )Carranza, 2003(من الفوارق الجنسية شدة المرض بين الجنسين بمستوى العناية أكثر

 

 :الحالة الاجتماعية الاقتصادية 4- 7-2

يمكن ربط التهاب اللثة و العناية السنية السيئة مع الحالة الاجتماعية الاقتصادية حيث  

يعزى ذلك إلى ضعف الوعي السني و قلة تواتر الزيارات لتلقي العناية السنية مقارنة مع 

مع ذلك بعد تعديل عوامل الخطورة الأخرى مثل التدخين و سوء . الأشخاص الأكثر وعياً

الصحة الفموية وجد أن تدني الحالة الاجتماعية الاقتصادية وحده لا يؤدي إلى زيادة خطر 

  )Carranza, 2003(حول السنيالإصابة بالمرض 
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 :المنطقة الجغرافية 5- 7-2

 قد وكذلك الديموغرافية، البيئة في ملحوظةً اختلافات المختلفة الجغرافية المناطق تُظهِر 

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

تكون شدة و  )Loe et al., 1986(المناطق هذه في السكانية المجتمعات بين السني حول

 العوا(انتشار المرض حول السني أكبر في المناطق الريفية منها في المناطق المدنية 

  )2007وزملاؤه 

 : الوراثة  6- 7-2

يمكن تفسير إصابة بعض الأشخاص بالمرض حول السني دون سواهم بالاختلافات 

حيث أكدت الدراسات والملاحظات السريرية أن العوامل الوراثية تؤدي الجينية بينهم 

 ,Hassell and Harris(دوراً حاسماً في امكانية إصابة الفرد بالمرض حول السني

وبالتالي تعدد الدلائل على دور الوراثة في المرض حول السني من خلال  )1995

 والتي Twin Studies الدراسات التي أجريت على التوائممجموعة من الدراسات منها 

عمق السبر، والتهاب اللثة، ( ثير العوامل الوراثية على المشعرات السريريةأأظهرت ت

بينت الدراسات  كما )Carranza, 2003( )فقد الارتباط، ومستوى العظم بين السنيو

أن تجمع الإصابة في عائلات معينة دفع نحو الإعتقاد بأهمية  Family Studiesالعائلية 

العوامل الوراثية، وأصبح معروفاً أنه عند تشخيص وجود إصابة عند شخص ما يكون 

احتمال إيجاد شقيق مصاب أعلى، حيث قد تصل نسبة الأشقاء المصابين في عائلات 

كذلك فقد بينت الدراسات التي . )Michalowicz et al., 2000( %50 – 40معينة إلى 

أن إنتقال المرض يتم وفق قوانين " Segregation Analysis"اعتمدت على تحليل 
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ماندل، وأن الطريقة الأكثر إحتمالاً للصفة الوراثية تكون عبر المورثة ذات النمط الجسمي 

  . )Marazita et al., 1994(سائد ال

   complex genetic المعقدة الوراثية الأمراض من حالياً السني حول المرض يعد

diseases  وظيفية مورثية شكلية تعددات عدة تأثير بين التفاعل نتيجة تحدث والتي 

 ,Hodge and Michalowicz(المريض في المؤثرة البيئية العوامل بين وما معاً متفاعلة

2001(  

  

 

 
 

  الآلية الإمراضية للمرض حول السني - 8
في البداية كان يعتقد أن الآلية الإمراضية للمرض حول السنية هي آلية خطية بسيطة  

تتلخص بأن وجود الجراثيم يؤدي إلى الإصابة بالمرض حول السني و ) A 3الشكل (

ثمانينيات القرن الماضي تم تتطوير نفس النموذج الخطي ظهور علاماته السريرية ثم في 

عند إدراك دور رد الفعل الالتهابي عند المضيف في ظهور الأعراض و العلامات 

  )B 3الشكل (.السريرية

في الآلية الإمراضية فهي بحد ) مثل التدخين(ثم بدأ إدراك دور عوامل الخطورة المعدلة 

 1997في عام . ا أدى إلى تعديل عوامل الخطورةذاتها ليست مسببا للمرض لكن وجوده
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 حيث السني حول للمرض الأمراضية للآلية خطي غير مخططاً المجموعة و Pageطرح 

 كمعدلات الجينية فيها بما المكتسبة و البيئية الخطورة عوامل بدور صراحة اعترف

 فالتظاهرات بالتالي و. العظم و الضام النسيج استقلاب و للمضيف الالتهابية للاستجابة

 الالتهابية الاستجابة نتيجة هي للمعالجة الاستجابة إلى إضافة المرض تطور و السريرية

 فوجود خطياً ليس المخطط هذا إن .المكتسبة و الجينية بالعوامل تعديلها بعد للمضيف

 تدمير و التهابية الاستجابة من وحيد نمط إلى تلقائي بشكل يؤدي لا الممرضة الجراثيم

 استجابات من متنوعة مجموعة وجود على المخطط هذا يؤكد العكس على بل للنسج شديد

 قبل من تحديدها يتم للمرض السريرية التظاهرات من متنوعة مجموعة مع المضيف

 العوامل من تركيبة كل تحدد. المضيف استجابة تعدل التي البيئية و الجينية العوامل

 3الشكل ( للإصابة السريري المظهر تحدد بالتالي و الجيني التعبير نمط البيئية و الجينية

C( )Kornman, 2008(   

  

 )*Fم ���ر/ )3(ا����  ا�'
� &�ل �$��ض ا"��ا!	� ا �	� �

 A ()*Fي ا���8<� ا���4 ا�Uآ8 ا�VP 1$2 . دور	ا���ا, �A ل ا���ض ���ر�& �
  ا�'

 B (��4� Circa1980 ر��W '� ا�8ور	ا��< �
��56�� �	2�
��ر و ���ر Q�$� �A	X ا��W ل ا���ض�& �
  ا�'

 C (1997 ��4� ���P )�ا���ا ��  )Kornman, 2008( �� �S�59) ا�'
� &�ل ا���ض إ��ا!	� �A ا��'�ه�� ا��$54
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  في المرض حول السني لمضيفلة يمناعالاستجابة الدور  -  9

تتفاعل . تحدد طبيعة الاستجابة الالتهابية صفات التخرب الحاصل في المرض

نتاج إالمنتجات الجرثومية مع الظهارة اللثوية لتؤدي إلى ظهور جزيئات الالتصاق و

كما تزداد نفوذية الأوعية الدموية تحت . السيتوكينات قبل الالتهابية والكيموكينات

الظهارة اللثوية وتظهر أيضا جزيئات الالتصاق ويتشكل منسوب تركيز من عوامل 

تعبر العدلات بشرة . الجذب الكيميائية الذي يجذب الكريات البيضاء إلى النسج اللثوية

للثوي لكن مع استمرار التحدي الجرثومي تنتشر رشاحة الارتباط إلى الميزاب ا

. التهابية في النسج اللثوية مكونة بشكل أساسي من اللمفاويات التائية والبالعات الكبيرة

ية وخلبعد هذه المرحلة لدى الأشخاص غير المؤهبين تنجح العدلات والمناعة 

شخاص المؤهبين تفشل في وضع حد لفقد الارتباط وتقدم المرض أما عند الأالوساطة 

في احتواء التحدي الجرثومي و تتحول  )Adaptive( هذه الاستجابة المكتسبة

الرشاحة الالتهابية إلى رشاحة تسيطر عليها اللمفاويات البائية والخلايا البلازمية التي 

نتاج الأجسام الضدية أن تحمي الجسم و تقضي على الجراثيم إبدورها يمكن من خلال 

  . )Gemmell et al., 2002(ذلك وبالتالي تخرب النسج و فقد العظمأو تفشل ب

 ،)النوعية غير(الطبيعية  المناعة هما رئيسين قسمين إلى المناعية الاستجابة تقسم

 قبل الولادة، منذ موجودة الطبيعية المناعة تكون ).النوعية(سبة والمناعة المكت

 الأجنبية، الأجسام من وغيرها الجراثيم مثل الممرضة والأجسام للعوامل التعرض

 لكن بالسرعة، المناعة هذه تتميز العواملالإمراضية ضد الأول الدفاعي الخط وتشكل
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 Kinane and( للمضيف النسيجية الأذية تسبب وقد والذاكرة النوعية ينقصها

Lappin, 2001( العناصر، منها الحواجز من مجموعة الطبيعية المناعة تتضمن 

الحمضة  البيض والكريات phagocytic cells  البالعة والخلايا الفيزيائية

eosinophils والخلايا القتلة الطبيعيون natural killers (NK) من والعديد 

 .الدم في الجزيئات المحمولة

  :دور السيتوكينات في المرض حول السني -10

  تعريف 10-1

إن المكونات الرئيسية للتخريب الحادث في النسج الرخوة والقاسية المرافق لالتهاب 

تجاه  مصابلدى ال مكتسبةالنسج حول السنية هو نتيجة لتنشيط الاستجابة المناعية ال

تتصف الآليات الحيوية المسيطرة في هذه الاستجابة بظهور . التحدي الجرثومي

بإنتاج و )Salvi and Lang, 2005( جزيئات الإلتصاق البطانية وبين الخلوية

ترتبط  فرزةوتينات مرب، وهي للعديد من الوسائط الالتهابية مثل السيتوكينات المصاب

 خلويةخل الخلايا المستهدفة وتحدث استجابة داسطوح إلى مستقبلات خاصة على 

(Preshaw and Taylor, 2011).   

  عائلة السيتوكينات 10-2

 عناصر تربط مرنة معقدة كشبكة تعمل بل بعضها عن بمعزل السيتوكينات تعمل لا

 التي الأذية مواجهة في بعضها مع والمكتسبة الطبيعيةالمناعيتين  ستجابتينالا تاكل من

تضم عائلة السيتوكينات أنواعاً عديدة من  .)Banyer et al., 2000( الجراثيم تسببها
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كيموكينات المضادة للالتهاب والسيتوكينات السيتوكينات التهابية وال الجزيئات منها

 ,.Arend, 2001, Waykole et al( )ولالجد( مناعيةالمنظمات النمو والوعوامل 

2009(  

.,# ا�.,!-آ,�+ت�": 4ا�)�ول ر$#   

MEMBERS FAMILY ��/+� ا�

IL-8, MIP-1, MCP-1, RANTES  �>�	�	*ب ا�U( ا����2اChemotactic 

IL-1α, IL-1β, TNF-α, IL-6 Pro-inflammatory ��2زة ��X+�4ب     

  
IL-1Ra, IL-4, IL-10  ب�� Anti-inflammatory��Qدة ���5

PDGF, EGF, FGF, IGF, VEGF  ��
 �2Growth factorا�( ا�

 IFN-γ, IL-2, 4, 5, 7 Immunoregulatory �	2�

���ت �� 

  ) )Arend, 2001, Waykole et al., 2009�� �S�59 ا��8ول

MIP = macrophage inflammatory protein, MCP = monocyte 

chemotactic protein, RANTES = regulated upon activation, normal T 

cell expressed and secreted, IL-1Ra = interleukin 1 receptor 

antagonist, PDGF = platelet derived growth factor, EGF = epidermal 

growth factor, FGF = fibroblast growth factor, IGF = insulin-like growth 

factor, VEGF = vascular endothelial growth factor, IFN = interferon)  

  

    الدراسات حول دور السيتوكينات في المرض حول السني 10-3

دوراً  ؤديهناك غنى في الدراسات والأبحاث التي تدعم مبدأ كون السيتوكينات ت

رئيسياً في إمراضية إلتهاب النسج حول السنية من خلال مساهمتها في المراحل 

المختلفة للإستجابة المناعية، لذلك فإن طبيعة الإستجابة السيتوكينية تكون هامة جداً 
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في تحديد تطور المرض حول السني حيث أن استجابة غير مناسبة عبر إنتاج 

تطور إلى و مؤذية نتائجللنسج سيقود إلى  سيتوكينات معززة للإلتهاب ومخربة

مناسبة ستقود إلى استجابة ال إنتاج أنماط أخرى من السيتوكيناتالمرض، في حين أن 

 .)Seymour et al., 2007( مناعية وقائية وآفة حول سنية مستقرة

    )IL-1( 1-الأنترلوكين  10-3-1

 الاستجابة وتنظيم واستمرارية بدء في حيوياً دوراً السيتوكينات الالتهابية تلعب

 النسج في بدور محرض فعال للتخرب IL-1βيقوم  .السني حول النسيج في المناعية

كما  )Kornman et al., 1997( السني والرباط السنخي العظم فيها بما الضامة

يحرض امتصاص العظم ويثبط  TNF-αو  IL-1وجدت الدراسات أن كل من 

 .)Stashenko et al., 1991(تشكيله كما يعزز إنتاج البروستغلاندينات والبروتياز 

وتخرب الكولاجين الحاصل في  IL-1βبين  )Ejeil et al., 2003(ربطت دراسة 

التهاب اللثة حيث وجد بتراكيز مرتفعة في النسج لدى المرضى المصابين بالتهاب 

  .متوسط وشديد

 IL-11و  IL-1βفي محتوى السائل الميزابي اللثوي من  وجدت دراسة حديثة ارتفاعاً

 Becerik et( لدى مرض التهاب النسج حول السنية مقارنة مع المجموعة الشاهدة

al., 2012( . و ربطت دراسة أخرى بين محتوى السائل الميزابي اللثوي منIL-1β 

  كما أظهرت. )Stashenko et al., 2011(السريرية  والأعراض المرض وشدة

 IL-1β مستويات تراجع المزمن السنية حول النسج التهاب مرضى على دراسة

  . )Sexton et al., 2011(السنية  حول للمعالجة كاستجابة
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    )TNF-α(عامل التنخر الورمي ألفا  2- 10-3

 العظمي، الامتصاص في دوره إلى إضافة المهمة الالتهابية الوسائط من TNF-α يعد

 Galbraith et(السني  حول للمرض الإمراضية الآلية في له دوراً وجود  اُقترِح و

al., 1998(، لـ مؤازرة تأثيرات يمتلك حيثIL-1 أن دور من بالرغم TNF-α أقل 

  كما أشارت دراسة أخرى. IL-1 (Okada and Murakami, 1998) أهمية من دور

 السنية حول النسج التهاب مرضى-� ��2ب  TNF-α من المرتفعة إلى المستويات

 أخرى دراسة وجدت في حين. )Frodge et al., 2008(الأصحاء مع مقارنة

 مرضى لدى والبلازمة اللثوي الميزابي السائل في TNF-α من مرتفعة مستويات

 الدراسة هذه واقترحت الأصحاء مع مقارنة السنية حول النسج والتهاب اللثة التهاب

 توحي اللثوي الميزابي السائل في TNF-αأو غياب  المنخفضة المستويات أن

 نشاط على المرتفعة المستويات تدل بينما السنية حول الحالة باستقرار

  .)Gokul, 2012(المرض

    )IL-8( 8-الإنترلوكين 3- 10-3

 الخلايا من العديد من وأيضا أساسي بشكل النوى وحيدات قبل من IL-8 يفرز

 Ozmeric et( TNF-α و IL-1 من بتحريض )البشروية الخلاياو الليف، مصورات(

al., 1998(. يؤدي IL-8 ًتوجد .العدلات وتفعيل الكيميائي الجذب عملية في دورا 

 المزمن السنية حول النسج التهاب مرضى لدى IL-1β و IL-8 من مرتفعة مستويات

 ,.Tsai et al(المعالجة  من الأولى المرحلة بعد المستويات هذه تراجع ولوحظ

 اللثوي الميزابي السائل في IL-8 مستويات تراجع حديثة دراسة حظتكمالا .)1995
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 وجدت أخرى دراسة وفي )Goutoudi et al., 2012(السنية  حول المعالجة بعد

 التهاب مرضى لدى سريرياً السليمة المواقع في IL-1βو IL-8 من مرتفعة مستويات

  .)Teles et al., 2010(الأصحاء  لدى السليمة المواقع مع مقارنة السنية حول النسج

    )INF-γ(الأنترفرون غاما  4- 10-3

 المواقع في اللثوي الميزابي السائل في INF-γ تراكيز إحدى الدراسات أن وجدت 

 حول النسج التهاب مرضى لدى النشطة غير المواقع مع مقارنة مرتفعة تكون النشطة

  .)Dutzan et al., 2009(المتقدم  المزمن السنية

    السيتوكينات الأخرى 5- 10-3

 ،IL-1β تراكيز أن للقلع معدة أسنان لثة من نسيجية خزعات على أجريت دراسة بينت

IL-17, IL-23, IL-6 ، وINF-γ مقارنة المتوسط الارتباط فقد مواقع في أعلى كانت 

 ,IL-1β، IL-17 تراكيز كانت بينما السليمة، والمواقع البسيط الارتباط فقد مواقع مع

IL-23, IL-6 ، وTNF-α فقد مواقع مع مقارنة الشديد الارتباط فقد مواقع في أعلى 

 IL-17,-23, IL-6 تراكيز كانت ذلك إلى بالإضافة السليمة والمواقع البسيط الارتباط

IL، و TNF-α تراكيز و أعلى IL-12 و INF-γ الشديد الارتباط فقد مواقع في أخفض 

  . )Lester et al., 2007( المتوسط مع مقارنة

 IL-6 كلٍ من المرتفعة التراكيز بين إيجابية علاقة وجدت مشابهة أخرى دراسات في

-IL و IL-12 من المرتفعة للتراكيز سلبية كانت العلاقة بينما السبر عمق مع IL-18 و

  .)INF-γ)Johnson and Serio, 2005, Johnson and Serio, 2007 و 15
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 من المرض تقدم مع تغيرت النسيجية IL-17 و IL-11 تراكيز دراسة أخرى أن  بينت

 مم 5- 3 جيوب في مرتفعة كانت حيث السنية حول النسج التهاب إلى اللثة التهاب

  .)Johnson et al., 2004( 6> الجيوب في ومنخفضة

 السنية حول النسج التهاب مرضى لدى المصل في IL-17 دراسة تركيز كما أظهرت

 المجموعة لدى أعلى كانت حيث والمرض هذا الستوكين تركيز بين علاقة الجائح

   .)Schenkein et al., 2010(الشاهدة  بالمجموعة مقارنة المصابة

 دراسة عند السني حول المرض و IL-17 بين علاقة أية أخرى لم تجد دراسة بالمقابل

 IL-18 علاقة على الدراسة نفس أكدت بينما اللثوي الميزابي السائل في تركيزه

  .)Pradeep et al., 2009(بالمرض 

  دور السيتوكينات في المرض حول السني: 5الجدول رقم 

 دوره السيتوكين

IL-1 العظم امتصاص تعزيز  

  الميتالوبروتيناز انتاج تحفيز

  البلاسمينوجين مفعل تحفيز

 البروستغلاندين تصنيع تحفيز

IL-6 انتاج و نوعية غير أصداد انتاج إلى يؤدي الذي البائية الخلايا تفعيل IL-1 

IL-8 العدلات تفعيل و جذب تحفيز 

TNF-α مع تآزي تأثير يمتلك العظم، امتصاص تعزيز IL-1 

 في المساهمة السيتوكينات أهم )Okada and Murakami, 1998( من مقتبسال يبين الجدول

  الإمراضي ودورها السنية حول النسج تخريب
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    التفاعل بين السيتوكينات 10-4

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

، حيث تقوم الالتهابية السيتوكينات عمل تعارض أن للالتهاب المضادة للسيتوكينات يمكن

 IL-11 وأحيانا IL-10 ،IL-4 ، IL-13 ، TGF-β مثل للالتهاب المضادة السيتوكينات

)  IL-1 ، IL-12 ، TNF-α ، INF-α(  ا�X+�W)�� � ��+�آ���ت ا����Tة ا��2��Tت إ%+�ج )=#�

 ,INF-γ )Seymour and Gemmell و IL-2 �ـ ا�+�<�� ا�=��4 إ%+�ج �T9@ أ%�X آ��

2001(.  

 ��A�� '� 8G�ذة )���0 ��� ���رات ��4A 5 8 أ���T=� ���z درا!� )���

 3-ا���+���)�و����ز ا%+�ج �- ��#K� IL-1 و��#� �IL-4 @T9 أن !��� ��ل %�
 ا�+�Xب

)Jenkins et al., 2004(.  

  الدراسات الوراثية للمرض حول السني  -11

  DNAالحمض النووي الريبي منقوص الهيدروجين  1- 11 

شفعاً  Chromosoms ،22 الصبغيات من شفعاً 23 الجسمية خلاياه في الإنسان يمتلك

شريط طويل  من صبغي كل يتألف. .من الصبغيات الجسدية وشفعاً من الصبغيات الجنسية

يلتف حول مجموعة من البروتينات الهستونية ليشكل الخيط الكروماتيني الذي  DNAمن 

ل ذراع يلتف بدوره من جديد حول مجموعة من البروتينات غير الهيستونية ليشك

متتامتين  متقابلتين سلسلتينعبارة عن حلزون مزدوج يتألف من  DNAشريط . الصبغي

  . تربطهما روابط هدروجينية

في تسلسلاته كل المعلومات الضرورية لبناء الكائن الحي بجميع أعضائه  DNAيحمل 

ن م DNAتتألف كل سلسلة من سلاسل . ونسجه وخلاياه ولقيام هذه البنى بجميع وظائفها
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يتكون النكليوتيد الواحد من . تتالي لنكليوتيدات ترتبط معاً برابطة فوسفورية ثنائية الإستر

سكر خماسي منقوص الأكسجين هو الريبوز، ومن أحد الأساس الآزوتية الأربعة 

يتألف . بوريناتال منالسيتوززين أو التيمين من البيريميدينات أو الأدنين أو الغوانين 

 24000و 20000ملياراً من أشفاع الأسس، ويضم مابين  3.2الجينوم البشري من نحو 

. المسؤولة عن كل وظائف الجسم Protein coding geneمورثة مرمزة للبروتينات 

تنظيم انتساخ المورثة وتضم  regulatory unit منظمةوحدة تتألف المورثات من 

، حيث يرتبط أنزيم Promoter-proximal elementsعناصر المحضض القريب 

RNA الذي يحتوي تسلسلات  بوليميراز وعوامل الانتساخ العامة، والمحضض البعيد

يتبع الوحدة المنظمة مباشرة . Silencerأو مثبطة له  Enhancersمعززة للانتساخ 

من المورثة والتي تتألف من تتالي مناطق  Transcription unitالوحدة المنتسخة 

تفصل بينها مناطق غير مرمزة تعرف بالإنترونات  Exonsتعرف بالإكسونات  مرمزة

Introns )Venter et al., 2001(.  

  
 )*F4ا�  �$'$'� �(	!�� )*+DNA  �� S�59�National Library of Medicine- 

Genetics Home Reference(2013) 
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 للنكليوتيد الواحد الشكلي التعدد 2- 11

 Single Nucleotide Polymorphism (SNP) 

يحدث عندما يختلف نكليوتيد واحد في موقع  DNAفي تسلسل  Variationهو تغاير 

 200يحدث هذا التغاير وسطياً مرة كل . معين من الجينوم بين أفراد النوع الواحد

–Nature 467 1061. مليوناً 15في الجينوم البشري بـ SNPsنكليوتيد، ويقدر عدد 

1073 (28 October 2010)   

كن أن توجد ضمن التسلسلات في الجينوم بشكلٍ غير متجانس حيث يم SNPتتوزع 

إنترونات (أو في التسلسلات غير المرمزة ) الإكسونات(المرمزة للبروتينات في المورثات 

 SNPيمكن للـ. ، كما يمكن أن توجد في التسلسلات بين المورثات)ووحدات منظمة

الموجود في تسلسل مورثي مرمز أن يغير في بعض الحالات تسلسل الحموض الأمينية 

وتين الناتج عنه، لكنه في أغلب الحالات لا يحدث هذا التغير، ويعود السبب إلى تعدد للبر

 degeneracy of the geneticالروامز الوراثية المرمزة لنفس الحمض الأميني 

code .بينما يمكن للـSNP  الموجود في تسلسلات غير مرمزة من المورثة أن تؤثر في

، mRNA degradationثبات أو تدرك الرسيل  وفي splicingعملية تضفير الرسيل 

كما يمكن لها أن تؤثر بشكلٍ فعال، في حال وجودها في الوحدات المنظمة قبل المورثات، 

وفي . في عملية إنتساخ المورثة وفي مستوى الانتساخ وبالتالي في كيفية التعبير المورثي

معين من  Locus شكلين فقط أو أليلين في موقع SNPمعظم جميع الأحوال يكون ل

الجينوم، وغالباً ما يختلف تواتر الأليلين في هذا الموقع بين المجموعات البشرية، إذ يكون 

يعرف  ، بينماallele1 1 الأليللأحدهما تواتر ظهور أكبر من الثاني، يعرف هذا الأليل ب
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يختلف تواتر . )2007العوا وزملاؤه (.allele2 2 الأليلالأليل الثاني ذو التواتر الأقل ب

باختلاف الجماعات البشرية، فالـ  ظهور أليل معين، في موقع محدد من الجينوم، بشدة

SNP  الشائع في منطقة جغرافية معينة أو في جماعة عرقية معينية يمكن أن يكون أقل

أشارت الدراسات الحديثة . شيوعاً بكثير في مناطق جغرافية أخرى وفي جماعات أخرى

بكثير من الأمراض البشرية كالسرطان والإيدز والتهابات الكبد  SNPإلى ارتباط 

وأمراض المناعة الذاتية وأنماط كثرة من فقر الدم، والتليف الكيسي وغيرها، وقد أثبتت 

وبين استعداد الشخص للإصابة بمرض ما وبكيفية تطور  SNPالعلاقة بين أليل معين من 

   .المرض لديه

  ر!, ��K�G� � ���T ا����2 � ��ر/� ا����0T : 5ا���0 

�X�- ' �1وث ا�+���ات ا��#�دة��� �ا73 ا�+�ا���0 ا�� �X��  

 '� IT+*�(Takashiba and Naruishi, 2006)  

 :بالمرض حول السنيالمختلفة لسيتوكينات لفي المورثات المرمزة  SNPsعلاقة - 12

المناعية الذاتية والإنتانية، ويبدو أن العواقب السريرية للعديد من الأمراض المركبة، 

الكميات بين دقيق توازن   بنمط الاستجابة المناعية وما ينتج عنها من والخبيثة تتأثر

 لذلك ،ت المضادة للإلتهابالسيتوكينات المساعدة على الإلتهاب والسيتوكيناالمفرزة من 
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التعبير عن تنظيم  المهتمة بالأمراض حول السنية،  على آلية ،الكثير من الأبحاث ركزت

  .أن تتحكم فيها SNPs، والتي يمكن للـ السيتوكيناتالمورثات المرمزة لهذه 

المفرزة السيتوكينات  مستوياتختلافات ما بين الأفراد في أن الافقد أشارت الدراسات إلى 

المنظمة في المناطق   SNPsوجود أليلات معينة من تعزى ولو بشكل جزئي إلى 

دوراً هاماً هذه التعددية الشكلية السيتوكينات والتي تلعب لإنتساخ المورثات المرمزة لهذه 

  .)Bidwell et al., 1999(في قابلية الإصابة بالمرض وتطوره

 الموقع في IL-1βعلاقة بين التعدد الشكلي لمورثة  )Brett et al., 2005(ةدراس وجدت

 وجد MetaAnalysis للمقالات مراجعة في و .السني حول والمرض 3954+

Nicolopoulus لـ المورثي الشكلي التعدد مع المزمن السني حول للمرض قوية علاقة 

IL-1α و  889- الموقع في IL-1β و إيجابية علاقة و 3954+و 3953+ الموقعين في 

  .)Nikolopoulos et al., 2008( 511- الموقع في IL-1β مع ضعيفة لكن

هدف لإيجاد علاقة بين التعدد الشكلي لبعض الجينات المرمزة للسيتوكينات  آخر  بحثفي 

المورثات والمواقع في سوريا، تم دراسة  العائلاتعدد من دى ل AgPبـ والإصابة 

 IL-1α (–889) ،IL-1β (+3953) ,IL-β (+511) ,IL-1RN (+2018):التالية

بالإصابة  IL-1βللمورثة 511+) (في الموقع  SNPوتبين بنتيجة هذه الدراسة علاقة 

كاظم ( ينواقترحت أن هذا الموقع هو مشعر الإصابة حول السنية الاجتياحية لدى السوري

2005.(  
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 IL-1βو  IL-1α(-889) allele 2وجود بين  ارتباطاً) 2011الشيباني (وجدت دراسة 

(+3953) allele 2  في حين لم تجد علاقة للمواقع, وحدوث الإصابة الاجتياحيةIL-

1RN(+2018) allele 1 ،IL-1RN(+2018) allele 2، IL-1α(-889) allele 1 ،

) 2012بشور(بينت دراسة  .بهذا النمط من الإصابات IL-1β (+3953) allele 1و

 IL-1α+4845في الموقع  1علاقة بين التعدد الشكلي لمورثة الانترلوكينوجود 

المتوسط (والتهاب النسج حول السنية المزمن التصلب العصيديكل من والإصابة ب

  .وبقيت العلاقة موجودة بعد استبعاد عوامل الخطورة الأخرى ,معاً )المتقدمو

للمورثة المرمزة - 308 الموقع في الشكلي التعدد بين علاقة Erciyas دراسة وجدتما ك

 ، وكذلك)Erciyas et al., 2010(المعمم الجائح السنية حول النسج والتهاب TNF-α لـ

، 308- الموقع في TNF-αلـ لكلٍ من المورثة الشكلي التعدد بين Settin ربطت دراسة

 ,.Settin et al(السنية  حول النسج والتهاب 1082-  الموقع في IL-10 والمورثة

 المورثي الشكلي التعدد بين علاقة وجود على أجريت في تركيا دراسة أكدتكما . )2006

 IL-1β (+3954), IL-1a (+4845), TNF-a(-308) :والمورثات التالية المواقع في

 المواقع ، وخلصت إلى اعتبارالموضع الجائح السنية حول النسج بالتهاب الإصابة وقابلية

 لدى الموضع الجائح السنية حول النسج بالتهاب للإصابة هام خطورة عامل المذكورة

 Gالأليل  أن في إيران دراسة أخرى وأظهرت. )Guzeldemir et al., 2008( الأتراك

 المصابين المرضى لدى تراًتوا كثرهو الأ IL-10 allele لمورثة )- 1082( الموقع في

تر توا كان بينما ، الشاهدة العينة مع بالمقارنة المعمم الجائح السنية حول النسج بالتهاب

يمكن اعتبار وجود  وبالتالي الشاهدة العينة أكبر في) - 1082( الموقعذات  في A الأليل
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 النسج بالتهاب الإصابة من حميلهذه المورثة ي) - 1082( الموقع في A allele الأليل

 بين علاقة Sumer دراسة وجدتبينما .)Mellati et al., 2007(  الجائح السنية حول

المتقدم  المزمن السنية حول النسج والتهاب 597- الموقع في IL-10 لمورثة الشكلي التعدد

)Sumer et al., 2007( .سليمان أبو دراسة وجدت أيضا )Abou Sulaiman, 2006( 

 تجد لم حين في الجائح السنية حول النسج التهاب مع 819-  و 592-  الموقعين بين علاقة

 سليمان أبو نفسها، وجد الدراسة وفي المرض، مع 1082-  للموقع علاقة الدراسة نفس

 يشير و الجائح المرض مع  2043+ الموقع في IL-13 لمورثة الشكلي للتعدد مشاركة

 تسيطر مناعية استجابة تحرض وبالتالي IL-13 انتاج البروتين زيادة إلى G الأليل ظهور

 انتاج تناقص إلى يؤدي A الأليل ظهور أن حين في Th2 T helper2 اللمفاويات عليها

IL-13 عليها تسيطر مناعية استجابة مع يترافق و الأصحاء عند Th1 .فيما يتعلق أما 

 المرض مع علاقة سليمان أبو وجد ،869+ الموقع في TGF-β1 لمورثة بالتعدد الشكلي

 وسيطرة TGF-β1 انخفاض إلى يؤدي الذي CCالمورثي النمط سيطر حيث الجائح

 يسبب مما MMPsو للالتهاب المعززة السيتوكينات في وزيادة الالتهاب على ضعيفة

 المورثي النمط سيطر بينما المرضية، المجموعة لدى العظم وامتصاص الكولاجين تخرب

TT إنتاج في زيادة إلى يشير مما السليمة المجموعة لدى TGF-β1 تجاه أفضل وحماية 

  )MMPs. )Abou Sulaiman 2006لـ الحالة والفعاليات الالتهابية الاستجابة

 و (rs4073)251- الموقع في IL-8 لمورثة الشكلي التعدد بين في البرازيل دراسة ربطت

بينما لم تجد دراسة أخرى لنفس  )Andia et al., 2011( المزمن السني حول المرض

  .)Andia et al., 2012(جائحمع المرض حول السني ال 251-الباحث علاقة للموقع 
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 و السيتوكينات لمورثات الشكلي بالتعدد المعنية الدراسات على أمثلة التالي الجدول يبين

  )Abou Sulaiman, 2006( السني حول المرض

أهم الدراسات حول علاقة التعدد الشكلي لمرثات السيتوكينات مع المرض حول السني: 6الجدول رقم   

Gene المورثة Disease المرض Association  الارتباط  Authors   الباحثون 

IL-1α (-899) and IL-1β(+3954) ChP + Lopez et al. 2005 

IL-1α(+4845) and IL-1β(-511) GAgP + Lie et al.. 2005 

IL-1β(+3954) AgP + Quappe et al. 2004 

IL-1α(-899) and IL-1β(+3954) AgP - Gonzales et al. 2003 

IL-1α(-899) and IL-1β(+3954) ChP,AgP - Rogers et al. 2002 

IL-1α(-899) and IL-1β(+3954) GAgP - Hodge et al. 2001 

IL-1α(-899) and IL-1β(+3954) AgP - Hodge et al. 2000 

IL-1RA and IL-1β(+3954) AgP + Parkhill et al. 2000 

IL-1α(-899) and IL-1β(+3954) AgP - Deihl et al. 1999 

IL-2(-330) ChP + Scarel-Caminaga et al. 

IL-4(PP and IP) AgP - Gonzales et al. 2004 

IL-4(PP and IP) AgP + Michel et al. 2001 

IL-16 (-295) ChP - Folwaczny et al. 200 

IL-18(-656,-607,-137, +113,+127) ChP,AgP - Folwaczny et al. 200 

TNF-α(-308) ChP - Donati et al. 2005 

TNF-α(-308,-376,-238,+489) ChP - Craandijk et al. 200 

TNF-α(-308) AgP - Shapira et al. 2001 

TNF-α(-308,-1081,-863,-857,-238) AgP - Endo et al. 2001 

 )Abou Sulaiman, 2006(مقتبس من
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  :)IL-6( 6-الانترلوكين -13

    تعريف 13-1

حمض أميني تشكل عديد  28من بينها حمض أميني  212من  �+��� هو غليكوبروتين

 184مؤلف من الناضج البروتين ال فيببتيد كاره للماء خاص بالإشارة، يحذف هذا الببتيد 

تعديلات ما بعد الترجمة باختلاف  6-للإنترلوكين جزيئيالوزن ال يختلف .حمض أميني

إذ  ، glycosylationأو إ�G-� ا����آ� phosphorylation التي يعانيها من فسفرة

  )KDa .)Keller et al., 1996 28-21يتراوح بين 

    انتاجه 13-2

 المثيرات من مجموعة قبل من للتحريض انتاجه يخضع لكن دائم بشكل IL-6لا ينتج 

 والمنتجات ،TNF-α و الصفيحات، من المشتق النمو وعامل ،IL-1 مثل الالتهابية

   .)Terry et al., 2000( الفيروسية والإنتانات الداخلية الذيفانات مثل الجرثومية

وحيدات النوى، : منهامن قبل العديد من الخلايا المناعية وغير المناعية  IL-6ينتج 

، الخلايا الخلايا الظهارية المعويةوالخلايا البطانية، والبالعات الكبيرة، واللمفاويات، و

   .)Terry et al., 2000(البدينة، ومصورات الليف وغيرها 

    وظائفه 13-3

دوراً كوسيط  يؤديواحداً من أكثر الوسائط الالتهابية أهمية حيث يمكن أن  IL-6د يع

 Anti-inflammatoryلالتهاب لأو كوسيط مضاد  Pro-inflammatory معزز للالتهاب

)Seruga et al., 2008(، كوسيط بين  المتعضيةيلعب دوراً أساسياً في دفاعات  حيث
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نتاج الإنترفرون غاما في إالمكتسبة، و ذلك عبر تحريض  المناعةو الطبيعيةالمناعة 

من . المفعلة البلازمية الخلايا التائية وتعزيز إفراز الغلوبولينات المناعية من الخلايا البائية

 ،البالعات الكبيرة والخلايا التائيةكلٍ من تمايز و تفعيل  :IL-6التي يقوم بها  وظائفال

 عبر زيادة تشكلوالنمو و التمايز النهائي للخلايا البائية، و تسريع الامتصاص العظمي 

 ط تشكل العظميثبت ،)Ishimi et al., 1990, Tamura et al., 1993( كاسرات العظم

)Hughes and Howells, 1993( التشكل الدموي وhaematopoiesis  حيث يعزز

 IL-6يعد  .)Heinrich et al., 1990( من تكاثر الخلايا السليفة للخلايا الدموية

حيث يزيد من التراكيز البلاسمية  Procoagolant السيتوكين الأساسي في ما قبل التخثر

 plasminogen activator inhibitor  1مثبط مفعل البلاسمينوجين النمطلللفيبرينوجين و

(Marcaccini et al., 2009).  

 دوراً في الانتقال بين الالتهاب الحاد و المزمن من خلال تجنيد و تفعيل و من IL-6يلعب 

 Raunio et( )البالعات الكبيرةووحيدات النوى، و عدلات،(ثم إزالة الخلايا الالتهابية 

al., 2009( 

 Acute Phase Responseبأنه المنظم الأساسي لطور الاستجابة الحاد  IL-6يتميز 

(APR)  في الخلايا الكبدية البشرية وذلك لوحده أو بالتآزر معIL-1  وTNF-α.  و

APR  ،الأذية النسيجية، وهو استجابة العضوية لأي خلل في توازنها نتيجة الإنتان

 ،التنشؤات الورمية، والإضطرابات المناعية ويهدف إلى إعادة التوازن إلى العضويةو

مجموعة من إفراز الستيروئيدات القشرية وإفراز والحرارة، ارتفاع درجة وذلك من خلال 

 C Reactiveالارتكاسي  Cور الحاد ومن بينها البروتين البروتينات تسمى بروتينات الط
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Protein )CRP(،  حيث يعملIL-6  تصنيع هذه البروتينات من قبل الخلايا على تحفيز

  . (Xing et al., 1998, Heinrich et al., 1990) الكبدية

  

  )Sebba, 2008(مقتبس من . و الخلايا المفرزة له 6-الوظائف الحيوية للإنترلوكين 6 الشكل

    علاقته بالأمراض العامة 13-4

دوراً هاماً في الآلية الإمراضية للعديد من الأمراض  IL-6أثبتت الدراسات أن للـ 

والتهاب المفاصل Psoriasis (Grossman et al., 1989)  الالتهابية مثل الصدف

 Sepsis (Schluter et al., 2002) وخمج الدم )Houssiau et al., 1988( الرثياني

 ,.Licastro et al( والألزهايمر )Beckman et al., 2005( والتصلب العصيدي

 ,.Joshi et al( والسكري )Settin et al., 2008( والربو عند الأطفال )2000

   Neoplasms(Hirano et al., 1990) والتنشؤات الورمية )2008
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14- IL-6 و الأمراض حول السنية  

 ,.Loos et al(في الدم عند مرضى التهاب النسج حول السنية  IL-6يرتفع مستوى 

أن المعالجة حول السنية تؤدي إلى انخفاض في وجدت عدة دراسات كما ، )2000

 ,Shimada et al., 2010, Marcaccini et al., 2009( في الدم IL-6مستوى 

Vidal et al., 2009(. وجدIL-6  النسجفي السائل الميزابي اللثوي لمرضى التهاب 

علاقة بين محتوى الجيب من وتبين أن هناك  )Kurtis et al., 1999( حول السنية

IL-6 وعمق السبر )Geivelis et al., 1993(،  ارتفاع  ات دراسال إحدى أظهرتكما

ية المزمن نلدى مرضى التهاب النسج حول الس IL-6محتوى السائل الميزابي من 

، وتبين وجود )Becerik et al., 2012(مجموعة الشاهدة والجائح المعمم مقارنة مع ال

شدة التهاب النسج حول السنية و IL-6محتوى السائل الميزابي اللثوي من بين ارتباط 

  .)Lin et al., 2005( المزمن

 ،)IL-1 )Gornstein et al., 1999 بوجود اللثوية الليف صانعات قبل من IL-6ينتج 

حول السنية تنتج كميات  النسجكما تبين أن صانعات الليف الرباطية لدى مرضى التهاب 

 Dongari-Bagtzoglou and( من تلك لدى المرضى الأصحاء IL-6أكبر من 

Ebersole, 1998(، تحرض العوامل الممرضة حول السنية إنتاج كميات كبيرة من  إذ

IL-1 وIL-6 في التهاب النسج حول  حاصلويرتبط ذلك باستمرار التخرب النسيجي ال

بكميات كبيرة في  IL-6وبالتالي يتراكم  )McCauley and Nohutcu, 2002( السنية

كل نظري أن النسيج الضام للنسج حول السنية المصابة بالالتهاب المزمن ويمكن بش
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 ,Page( تفيض هذه الكميات الكبيرة إلى الدوران الدموي و يؤدي إلى تأثيرات عامة

1998(.  

للمرض حول السني حيث وجد بتراكيز مرتفعة في  واضحاًمؤشراً  IL-6 يعد مستوى

 Costaدرس .)Takahashi et al., 1994( مواقع التهاب اللثة مقارنة بالمواقع السليمة

 النسجعاب ووجد أن هذا التركيز يكون أعلى لدى مرضى التهاب لفي ال IL-6تركيز 

أن أحد الآليات  Mortonوجد ، كما )Costa et al., 2010b( الداعمة مقارنة بالأصحاء

من قبل صانعات  IL-6ن زيادة إفراز الـ مات اللثوية الدوائية قد تكواالإمراضية للضخ

 ,Morton and Dongari-Bagtzoglou( الليف الرباطية نتيجة تناول هذه الأدوية

في آلية تشكل  دوراً TGF-B1و  IL-6أن للـ  Martelliدراسة  بينت .)1999

الضخامة الليفية الوراثية من خلال تثبيط الوظيفة الحالة وتنشيط التصنيع في صانعات 

 الليف الرباطية مما يؤدي إلى تراكم القالب خارج الخلوي المشاهد عند هؤلاء المرضى

)Martelli-Junior et al., 2003( .في الزجاج أجريت اقترحت دراسة وin vitro  أن

التراكيز المرتفعة للبروجسترون أثناء الحمل تؤثر في الالتهاب الموضعي من خلال 

 ,.Lapp et al( وبالتالي خفض المقاومة الطبيعية للعوامل الممرضة IL-6خفض إنتاج 

1995(.  

   IL-6التعدد الشكلي لمورثة - 15

 هاطول ،7p21–15 في الموقع 7لصبغي رقم ل الذراع القصير على IL-6 تقع مورثة

4856 bp (Tan et al., 2005) إنترونات 4إكسونات و 5من  مورثةال هتألف هذتو 



 المزمن و الجائح السنية حول النسج بالتهاب المصابين

SNPs  في مورثةIL-6  منها ثلاثة

 < G)174- :المواقع فيضمن الوحدة المنظمة لانتساخ الجين وذلك 

 ،(rs 1800797)(G > A)597-و

ين يمكن لهذه التعددية الشكلية أن تؤثر في مستوى انتساخ المورثة وبالتالي إلى إختلافات ب

، وتؤدي هذه الاختلافات إلى تهيئة 

Terry et al., 2000(.  

  

http://ghr.nlm.nih.gov/gene/IL6 

  

Jeon et al., 2010( 

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

Zilberstein et al., 1986(. العديد من وجدي SNPs

ضمن الوحدة المنظمة لانتساخ الجين وذلك  مدروسة بشكل جيد

C)(rs 1800795) ، -572(C > G)(rs 1800796)، و

يمكن لهذه التعددية الشكلية أن تؤثر في مستوى انتساخ المورثة وبالتالي إلى إختلافات ب

، وتؤدي هذه الاختلافات إلى تهيئة IL-6 (Xiao et al., 2009)الأفراد في إنتاج البروتين 

Terry et al., 2000( الأمراض من متنوعة بمجموعةة بعض الأفراد للإصاب

IT+*� '� http://ghr.nlm.nih.gov/gene/IL6 57 8 ا���T� ر�IL-6  ,3�73 ��ر/� : 7ا���0 

Jeon et al., 2010( من مقتبس IL-6شكل ترسيمي لمورثة : 8الشكل 

دراسة
 

)Zilberstein et al., 1986

مدروسة بشكل جيد

(rs 1800795)

يمكن لهذه التعددية الشكلية أن تؤثر في مستوى انتساخ المورثة وبالتالي إلى إختلافات ب

الأفراد في إنتاج البروتين 

بعض الأفراد للإصاب

ا���0 
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 بينها من مواقع عدة في مختلفة تفاعلية لتأثيرات IL-6 مورثةل نظمةالم المنطقة تخضع

 العوامل من وغيرها IL-1 TNF-α للـ ستجيبي والذي  180- إلى 123-  تسلسل بينال

)Terry et al., 2000(، يؤثر وبالتالي  SNP عن التعبير في 174-  الموقع في IL-6، 

 IL-6فعالية انتساخ مرتفعة لمورثة  لديهمفي هذا الموقع  G الأليل حاملي أن وجد فقد

، كما يتطور لديهم استجابات أشد Cمن حاملي الأليل  أعلى IL-6 من مصلية مستوياتو

 ,.C )Fishman et al., 1998, Hulkkonen et al النمط بحاملي مقارنة IL-6للـ

2001(. 

بين  وجدت علاقة: الأمراض من بالعديد IL-6المنطقة المنظمة لمورثة SNPs ارتبطت

SNP  البلازمية للخلايا الورمية التنشؤات وتطور 597- و ،572- ، و174- المواقع 

)Cozen et al., 2006( وبين ،SNP فرط واضطرابات 174- و 597-  الموقعين 

 174- الموقع SNPكما أثبتت العلاقة بين . )Villuendas et al., 2002( الأندروجينية

 Foster(المكتسب  المناعة نقص مرضى لدى كابوسي بسرطان الإصابة وكلٍ من خطر

et al., 2000(الرثياني المفاصل بالتهاب ، والإصابة )Honsawek et al., 2011( ،

. )Settin et al., 2008( الأطفال لدى القصبي الشديد بالربو الإصابة احتمال وازدياد

 والإصابة بأمراض القلب الإكليلية 572-الموقع  SNPعلاقة بين وأثبتت دراسة راجعة ال

)Zheng et al., 2012(.  
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   وعلاقته بالمرض  حول السني IL-6التعدد الشكلي لمورثة  -16

 السني حول والمرض IL-6 لمورثة SNPsبين  بالعلاقة اهتمت العديد من الدراسات

 السني حول المرض ونوع المدروس الموقع حسب وكانت نتائج هذه الدراسات متباينة

والخلفية العرقية للعينة  الدراسة فيه أجريت الذي المدروسة والمجتمع العينة وحجم

  ) الجدول(المدروسة 

   التهاب النسج حول السنية المزمنب IL-6التعدد الشكلي لمورثة  علاقة 16-1

المنطقة المنظمة لانتساخ  SNPsتختلف نتائج الدراسات التي بحثت في العلاقة بين 

باختلاف الأعراق والمناطق الجغرافية التي أجريت فيها الدراسات، حتى  IL-6مورثة 

بحثت واحدة . أنها تتناقض ضمن المجموعة البشرية الواحدة، وفي نفس المنطقة الجغرافية

من أوسع الدراسات، أجريت في الهند في دور خمسة مواقع متخلفة من المنطقة المنظمة 

بحدوث الإصابة  6106- ، 1480-  ،1363- ، 572- ، 174- : هي IL-6مورثة ل

في  GGالنمط بينت هذه الدراسة أن هناك علاقة بين  ،نية المزمنالتهاب النسج حول السب

لدى غير المدخنين من الفئة العمرية  فقط والمرض حول السني المزمن 174-الموقع 

 ,.Franch-Chillida et al(، بينما لم تجد أية علاقة بالنسبة لباقي المواقع ،سنة 45>

 Kalburgi(وجائت دراسة أخرى أجريت في نفس المجتمع لتدعم هذه النتيجة . )2010

et al., 2010( على مجموعة من المرضى البرازيليين أجريت وجدت دراسة ، كما

ت وكان IL-6المتقدمين في العمر علاقة بين المرض حول السني المزمن ومورثة 

 Costa et( 174- في الموقع  GGالمرضى الحاملين النمط الجيني لدى  الإصابة الأشد
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al., 2010a(النمط الجيني  أن تين في البرازيلأخر أكدت نتائج دراستين، وGG  و الأليل

G  يرتبط مع المرض حول السني المزمن  174- في الموقع)Trevilatto et al., 

2003, Casado et al., 2013(،  وجود أعلى للنمط الجيني  دراسة أخرىو قد وجدت

G-  حول السنية  النسجالمصابين بالتهاب  غير المدخنين عند المرضى174- في الموقع

حول  النسجالمتوسط الشدة و لدى العينة الشاهدة مقارنة مع المرضى المصابين بالتهاب 

حول  النسجاب يلعب دوراً وقائياً في شدة الته  -Gالسنية الشديد، مما يقترح أن النمط 

مع المرض حول  174-في الموقع IL-6و بالتالي يترافق التعدد الشكلي لمورثة  ،السنية

علاقة بين  ت دراسة أخرىوجد ،أيضاً  )Moreira et al., 2007(السني لدى البرازيليين

 Tervonen et(و امتداد المرض حول السني عند القوقازيين الفلنديين GGالنمط الجيني 

al., 2007(   

 IL-6لمورثة  Haplotypeأن النمط الجيني المتعدد   ex vivoفي دراسة  Riveraوجد 

 597- في الموقع  AAفي حال كان المريض متماثل اللواقح   Il-6يترافق بإنتاج أقل للـ 

للذيفانات  ex vivoفي ال  IL-6و بالتالي تتأثر استجابة الـ  174- في الموقع  CCو  

الداخلية بالنمط الجيني المتعدد و يمكن أن يعود هذا إلى التأثير الوظيفي للتعدد الشكلي في 

   )Rivera-Chavez et al., 2003( 174-الموقع 

 174- في الموقع  GGالنمط وبالتالي وبالاعتماد على نتائج هذه الدراسات يمكن اعتبار 

بينما أعطت . موقي من الإصابة CCالنمط ولإصابة بالمرض حول السني ل هبؤم

 في CC الجيني النمط أنت إحدى الدراسات وجددراسات أخرى نتائج معاكسة، فمثلاً 

 )Babel et al., 2006(المزمن  السني حول بالمرض الإصابة مع يترافق 174- الموقع
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 الالتهاب مع CC النمط علاقة علىفي مصر  )Settin et al., 2006( دراسة  وأكدت

 هذا وجود أن واعتبرت المبكر يةالسن حول النسج والتهاب الكهلي السنية حول النسج

من جهة  .المرض حدوث بخطر التنبؤ على يساعد هب للإصابة وقدؤالمورثي ي النمط

دالة احصائياً بين العينة الشاهدة و مجموعة المرض حول  اًفروق Brett et alأخرى وجد 

مرتبط بزيادة خطر الإصابة بالمرض  GCو وجد أن النمط الجيني  بشكل عام السني

  )Brett et al., 2005(بشكل خاص  المزمن

مع المرض حول السني المزمن  174- للموقع  أي علاقةدراسات أخرى  جدتبينما لم  

 )Wohlfahrt et al., 2006( في التشيك، ودراسة )Holla et al., 2004( مثل دراسة

  .في الصين )Loo et al., 2012(في أمريكا، ودراسة 

يترافق مع  A9T11أن النمط الجيني  IL-6لمورثة  373-وجدت دراسة على الموقع 

بينما لم يجد علاقة  خطر أقل للإصابة بالتهاب النسج حول السنية المزمن لدى اليابانيين

   )Komatsu et al., 2005( 572-للموقع 

على مرضى تشيكيين  572- في الموقع  IL-6التعدد الشكلي لمورثة  Holla et alدرس 

يمكن أن يكون من  GCمصابين بالتهاب نسج حول سنية مزمن و وجد أن النمط الجيني 

 )Holla et al., 2004(العوامل الحامية من الإصابة بالتهاب النسج حول السنية المزمن

على المرضى الصينيين المصابين بالتهاب النسج حول السنية  Xiao et alوجدت دراسة 

كان  IL-6لمورثة  572-في الموقع  CCأن النمط الجيني  2المزمن و داء السكري نمط 

 Xiao(.ني مع السكري من المجموعة الشاهدةأقل ظهوراً في مجموعة المرض حول الس



  شادي سكرية. د.م /سليمان أبو علي د.م/  فتوح سامي.د

��� 59                                                                                                                     ا������ ا���ا

et al., 2009(   و كذلك ربطت دراسةJingjin زمن و بين المرض حول السني الم

 Gو الأليل  GGفي نفس الموقع حيث وجد ان النمط الجيني  IL-6التعدد الشكلي لمورثة 

 )Jingjin et al., 2010(بنسبة أكبر في مجموعة المرض مقارنة مع المجموعة الشاهدة

حيث لم  السابقة دراسةللنتائج معاكسة  )Zhang et al., 2013(في حين وجدت دراسة

   .1363-مع المرض المزمن بل وجدت علاقة للموقع  572- تجد علاقة للموقع 

   التهاب النسج حول السنية الجائحب IL-6التعدد الشكلي لمورثة  علاقة 16-2

و علاقته  IL-6من أكثر الباحثين اهتماماً بالتعدد الشكلي لمورثة  Nibali et al يعتبر

لدى  IL-6التعدد الشكلي لمورثة ته على ابالمرض حول السني فوجد في إحدى دراس

- بين الموقع  اًارتباط حبالتهاب النسج حول السنية الجائالمرضى البريطانيين المصابين 

بينما وجد ) السود- القوقازيين- الآسيويين(و الاصابة الاجتياحية لدى جميع الأثنيات 1363

و الإصابة الاجتياحية الموضعة لدى جميع الأثنيات بالإضافة  1480- علاقة بين الموقع 

و الإصابة الاجتياحية الموضعة لدى  6106- و  1480- إلى علاقة بين الموقع 

 1480- و  1363-المحدد بالموقعين  Haplotypeوجد أن النمط الجيني و . القوقازيين

  )Nibali et al., 2008b(.مرتبط بالإصابة الاجتياحية

في دراسة أخرى على مجموعة أكبر من المرضى المصابين بالتهاب النسج أيضاً وجد 

و  1363Tallele-حول السنية المزمن و الجائح علاقة متوسطة الشدة بين النمط الجيني 

-174GG  1363-وGG بينما . و المرض حول السني بشكل عام لدى القوقازيين

-و  1363G>T-و  174G>C-التي تحتوي   Haplotypesارتبطت الأنماط الجينية 
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1480C>G المزمن(و عندما حدد المجموعات الفرعية . مع المرض حول السني - 

يزيد حيث . 6106A>T-، و  1480C>G-وجد علاقة بين الجائح الموضع و ) الجائح

من احتمال الإصابة بالمرض حول السني  6106TT-و  1480CC-النمط الجيني  

  )Nibali et al., 2009(.الجائح الموضع عند القوقازيين

 مرضى أقارب وجود احتمال زيادة علىنفس الباحث أكدت دراسة رائدة ثالثة لـكما 

 وجود الدراسة اقترحت%)  10( نفسه بالمرض مصابين الجائح السنية حول النسج التهاب

 و الظاهري النمط نفس تكرر حيث الإمراضية الآلية في IL-6 لمورثة الشكلي للتعدد دور

 )Nibali et al., 2008a(.الأقارب المصابين عند الجيني النمط

في  IL-6دراسة في ايطاليا علاقة بين التعدد الشكلي لمورثة وجدت من ناحية أخرى، 

بنسب أكبر لدى  Cحيث وجد الاليل  و المرض حول السني الجائح 572- الموقع 

-،1480-،1363-،174- (بينما لم تجد نفس الدراسة علاقة للمواقع  المجموعة المصابة،

  .)Scapoli et al., 2011(مع المرض) 6106

-IL لمورثة الشكلي التعدد بين علاقةأخرى مجراة في تركيا  ةدراس جدت لمعلى العكس و 

  )Erciyas et al., 2010(الجائح حول السنية النسج التهاب مع 174-  الموقع في 6

 Metaفي مراجعة لمجموعة من الدراسات  )Shao et al., 2009( وضح أخيراً،

Analysis  حول علاقة التعدد الشكلي لمورثةIL-6  و المرض حول السني أنه لا يوجد

يزيد من خطر الإصابة  هو المرض حول السني المزمن لكن 174G- الأليل علاقة بين
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  .مع المرض حول السني الجائح و المزمن 572CG-بينما ارتبط النمط الجيني . بالجائح

  السني حول المرض و IL-6أمثلة على الدراسات المعنية بالتعدد الشكلي لمورثة  : 7رقم  الجدول

Locus 

 الموقع

Association 

 الارتباط
Diseaseالمرض Country 

 البلد

Sample Size  العينة حجم  Authors 

الباحثون   

Year 

 Case Control السنة

-572 - 
ChP China 199 216 Zhang 2013 

-1363 + 

-174 + ChP Brazil 43 60 Casado 2013 

-174 - ChP China 850 440 Loo 2012 

-174 - 

AgP Italy 122 246 Scapoli 2011 

-572 + 

-622 - 

-1363 - 

-1480 - 

-6106 - 

-572 + ChP China 93 96 Jingjin 2010 

-174 + ChP Brazil 38 27 Costa 2010 

-174 - Agp Turkey 35 85 Erciyas 2010 

-174 + ChP India 15 15 Kalburgi 2010 

-174 + 

ChP India 105 146 Franch-Chillida 2010 

-572 - 

-1363 - 

-1480 - 

-6106 - 

-174 + 

AgP and ChP England 534 231 Nibali 2009 

-572 + 

-1363 + 

-1480 + 

-6106 + 

 �A -�5P ا�0�)� ا���5	�
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-174 + 

Agp England 224 231 Nibali 2008 

-572 + 

-1363 + 

-1480 + 

-6106 + 

-174 + AgP and ChP Brazil 155 54 Moreira 2007 

-174 + ChP Finland 51 178 Tervonen 2007 

-174 + AgP and ChP Egypt 46 98 Settin 2006 

-174 + ChP German

y 

122 114 Babel 2006 

-174 - ChP USA 137 82 Wohlfahrt 2006 

-174 + AgP and ChP England 108 100 Brett 2005 2005 

-373 + 
ChP Japan 112 97 Komatso 2005 

-572 - 

-174 - 

Chp Czech 148 107 Holla 2004 -572 + 

-597 - 

-174 + ChP Brazil 48 36 Trevilatto 2003 
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 الباب الثاني
 

 المواد و الطرائق
Materials and MethodsMaterials and MethodsMaterials and MethodsMaterials and Methods 

   



 المزمن و الجائح السنية حول النسج بالتهاب المصابين

  مراحل العمل التي اتبعت لإجراء البحث

  

  مراحل إنجاز البحث

 �'
�����2 ا�5��ب ا�
&�ل ا�'
	� ا�����

ChP Group

ا������2 ا��Fه8ة 
 �	��Nا�

Control Group

ا��)� ا�'��Pي و �'�	( 
ا����Fات �P��8ت ا��
و @�- ا��	

�� ا�8م ا�����ع و 

 ��
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ا�8را�6 ا"&�0<	� �$�	���ت ا������2

5��ب ��
 �

	� ا�
�� ا��	
� و ا":� 8 ���2@�� �
ا�
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	� ا�����

�)�ي ا�'�� و ه( ه
�ك &�@� 
�8را�6 أ�Oى

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

 
    مخطط الدراسة -1

مراحل العمل التي اتبعت لإجراء البحث 1رقم  يوضح المخطط

مراحل إنجاز البحث: 9الشكل 

  

�
ا5O	�ر ا��	

ا������2 ا��Fه8ة 
 �	��Nا�

Control Group2
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Control Group1

 �'
�����2 ا�5��ب ا�
&�ل ا�'
	� ا���<�

AgP Group

ا��)� ا�'��Pي و �'�	( 
 �P��8ت ا��
و @�- ا��	

�� ا�8م ا�����ع و  DNAا�456ص 
��� �A ا����8ة&

�� أ@( �)8P8 ا�
��  PCRا@�اء �)$	( 
�
ا��	
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  :الدراسة السريرية  - 2

 :مرضى الدراسة 2-1

من مراجعي قسم أمراض النسج حول  اًسوري اًمريض 269ضمت عينة البحث 

  .2012- 2011جامعة دمشق بين عامي في  السنية في كلية طب الأسنان

وفق معايير تشخيصية وسريرية محددة ضمن أربع  المرضى تم توزيع

  :مجموعات

   AgP Group مريضاً في مجموعة التهاب النسج حول السنية الجائح  72 .1

 Matched Control Group الأولى فرداً في المجموعة الشاهدة المطابقة 58 .2

(H1) 

 Ch.P Groupحول السنية المزمن  النسجفي مجموعة التهاب  مريضاً 77 .3

 Matched Control Group الثانية فرداً في المجموعة الشاهدة المطابقة 62 .4

(H2) 

  شروط قبول المرضى 2-1-1

بعد إجراء التشخيص حول السني يتم توزيع المشاركين على المجموعات حسب الشروط 

  : التالية

o  مجموعةAgP)(  : 

 سن  20عدد الأسنان الموجودة في الفم أكثر من  �
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 سنة 35سنة إلى  15العمر من  �

:  AAP1999يتم تشخيص المرض بناء على ورشة العمل حول تصنيف  �

الإصابة معممة في حال وجود فقد ارتباط سريري في المنطقة بين  تعد

من العظم السنخي على ثلاثة أسنان على الأقل غير % 30السنية مع خسارة 

بينما تعتبر موضعة في حال شملت الإصابة سنين  ،الرحى الأولى أو القواطع

 .غير الرحى الأولى أو القواطع

o  مجموعة)H1 :( 

 ة سن 35-15أعمارهم بين  �

  مرض حول سني لديهم لا يوجد �

o  مجموعةChP)(  : 

 سن  20عدد الأسنان الموجودة في الفم أكثر من   �

 سنة فما فوق 35العمر من  �

 AAP1999يتم تشخيص المرض بناء على ورشة العمل حول تصنيف  �

)Armitage, 1999(  و يتم تقسيم المرضى حسب شدة المرض إلى متوسط

و . مم5>مم و شديد إذا كان فقد الارتباط  5-4الشدة إذا كان فقد الارتباط 

من الأسنان و معممة % 30تكون الإصابة موضعة إذا كانت على أقل من 

 من الأسنان% 30إذا كانت على أكثر من 

o  مجموعة)H2 :( 
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 سنة 35أعمارهم أكبر من   �

 ملم 4لا وجود لجيوب أعمق من  �

 لا وجود للمرض حول السني �

 غياب فقد الارتباط السريري �

  المرضى استبعادشروط  2-1-2

 :المعايير التاليةأي من  لديهمالمرضى الذين  استُبعد

 سن طبيعي باستثناء الأرحاء الثالثة 20أقل من   - 

 جهازية  أالمصابين ب  - 

 استخدام الصادات الحيوية خلال الأشهر الثلاثة الأخيرة - 

 معالجات حول سنية خلال الأشهر الثلاث الأخيرة - 

 الحوامل والمرضعات  - 

 2م/كغ 30>ذوي مشعر كتلة الجسم  - 

 .لذين ليس لديهم أصولاً عربية سوريةاالمرضى  - 

 :الفحص السريري 2 -2

استمارة معلومات خاصة يشمل جمع تفاصيل عن التاريخ الطبي و السني في 

 أجل من UNC15الفحص السريري حول السني باستخدام مسبر  بالإضافة إلى

  : المشعرات حول السنية التالية تسجيل
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  :Propping Depth Index مشعر عمق السبر 1- 2- 2

 (Lindhe et al., 2003)   

دهليزي -ليزيده- أنسي دهليزي(مواقع  ستةيتم قياس أعماق الجيوب عند كل سن في 

  )وحشيلساني - لساني-أنسي لساني- وحشي

  :Clinical Attachment Loss مشعر فقد الارتباط السريري 2- 2- 2

 (Lindhe et al., 2003)  

  و هو المسافة بين الملتقى المينائي الملاطي و قاع الجيب

 تحديد شدة المرض حول السني 3- 2

و  )Stein et al., 2009(تم تحديد شدة المرض حول السني بناء على المعيار الذي حدده 

� ا���ض ا��52مم حيث  3>ذلك بحساب نسبة المواقع التي فيها فقد ارتباط 	�O�ً آ����  إذا 

  %. 8P8+ <66اً و% 66 و 33 
	� ��6�5ً� و% 32 و 1 
	� ا���ا�- �'��

  :الفحص الشعاعي 2-4

البانورامية لتأكيد التشخيص وتحري مستوى العظم مع إجراء تم إجراء الصور الشعاعية 

  .الصور الذروية عند الحاجة
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  صورة تبين بطاقة استجواب المريض

  جامعة دمشق
  كلية طب الأسنان

  قسم أمراض النسج حول السنية
  

:     /     ريخالتا                                               (     )             استمارة بحث علمي 
/  

  

  

  جستيراعد لنيل درجة المأاستمارة بحث علمي 

  في علوم طب الأسنان 

  قسم أمراض النسج حول السنية 

  

عند المرضى السوريين المصابين بالتهاب  6-الانترلوكين  ةالشكلي لمورث دراسة التعدد
  النسج حول السنية الجائح و المزمن

                                    

  

  

  سامي فتوح: إعداد

  د علي أبو سليمان.م: إشراف

  د شادي سكرية.م: المشرف المشارك

  بطاقة استجواب المريض: 1صورة 
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  :البيانات الشخصية
  

....................... : ....................الاسم
  .................................................. :العمر

: الجنس 
  ..................................................:المهنة.........................................

  :.........................................هاتفال: .........................................العنوان

  : .......................................التاريخ

 : التشخيص الرئيسي

  :الرقم التسلسلي

  القصة المرضية

  القصة العائلية

  المعالجات السنية السابقة

  :القصة الطبية العامة
  
: وجود أمراض عامة– 1

.......................................................................................................
.......................................................................................................  

.......................................................................................................  
  :تناولةمالادوية ال-2

.......................................................................................................

.......................................................................................................  
.......................................................................................................  

  :معالجات لثوية جراحية سابقة-3
.......................................................................................................  

  لمريض؟منذ متى يدخن اهل المريض مدخن؟ ماعدد السجائر التي يدخنها في اليوم؟-4
 .......................................................................................................  

  
  بطاقة استجواب المريض 1تتمة : 2صورة 
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  :العادات الفموية-5

....................................................................  

  التصوير الشعاعي-6

...................................................................  

  :الأولي الفحص حول السني
  =Dental Plaque index (Silness & Löe 1964)        PIمشعر اللويحة السنية  -

  

 =Gignival Index: (Loe and Silness 1963) GIمشعر التهاب اللثة  -

  

    =Probing Depth PD  PD :مشعر عمق السبر -

  

  

  

      index   CAL=  Clinical attachment lossمشعر فقد الارتباط السريري    -

  

  

  

   بطاقة استجواب المريض 2تتمة  3صورة رقم 
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  :وراثيةالدراسة ال - 3

- كلية العلوم- في مخبر الدراسات العليا في قسم البيولوجيا الوراثيةتم إجراء التحاليل 

  جامعة دمشق

  جمع العينات الدموية 3-1

على  لكل مشارك في البحث بعد أخذ موافقته )مل5(أخذ عينة من الدم الوريديتم 

كمانع  EDTAخاصة بجمع الدم تحتوي على أنابيب المشاركة في البحث باستخدام إبر و 

  .بانتظار المرحلة التالية °4+الدرجة حفظت العينات الدموية في . للتخثر

  DNAاستخلاص الـ 3-2

  المواد و الأجهزة المستخدمة 3-2-1

 Wizard® Genomic الأمريكية Promegaمن شركة  DNAكيت استخلاص  •

DNA Purification Kit )التالية المحاليل على يحتوي) 4الصورة: 

o  مل 100محلول حال للخلاياCell Lysis Solution 

o  مل 50محلول حال للنوىNuclei Lysis Solution 

o  مل 25محلول ترسيب البروتيناتProtein Precipitation Solution 

o  محلول إعادة حلDNA 50 ملDNA Rehydration Solution  

  .ملم1.5سعة ) Eppendorf(أنابيب مخبرية خاصة  •

  . micro-pipettes ممصات دقيقية •
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  .بقياسات مختلفة filter tipsرؤوس ممصات مفلترة  •

 Isopropanolكحول إيزوبروبانول  •

  Ethanol %70كحول إيتانول  •

 )5الصورة(مثفلة •

 )6الصورة()للتبخير( جاف حمام •

 )7الصورة(Vortex رجاج جهاز •
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  المراحل المخبرية 3-2-2

تم اسـتخلاص الـدنا باتبـاع البروتوكـول الموصـى بـه مـن قبـل الشـركة          

  :المصنعة

 فيها يوضع و العينات أرقام بحسب ترقم و ملEppendorf 1.5تجهز أنابيب  .1

900 μl الخلايا حال( الأول حلولالم من(. 

 أو مرة الأنبوب بقلب بلطف الخليط يمزج أنبوب، لكل دم μl 300 يضاف .2

 .دقائق فتنحل كريات الدم البيض والحمر 10 لمدة دقيقتين كل مرتين

نوى كريات الدم   فتترسب واحدة دقيقة لمدة g14500 سرعة على تثفيل .3

 .البيض

 30-20 لمدة Vortex جهاز على الرسابة ترج و الطافي معظم السائل يرمى .4

 .حلها فيما تبقى من السائل يعاد حتى ثا

 الممص باستخدام يخلط و) النوى حال( الثاني المحلول من μl 300 يضاف .5

 .لزجاً المحلول قوام ليصبح

 الأنبوب برج نقوم و) البروتينات مرسب( الثالث المحلول من μl 100 يضاف .6

 .ثا60- 30 لمدة Vortex جهاز على

 يبقى و البروتينات فتترسب دقائق ثلاث لمدة g14500  سرعة على تثفيل .7

DNA الطافي السائل في. 

 يرج و إيزوبروبانول كحول μl 300 يحوي أنبوب إلى الطافي السائل نضيف .8

 .واضح بشكل بيض الدنا بشكل خيوط فيترسب باليد جيداً
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 يرمى و DNA كتلة فتترسب واحدة دقيقة لمدة g14500 سرعة على تثفيل .9

 .الطافي الكحول

 بقايا إزالة أجل من% 70 الإيتانول من μl 300 بـ الرسابة نغسل .10

 .الأملاح المرتبطة بالدنا

 .واحدة دقيقة لمدة g14500 سرعة على تثفيل .11

 درجة على الجاف الحمام ضمن بالتبخير الأنبوب نجفف و الكحول نرمى .12

 .دقائق 10 لمدة ˚65 حرارة

 و المترسب DNA حل أجل من) الحل إعادة( الرابع المحلول نضيف .13

 بانتظار في درجة حرارة عشرين تحت الصفر المجمدة في الأنبوب يحفظ

   التالية المرحلة

باستخدام مرئسة خاصة بالتسلسل تقنية التفاعل السلسلي للبوليميراز  3- 3  

Polymerase Chain Reaction Sequence Specific Primer 

(SSP-PCR) 

  :المواد و الأجهزة المستخدمة 1- 3- 3
  :تضم Promegaمن شركة  Go Taq Polymeraseعتيدة  •

o  أنزيمGotaq 

o  بفرBuffer 

o  كلور المغنيزيومMgcl2  
• dNTPs  من شركةPromega 

  ممصات دقيقة •
  رؤوس ممصات مفلترة •
  Alphaمرئسات نوعية من شركة  •
 Alphaمن شركة  Control Primersشاهدة مرئسات  •
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J/ا�K76                                                                                                          ا��-اد و ا� 

  بئر 96تضم  PCRصفيحة  •

  المراحل المخبرية 2- 3- 3

التي تستخدم في الكشف عن تغير  PCRأحد أنواع تقانات  (SSP-PCR)تعد تقانة 

نكليوتيدي في تسلسل معين من الدنا وبالتالي تحديد التعدد الشكلي لهذا الموقع 

 generic primerيعتمد مبدأ هذه التقانة على استخدام مرئسة عكسية . الجينومي

ترتبط في مكان ثابت من التسلسل المراد كشف التغير النكليوتيدي فيه وعدد من 

بحسب التغير  `3الأمامية، التي يتنوع النكليوتيد الأخير في نهايتها  المرئسات

وتحدد ايجابية  يستخدم في كل تفاعل مرئسة عكسية ومرئسة أمامية واحدة. المدروس

نمط هذا النكليوتيد حيث سيكون التفاعل ايجابي باستخدام المرئسة التي  PCRتفاعل 

في هذه  .وس وسلبياً في حال عدم الارتباطبالتسلسل المدر `3النهاية يرتبط نكليوتيد 

أشفاع من  4الدراسة، ونظراً لقرب المسافة بين الموقعين المدروسين، استعملنا 

يوضح . المرئسات القادرة على كشف التعدد الشكلي للنكليوتيدات في الموقعين معاً

 Alpha DNAوهي من إنتاج شركة تسلسل المرئسات المسخدمة  8رقم  الجدول

كما تم إضافة مرئسات شاهدة لضمان عدم حدوث  )Terry et al., 2000( الكندية

من شركة  Go Taq Polymeraseاستعمل لانجاز التفاعل طاقم . للتحليلسلبية كاذبة 

Promega المواد المستخدمة في التفاعل مع ) 9(رقم  الجدول، ويوضح  الأمريكية

بئراً  96ضمن صفائح خاصة تحوي  PCRأجريت تفاعلات . تراكيزها النهائية

الجدول رقم الألمانية، ويوضح  PeQlabباستعمال جهاز مدور حراري من شركة 

 البرنامج المستخدم للتفاعل) 10(
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ا���<��ت ا���+=��1: 8ا�1Jول ر3,   

IL6-572G (AS3) 5’-GGCCAGGCAGTTCTACAACAGCCG-3’ 

IL6-572C (AS4) 5’-GGCCAGGCAGTTCTACAACAGCCC-3’ 

IL6-174C (AS7) 5’-TGCAATGTGACGTCCTTTAGCATC-3’ 

IL6-174G (AS8) 5’-TGCAATGTGACGTCCTTTAGCATG-3’ 

Hu-hbb-gb -F 5'-TCCTAAGCCAGTGCCAGAAG-3’ 

Hu-hbb-gb -R 5’-GAATTCGTCTGTTTCCCATTCTAAAC-3’ 

  المستخدم PCRالـ خليط :9 رقم الجدول

Buffer 5 µl 

MgCl2 2 µl 

Twine 0.25 µl 

dNTPs 1 µl 

Taq 0.2 µl 

Primer mix 1 µl 

H2o 12.55 µl 

DNA 3 µl 

 المستخدم PCRيبين برنامج الـ) 10الجدول رقم (

 المدة درجة الحرارة عدد الدورات

1 cycle 95˚C 60 sec 

5 cycles 

95˚C 35 sec 

70˚C 45 sec 

72˚C 35 sec 

21 cycles 

95˚C 25 sec 

65˚C 50 sec 

72˚C 40 sec 

4 cycles 

95˚C 35 sec 

55˚C 60 sec 

72˚C 90 sec 
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 Agarose gelوزالأغار هلامالرحلان الكهربائي باستخدام  4- 3

electrophoresis  

  المواد و الأجهزة المستخدمة 3-4-1

 Peqlabمن شركة جهاز الرحلان الكهربائي الأفقي ووحدة توليد  •

  . Cleaverمن شركة  بالأشعة فوق البنفسجية مع كاميراجهاز تصوير  •

  .Promegaمن شركة  %1جيل أغاروز  •

• Ethidium bromide  من شركةRoth  

• TAE Buffer.  

من شركة  bp DNA Ladder 100 )واسمات أطوال معيارية(دنا  سلم •

Promega  
  .micro-pipettesممصات دقيقة  •

  .بقياسات مختلفة filter tipsرؤوس ممصات مفلترة  •

�	)�  9ا��0رة  ا��8ور ا�)�اري 8ا��0رة :PCR  
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  المراحل المخبرية  4-2- 3

وذلك الجزيئي أو حجمها يعتمد مبدأ الرحلان الكهربائي على فصل قطع الدنا حسب وزنها 

بناء على حركتها وانتقالها داخل هلام عندما يطبق حقل كهربائي وبالتالي ينتقل الدنا 

تنتقل مسافة أكبر داخل  حجماًالمشحون سلبياً باتجاه القطب الموجب وقطع الدنا الأقل 

 .كبر حجماً خلال نفس الزمنمن تلك الأ الهلام

من كل ناتج كل تفاعل ضمن هلامة من  10µlبترحيل  PCRحللت نتائج تفاعلات 

اجري . Rothمن الاتيديوم برومايد  5µg/ml، تحوي %1بتركيز  Promegaالأغاروز 

. PeQlabباستعمال جهاز رحلان كهربائي  TBEدقيقة ضمن دارئة من  20الرحلان لمدة 

الانكليزية مزود بآلة  Cleaverستعمال جهاز موثق هلام من شركة وثقت النتائج با

    .تصوير رقمية تحوي مرشحة خاصة بالأشعة فوق البنفسجية
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 :الدراسة الإحصائية - 4

التحقق من توافق مجموعات البحث  من أجل CLUMP(version 2,3)ستخدم برنامج ا

 HARDEY-WEINBERG Equilibriumمع قانون 

 من أجل Chi 2 تحليل ثم أجري  SPSSتم ادخال البيانات إلى الحاسوب بواسطة برنامج 

بين  (Alleles)لـو ا Genotypes)( مقارنة الاختلافات في توزع الأنماط الوراثية 

من أجل تصحيح الفوارق   Logistic Regressionتطبيق  اختبار كما تم  .المجموعات

 Confidenceو Odds Ratio (OR)م حسابت .الجنس و التدخين , الناتجة عن العمر 

Interval (C I) 95%  قيمة  تعدوp value < 0,05 ًهامة احصائيا. 

  



 المزمن و الجائح السنية حول النسج بالتهاب المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

 

T/+!�82                  ا� 

 
 
 
 
 

لثالثاالباب   
 

 النتائج
ResultsResultsResultsResults    

   



  شادي سكرية

      83 

ChP H2 

77 62 

22.55(18 (36-69) 46.40 (35-60) 45.45 

11( 15(19.5%) 25(40.3%)* 

4 62(80.5%) 37(59.7%) 

*Chi Square test  

بفرق  ChPمقارنة مع مجموعة 
بينما لم يوجد فرق دال إحصائياً في نسبة الذكور إلى الإناث بين مجموعتي 

 
 

  

0.00%

10.00%

20.00%

30.00%

40.00%

50.00%

60.00%

70.00%

80.00%

90.00%

AgP

S
  ��زع أ�Aاد ا��	
� !�� ا������2ت &'� ا��

شادي سكرية. د.م /سليمان أبو علي د.م/  فتوح سامي.د

T/+!�ا�              

  :نتائج الدراسة الوصفية  - 1

  الدراسة مجموعات في الجنس و العمر حسب المرضى توزع )11( 

 AgP H1 الدراسة مجموعات

 58 72 العدد

(30-18)22.55 (35-16)25.8 )الأعلى- الحد الأدنى(العمر

(%19)11 (%29.2)21 إناث الجنس

(%81)47 (%70.8)51 ذكور

Chi Square test P=0.008<0.05 (significant)

 

مقارنة مع مجموعة  H2نسبة الإناث أكبر في مجموعة أن  11 يبين الجدول
بينما لم يوجد فرق دال إحصائياً في نسبة الذكور إلى الإناث بين مجموعتي  دال إحصائياً

  .AgPو 

   

H1 ChP H2

female

male

��زع أ�Aاد ا��	
� !�� ا������2ت &'� ا��
S: 1ا���4� ا��	��� 

T/+!�ا�

1

 الجدول

مجموعات

العمرمتوسط 

الجنس

  
يبين الجدول
دال إحصائياً

H1  و
  
  

female

male
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  H1و  AgP تيمقارنة المتوسط الحسابي للعمر بين مجموع 12 الجدول

 مجموعة الدراسة
المتوسط 

  للعمر الحسابي

 tإحصاء 

  ستودنت

  دلالة المعنوية  Pالمعنوية 

AgP 25.08  
  دال إحصائياً  0.001  3.565

H1  22.55  

  

حيث أن قيمة  في متوسط العمر بين المجموعتين دال إحصائياًيبين الجدول وجود فرق 
p>0.05   

  

 H2و  ChPتي مقارنة المتوسط الحسابي للعمر بين مجموع 13 الجدول

 مجموعة الدراسة
المتوسط 

  للعمر الحسابي

 tإحصاء 

  ستودنت

  دلالة المعنوية  Pالمعنوية 

ChP 46.40  
0.960  0.339  

غير دال 

  H2  45.22  إحصائياً

 

  

في متوسط العمر بين المجموعتين حيث أن  دال إحصائياًيبين الجدول عدم وجود فرق 
   p<0.05قيمة 
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  الدراسة

ChP H2 

77 62 

39(50.6%)¶ 12(19.4%)¶ 

38(49.4%) 50(80.6%) 

¶ chi square test: P=0.000<0.05 (significant)

* chi square test

يبين الجدول وجود فرق دال إحصائيا بين نسبة المدخنين في كل من مجموعتي التهاب النسج حول 
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الدراسة مجموعات في التدخين  حسب المرضى توزع)  14( الجدول 

 AgP H1 الدراسة مجموعات

 58 72 العدد

 التدخين
 *(%12.1)7 *(%29.2)21 مدخن

 (%87.9)51 (%70.8)51 مدخن غير

chi square test: P=0.000<0.05 (significant) 

* chi square test: P=0.03<0.05(significant) 

يبين الجدول وجود فرق دال إحصائيا بين نسبة المدخنين في كل من مجموعتي التهاب النسج حول 
  السنية مقارنة مع المجموعة الشاهدة المطابقة

   

H1 ChP H2

Smoker

Non Smoker

��زع أ�Aاد ا��	
� !�� ا������2ت &'� ا�O85	�: 2 ا���4� ا��	���

T/+!�ا�

الجدول 

مجموعات

التدخين

يبين الجدول وجود فرق دال إحصائيا بين نسبة المدخنين في كل من مجموعتي التهاب النسج حول 
السنية مقارنة مع المجموعة الشاهدة المطابقة

 

Non Smoker
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 AgPو  H1لمجموعتي  وفقاً الجيوب لأعماق المئوية للنسبة المعياري والانحراف الحسابي المتوسط: 15الجدول 

 المجموعة

  المدروسة

 مشعر لرتب المئوية النسبة

 السبر عمق

 المتوسط

 الحسابي

 الانحراف

 المعياري

 الأعلى الحد الأدنى الحد

AgP 

PD 1-3 61.48 18.65 13.41 94.65 

PD 4-6 32.67 14.79 5.35 65.60 

PD >6 6.97 7.75 00.00 25.96 

H1 

PD 1-3 100.00 0.000 100.00 100.00 

PD 4-6 0.00 0.00 0.00 0.00 

PD >6 0.00 0.00 0.00 0.00 

  
  ChPو  H2لمجموعتي  وفقاً الجيوب لأعماق المئوية للنسبة المعياري والانحراف الحسابي المتوسط: 16الجدول 

 المجموعة

  المدروسة

 مشعر لرتب المئوية النسبة

 السبر عمق

 المتوسط

 الحسابي

 الانحراف

 المعياري

 الأعلى الحد الأدنى الحد

ChP 

PD 1-3 67.3 21.54 15.65 100.00 

PD 4-6 29.733 20.069 00.00 80.23 

PD >6 2.96 5.08 0.00 25.00 

H2 

PD 1-3 100.00 0.000 100.00 100.00 

PD 4-6 0.00 0.00 0.00 0.00 

PD >6 0.00 0.00 0.00 0.00 

  
  

و  H1مم في كل من مجموعتي  4يبين الجدولان السابقان عدم وجود جيوب أكبر من 
H2  مم في مجموعتي المرض حول  6>مم و  6-4في حين تباينت نسب الجيوب بين

  السني الأمر الذي يعكس شدة المرض حول السني
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 AgPو  H1لمجموعتي  وفقاً الارتباط لفقد المئوية للنسبة المعياري والانحراف الحسابي المتوسط 17الجدول 

 

 المجموعة

  المدروسة

 مشعر لرتب المئوية النسبة

  فقد الارتباط

 المتوسط

 الحسابي

 الانحراف

 المعياري

 الأعلى الحد الأدنى الحد

AgP 

CAL 0 60.48 21.26 19.21 94.65 

CAL 4-6 33.17 14.75 5.35 65.60 

CAL >6 7.56 8.75 00.00 33.92 

H1 

CAL 0 100.00 0.000 100.00 100.00 

CAL 4-6 0.00 0.00 0.00 0.00 

CAL >6 0.00 0.00 0.00 0.00 

  
  

  ChPو  H2لمجموعتي  وفقاً الارتباط لفقد المئوية للنسبة المعياري والانحراف الحسابي المتوسط 18الجدول 
 المجموعة

  المدروسة

 مشعر لرتب المئوية النسبة

  فقد الارتباط

 المتوسط

 الحسابي

 الانحراف

 المعياري

 الأعلى الحد الأدنى الحد

ChP 

CAL 0 57.99 22.42 3.8 90.00 

CAL 4-6 36.49 18.83 9.3 80.5 

CAL >6 5.50 7.51 0.0 32.81 

H2 

CAL 0 100.00 0.000 100.00 100.00 

CAL 4-6 0.00 0.00 0.00 0.00 

CAL >6 0.00 0.00 0.00 0.00 

  
في  H2و  H1يبين الجدولان السابقان عدم وجود أي فقد ارتباط في كل من مجموعتي 

مم في مجموعتي  6>مم و  6-4حين تباينت نسب المواقع التي فيها فقد ارتباط بين 
  المرض حول السني الأمر الذي يعكس شدة المرض حول السني
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  النسج حول السنية

 Chronic 

77  

 29(38%) 

 37(47.9%) 

11(14.1%) 
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AgP

�
  ��زع أ�Aاد ا��	
� !�� ا������2ت &'� +8ة ا���ض &�ل ا�'

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

T/+!�ا�              

النسج حول السنيةالنسبة المئوية لتوزع المرضى حسب شدة التهاب : 19الجدول 

 Aggressive الدراسة مجموعات

  72 الكلي العدد

 (%36.1)26 خفيف

 (%52.8)38 متوسط

 (%11.1)8 شديد

ChP

Slight

Moderate

Severe

��زع أ�Aاد ا��	
� !�� ا������2ت &'� +8ة ا���ض &�ل ا�'
�: 3ا���4� ا��	���

دراسة
 

T/+!�ا�

الجدول  

  
  

  

  
  
  

Moderate
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  :نتائج الدراسة الوراثية  -2
  
  PCRتفسير نتائج الـ  2-1

  

 
  
  

كل أربع آبار من عينة واحدة، السهم الوردي يشير (بعد الرحلان الكهربائي على هلامة الأغاروز PCRنتائج ال 14 صورة
  )إلى الآبار الإيجابية و السهم النيلي يشير إلى إيجابية المرئس الشاهد

  
  :بعد الرحلان يتم تفسير النتائج بناء على الجدول التالي

  
�'		� ا�
�5<�: 20ا��8ول ر�. � 

 174- 572-مزيج المرئسات   البئر

 As3/As8 G C ا=ول

���Nا� As3/As7 G G 

���Nا� As4/As8 C C 

-
 As4/As7 C G ا��ا

 
  و بالتالي نكون أمام أحد الاحتمالات التالية

  
  ا&5���ت ا=���ط ا��	
	� �A ا�����	�: 21ا��8ول ر�. 

أو الآبار  البئر

  الإيجابية
 ا�VW+ط ا�),�,�

-572 -174 

�9A ا=ول GG CC 

�9A ���Nا� GG GG 

�9A ���Nا� CC CC 

�9A -
 CC GG ا��ا

 GG GC  ا����N+ ا=ول 

 GC CC  ا����N+ ا=ول 

 ���Nا�+-
 GC GG  ا��ا

���Nا� +���Nا�  GC GC 

 ���Nا� +-
 CC GC  ا��ا

 �P��1ا�  �P��2ا�  �P��3ا�  �P��4ا�  �P��5ا�  �P��6ا� 

1     2     3     4 1     2     3     4 1     2     3     4 1     2     3     4 1     2     3     4 1     2     3     4 
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T/+!�90                  ا� 

  
  يمكن تفسير نتائج الرحلان الظاهرة في الصورة كما يلي 12+11بناء على الجداول 

 GG*174- و GC*572- النمط الجيني >> )4+2(الآبار الإيجابية: 2و 1المريض •
 GC*174- و GG*572- النمط الجيني >>)2+1(الآبار الإيجابية: 5و 4و 3المريض •
 GG*174- و  GG*572-النمط الجيني >> )فقط 2(الآبار الإيجابية :6المريض •

  
  
  

  Hardy-Weinberg equilibriumتوازن هاردي فاينبرغ  2-2
  

   Hardy-Weinberg equilibriumتكرار الأنماط الوراثية المشاهد والمتوقع حسب مبدأ التوازن لدى  : 22الجدول 

  
الأنماط 

  الوراثية

التكرار 

  المشاهد

 التكرار المتوقع

  HWEحسب 

  HWE معنوية

P value  
  الدلالة

-174  

GG  197  192.3  

P=0.766 
غير دال 

  إحصائياً
GC  62  69.5  

CC  10  6.2  

-572  

GG  198  195.8  

P= 0.284 
غير دال 

  إحصائياً
GC  63  67.4  

CC  8  5.8  

  

وبالتالي نستنتج أنه عند مستوى  ينالمدروس ينقعفي المو P>0.05 قيمةيبين الجدول أن 

في  المشاهد الوراثية الأنماطلا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرار % 95الثقة 

 Hardy-Weinberg حسب المتوقع الوراثية الأنماطتكرار و عينة البحث

equilibrium(HWE)  مما يؤكد توافق عينتنا معHWE.   
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  174- نتائج الموقع : 2-3

  
بين مجموعتي  174-يبين الجدول عدم وجود اختلاف في توزع الأنماط الجينية للموقع 

AgP  وH1  حيث أن قيمةP<0.05 
 

 H1و  AgPتي مجموع في 174- للموقع الجيني و الأليلات النمط حسب المرضى توزع) 23 رقم الجدول(  

 

 AgP H1 χ² value OR CI P value الدراسة مجموعات

  Genotypesالأنماط الجينية 

      58  72 العدد

 -174 

GG 50(69.4%)  48(82.8%) 

3.718   0.156 
CC 3(4.8%) 1(1.7%)  

CG 19(26.4%) 9(15.5%)  

 Alleles  الأليلات

      116 144 العدد

 -174 
G 119(82.63%) 105(90.51%) 2.5 0.95 0.912 – 1.006 0.113 

C 25(17.37%) 11(9.49%) 3.666  2.3  0.99 – 5.34  0.056  

 +Gحامل الأليل 

         58 72 العدد

 -174 
G+ )GG+GC(  69 (95.8%) 57 (98.3%) 

0.643  0.404  0.041 - 3.98  0.423  

G- )CC(  3 (4.2%) 1 (1.7%) 
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  -���$� �
  174- &'� ا�
�� ا��	

H1  -���$� ت�	174- &'� ا=�  

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

T/+!�ا�              

    

H1

H1

 H1و  ��AgPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����52 : 4ا���4� ا��	���

H1و  ��AgPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����52 : 5ا��	���ا���4� 

دراسة
 

T/+!�ا�

 
  

  

  

  

GG

CC

GC

G

C

ا���4� ا��	���
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بين مجموعتي  174-يبين الجدول عدم وجود اختلاف في توزع الأنماط الجينية للموقع 

ChP  وH2  حيث أن قيمةP<0.05 

  
 

 H2و  ChPمجموعتي  في 174- للموقع الجيني و الأليلات النمط حسب المرضى توزع) 24 رقم الجدول(  

 

 ChP H 2 χ² value OR CI P value الدراسة مجموعات

  Genotypesالأنماط الجينية 

     62  77 العدد

 -174 

GG 55(71.4%) 44(71%) 

0.075   0.963 
CC 3(3.9%) 3(4.8%) 

CG 19(24.7%) 15(24.2%) 

 Alleles  الأليلات

      124 154 العدد

 -174 
G 129(83.76%) 103(83.06%) 0.074 0.797  0.155– 4.09  0.786 

C 25(16.24%) 21(16.94%) 0.004 1.023  0.489 – 2.1  0.952 

 +G حامل الأليل

         62 77  العدد

-174 
G+ )GG+GC(  74 (96.1%) 59 (95.2%) 

0.074  0.797  0.155– 4.09  0.786  

G- )CC(  3 (3.9%) 3 (4.8%) 
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  -���$� �
  174- &'� ا�
�� ا��	

H2  -���$� ت�	174- &'� ا=�  

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

T/+!�ا�              

   

H2

H2

 H2و  ��ChPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����52 : 6ا��	���ا���4� 

H2و  ��ChPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����52 : 7ا���4� ا��	���

دراسة
 

T/+!�ا�

 

 

GG

CC

GC

G

C

ا���4� 



  شادي سكرية

      95 

تهاب النسج حول السنية ة الفي مجموع

χ² value P value 

Severe   

 

8   

6(13.6%) 4.259 0.372 

0  

2(9.1%) 

16   

14 2.735 0.255 

2 3.244 0.198 

8   

8 2.735 0.255 

0 

مقسمة حسب شدة  AgPفي مجموعة 
  p  <0.05المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 

  

0

5

10

15
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25
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 �
�9'�� &'� +8ة ا���ض &'� ا�
�� ا��	

شادي سكرية. د.م /سليمان أبو علي د.م/  فتوح سامي.د

T/+!�ا�              

في مجموع 174-للموقع  لمرضى حسب النمط الجينيتوزع ا: 25الجدول 
  مقسمة حسب شدة المرضالجائح 

  AgP الدراسة مجموعات
 Slight Moderate Severe

 Genotypesالأنماط الجينية 

26 38 

174 

GG 21(41.2%) 23(45.2%) 6(13.6%)

CC 0  3(100%) 

CG 5(36.4%)  12(54.5%) 2(9.1%)

 Allelesالأليلات 

52 76 

174 
G 47 58 

C 5 18 

 +Gحامل الأليل 

26 38 

174 
G+ )GG+GC(  26 35 

G- )CC(  0 3 

في مجموعة  174- يبين الجدول توزع الأنماط الجينية للموقع 
المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 

Moderate Severe

GG

CC

GC

�9'�� &'� +8ة ا���ض &'� ا�
�� ا��	
�  ��AgPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����2 : 8ا���4� ا��	���

 -���$� -174  

T/+!�ا�

الجدول 
الجائح 

 العدد

-174

 العدد

-174

 العدد

-174

يبين الجدول توزع الأنماط الجينية للموقع 
المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 

GG

CC

GC

ا���4� ا��	���
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تهاب النسج حول السنية الة في مجموع

χ² value P value 

Severe   

 

11   

8(14.3%) 

5.8 0.444 0  

3(20%) 

22   

19 5.1 0.078 

3  2.03 0.362  

11   

11 
5.1 0.078 

0 

مقسمة حسب شدة  ChPفي مجموعة 
  p  <0.05المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 

0
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25

30

Slight

 �
�9'�� &'� +8ة ا���ض &'� ا�
�� ا��	

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

T/+!�ا�              

في مجموع 174-للموقع  لمرضى حسب النمط الجينيتوزع ا: 26الجدول 
  مقسمة حسب شدة المرض المزمن

  ChP الدراسة مجموعات
 Slight Moderate Severe

 Genotypesالأنماط الجينية 

29 37 

174 

GG 20(34.7) 27(51%) 8(14.3%)

CC 1(42.9%) 2(47.1% 

CG 8(46.7%) 8(33.3%) 3(20%)

 Alleles  الأليلات

58  74 

174 G 48 62 

C 10 12 

  +Gحامل الأليل 

29 37 

174 G+ )GG+GC(  28 35 

G- )CC(  1 2 

في مجموعة  174- يبين الجدول توزع الأنماط الجينية للموقع 
المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 

Moderate Severe

�9'�� &'� +8ة ا���ض &'� ا�
�� ا��	
�  ��ChPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����2 : 9ا���4� ا��	���

 -���$� -174  

دراسة
 

T/+!�ا�

الجدول 
المزمن

 العدد

174-

 العدد

-174

 العدد

-174

يبين الجدول توزع الأنماط الجينية للموقع 
المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 

 
  

GG

CC

GC

ا���4� ا��	���
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2-4  X$-ا�� T/+!V-572 

  
بين مجموعتي  572-يبين الجدول عدم وجود اختلاف في توزع الأنماط الجينية للموقع 

AgP  وH1  حيث أن قيمةP<0.05 

 H1و  AgPتي مجموع في 572- للموقع الجيني و الأليلات النمط حسب المرضى توزع) 27 رقم الجدول(   

 

 AgP H1 χ² value OR CI P value الدراسة مجموعات

  Genotypesالأنماط الجينية 

      58  72 العدد

 -572 

GG 47(65.3%) 45(77.6%) 

4.4   0.107 
CC 4 (5.5%) 0(0%)  

CG 21(29.2%) 13(22.4%) 

 Alleles  الأليلات

      116 144 العدد

 -572 
G 115(89.86%) 103(88.79%) 3.372 0.944 0.892-0.999 0.066 

C 29(10.14%) 13(11.21%) 2.516  1.88  0.857-4.12  0.113  

  +Gحامل الأليل 

         58 72 العدد

 -572 
G+ )GG+GC(  68 (94.4%) 58 (100%) 

3.32  0.944  0.893-0.999  0.068  

G- )CC(  4 (5.6%) 0 
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المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

T/+!�ا�              

   

H1

H1

 H1و  ��AgPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����52 : 10ا���4� ا��	���

و  ��AgPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����52 : 11ا���4� ا��	���

دراسة
 

T/+!�ا�

 

  

  

 

GG

CC

GC

G

C

ا���4� ا��	���
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 H2و  ChPبين مجموعتي  572-يبين الجدول عدم وجود اختلاف في توزع الأنماط الجينية للموقع 
 P<0.05حيث أن قيمة 

  
 

 H2و  ChPمجموعتي  في 572- للموقع الجيني و الأليلات النمط حسب المرضى توزع) 28 رقم الجدول(  

 

 ChP H 2 χ² value OR CI P value الدراسة مجموعات

  Genotypesالأنماط الجينية 

     62  77 العدد

 -572 

GG 59(76.6%) 47(75.8%) 

3.81   0.148 
CC 4(5.2%) 0(0%) 

CG 14(18.2%) 15(24.2%) 

 Alleles  الأليلات

      124 154 العدد

 -572 
G 132(85.71%) 109(87.9%) 3.316 1.055 1.001-1.111 0.069 

C 22(14.29%) 15(12.1%) 0.012  0.956 0.431-2.118 0.912  

 +Gحامل الأليل 

     62 77 العدد

 -572 
G+ )GG+GC(  73(94.8%) 62 (100%) 

3.316 1.055 1.001-1.111 0.069 

G- )CC(  4 (5.2%) 0 
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H2  -���$� �
  572-&'� ا�
�� ا��	

H2  -���$� ت�	572- &'� ا=�  

المصابين السوريين المرضى عند 6- الانترلوكين لمورثةالتعدد الشكلي  دراسة

T/+!�ا�              

   

H2

GG

CC

GC

H2

H2و  ��ChPزع أ�Aاد ا��	
� !�� ا������52 : 12ا���4� ا��	���

H2و  ��ChPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����52 : 13ا���4� ا��	���

دراسة
 

T/+!�ا�
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ا���4� ا��	���
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مقسمة حسب  الجائح التهاب النسج حول السنية

χ² value P value 

Severe   

 

   

6(13%) 

2.33 0.675 0  

2(8.3%) 

16   

14 2.17 0.338 

2  0.281 0.617 

8   

8 
2.170 0.338 

0 

ChP  وAgP  مقسمة حسب شدة
p  <0.05المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 
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شادي سكرية. د.م /سليمان أبو علي د.م/  فتوح سامي.د

T/+!�ا�              

التهاب النسج حول السنية ةفي مجموع  572-للموقع  توزع المرضى حسب النمط الجيني: 29الجدول 

  شدة المرض
  AgP الدراسة مجموعات
 Slight Moderate Severe

 Genotypesالأنماط الجينية 

  

572 

GG 18(39.1%) 23(47.8%) 6(13%)

CC 4(100%)  0 

GC 7(33.3%)  12(58.3%) 2(8.3%)

 Alleles  الأليلات

58  70 

572 
G 43 58 

C 15 12 

  +Gحامل الأليل 

29 35 

572 
G+ )GG+GC(  25 35 

G- )CC(  4 0 

ChPفي مجموعتي  572- يبين الجدول توزع الأنماط الجينية للموقع 

المرض و لدى إجراء اختبار كاي مربع لم توجد دلالة إحصائية حيث قيمة 

Moderate Severe

GG

CC

GC

�9'�� &'� +8ة ا���ض &'� ا�
�� ا��	
�  ��AgPزع أ�Aاد ا��	
� !�� �����2 : 14ا���4� ا��	���

 -���$�-572  

T/+!�ا�

الجدول 

شدة المرض

 العدد

-572

 العدد

 -572

 العدد

 -572

يبين الجدول توزع الأنماط الجينية للموقع 
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حسب مقسمة  المزمن التهاب النسج حول السنية
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    مناقشة تصميم الدراسة -1

الوراثية إلى عينات كبيرة الحجم لتعكس الواقع الجيني لمجتمع ما و مع تحتاج الدراسات 

المراجعة للأدب الطبي دراسات أجريت على أعداد صغيرة نوعاً ما و  ذلك نشاهد في

  .دراسات أخرى أجريت بشكل موسع و ضمت أعداد كبيرة من المشاركين

ين في المجموعات حاولنا في تصميم هذه الدراسة جمع أكبر عدد ممكن من المشارك

و كان التحدي الأكبر في جمع كل من أفراد %. 90الأربعة بحيث نحقق قوة إحصائية 

لقلة أعداد المراجعين للعيادات في كلية طب الأسنان في  H2و مجموعة  AgPمجموعة 

تم إجراء الفحوص السريرية . جامعة دمشق الذين تتحقق فيهم شروط هاتين المجموعتين

لأعداد كبيرة  جامعة دمشق- في كلية طب الأسنان النسج حول السنيةفي عيادة أمراض 

عينة من الدم  تأخذ ثم.من المرضى بحثاً عمن تتوفر فيهم شروط القبول في البحث

مل وقد اعتمدنا هذه الطريقة كونها تؤمن 5-3الوريدي لكل مشارك في البحث بمعدل 

عند الاستخلاص لكن من ناحية أخرى كان الكثير من المرضى  DNAكمية كبيرة من الـ

و خاصة النساء يتراجعون عن المشاركة في البحث خوفاً من عملية سحب الدم إضافة إلى 

 DNAتقل كمية الـسرعة تخرب الدم في حال عدم حفظه بشكل جيد و بالتالي 

    .المستخلصة كثيراً كلما تأخرت عملية الاستخلاص

كلية  - قسم علم الحياة الحيوانية- يل الوراثية في مخبر الدراسات العلياأجريت التحال

 Terry et(باتباع التعليمات التي اعتمدها  PCRتم في البداية إجراء عدة تحاليل . العلوم

al., 2000( س العينات و تم التحقق من مصداقية التحليل بإجراء عدة تحاليل منفصلة لنف
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كما تم وضع آلية للعمل تقلل من الأخطاء البشرية . و التأكد من تكرار نفس النتائج

   .زمن العمل الحاصلة و تسهل وتختصر

  مناقشة صفات العينة -2

 اًمصاب مريضاً 77 :أربع مجموعات على موزعين مريضاً 270 البحث عينة ضمت

 من أصحاء مريضاً 59 و) إناث 15 و ذكور 62( المزمن السنية حول النسج بالتهاب

يلاحظ أن نسبة الذكور إلى الاناث مرتفعة و) إناث 24 و ذكور 35( السنية حول الناحية

 نسبة في الفرق يعود في مجموعة المرضى ومنخفضة في مجموعة الأصحاء، ويمكن أن

 من الناحية حولكثرة عدد الذكور المرضى  إلى المجموعتين بين الإناث إلى الذكور

 النساء اهتمام زيادة لوحظ السنية المراجعين للمراكز الطبية مقارنة مع الإناث، حيث

وتتفق   .من الذكور أقللديهن  السني حول المرض انتشار كان وبالتالي السنية بالعناية

هذه الملاحظةمع الأدبيات الطبية التي تبين وجود فوارق في انتشار المرض حول السني 

بين الذكور و الإناث وتظهر قلة عدد الإناث المصابات بالأمراض حول السنية بالنسبة 

للذكور، وتعزي الأدبيات الطبية هذه الفروق إلى العناية الصحية أكثر من كونها مرتبطة 

 في المدخنين نسبة كانت ،لتدخينبا فيما يتعلق. )Carranza, 2003(جنس وراثياً بال

 Wolfhart دراسة مع بذلك دراستنا توافقت و H مجموعة من أعلى ChP مجموعة

)Wohlfahrt et al., 2006( المرض انتشار زيادة على تؤكد التي الطبية الأدبيات مع و 

كما ظهر  .)Johnson and Hill, 2004, Tonetti, 1998(المدخنين بين السني حول

لكن يبقى متوسط عمر  H1و  AgPفرق دال إحصائياً في متوسط العمر بين مجموعتي 

المجموعتين ضمن الحد المسموح به و يمكن تفسير ظهور هذا الفرق بمشاركة مجموعة 
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سنة في البحث  22- 21ية طب الأسنان في جامعة دمشق ذوي الأعمار من طلاب كل

  .H1ضمن مجموعة 

  مناقشة الدراسة الوراثية -3

 مناقشة المرض حول السني المزمن 3-1

  174-الموقع  3-1-1

في كل  174-في الموقع  CCو GCو GGلقد وجدت دراستنا الأنماط الجينية الثلاث 

هو  CCهو السائد والنمط  GGالعينات المدروسة من مرضى وأصحاء حيث كان النمط 

هذه الأنماط  توزع في احصائياً دالاً فرقاً الدراسة هذه تجد لمالأقل انتشاراً، في حين 

 مع دراستنا بذلك اتفقت و.المرضى والأصحاء الدراسة عينتي بينالجينية في هذا الموقع 

 المتحدة الولايات في المجراة)Wohlfahrt )Wohlfahrt et al., 2006  دراسة

 82 مع مقارنة الشديد السنية حول النسج بالتهاب اًمصاب مريضاً 137 على الأمريكية

 148( التشيك في )Holla )Holla et al., 2004 دراسة مع و كذلك و ،ماًسلي مريضاً

 و المجموعتين بين GG و GC النمطين توزع في فرقاً تجد لم التي) شاهد 107/مريض

 Jansson  )Janssonو مع دراسة  ،المجموعتين من أي لدى CC الثالث النمط تجد لم

et al., 2006(  لمورثة في السويد التي درست التعدد الشكليIL-6  من  اًمريض 20لدى

وفي الصين أجرى  ،أصول شمال أوروبية مصابين بالتهاب النسج حول السنية المزمن

Lao  اختلافا في تواتر الأليلات  و لم يجد )مريض 440/شاهد 850(دراسة ضخمة على

   ،)Loo et al., 2012( بين المجموعة الشاهدة و مجموعة المرض حول السني المزمن
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ي مراجعته لخمسة دراسات مجتمعة إلى عدم وجود ف )Shao et al., 2009(أشار  كما 

بين المرض حول السني  174- في الموقع اختلاف في الأنماط الجينية و توزع الأليلات 

  .المزمن و المجموعة الشاهدة

 البرازيل في )Costa  )Costa et al., 2010a دراسة مع الدراسة هذه اختلفتفي حين 

 العمر في المتقدمين السيدات من عينة لدى المزمن السني حول المرض على ركزت التي

 مجموعة مع مقارنة الشديد و المتوسط المزمن السنية حول النسج بالتهاب المصابين

 حول الإصابة مع G للأليل علاقة الدراسة وجدت و) شاهد 27/مصاب 38(. شاهدة

 السنية حول النسج بالتهاب المصابين لدى% 88.1 و% 94.1 بنسبة وجد حيث السنية

% 66.7 الشاهدة المجموعة لدى نسبته بلغت بينما الترتيب على الشديد و المتوسط المزمن

 النمطين مع مقارنة المريضة المجموعة في المسيطر هو GG النمط أن وجدت أيضاً و

GC و CC .كوستا دراسة في العينة حجم صغر إلى النتائج في الاختلاف هذا تفسير يمكن 

 إلى إضافة أخرى، ناحية من) سنة 60>(المسنات السيدات على اقتصارها ناحية، من

  .الشعوب بين العرقية الاختلافات

 التي الهند في )Kalburgi )Kalburgi et al., 2010 دراسة مع الدراسة هذه اختلفت

 السنية حول النسج مع CC النمط و المزمن السني حول المرض مع GG النمط ربطت

 الاختلافات إلى إضافة) 15/15( العينة حجم صغر إلى الاختلاف هذا يعزى. السليمة

  .العرقية
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 Franch-Chillida( الهند في  Franch-Chilida أجراها أخرى دراسة مع اختلفنا كما

et al., 2010( السني حول المرض مع 174-  الموقع في الشكلي للتعدد علاقة وجد التي 

 مع الدراسة هذه اتفقت حين في فقط سنة 45> أعمارهم و المدخنين غير المرضى لدى

  .المدخنين لدى و سنة 45- 35 العمرية الفئة في دراستنا

في دراسة على عينة من البرازيليين ارتباطً  )Casado )Casado et al., 2013بين 

يمكن أن . مع المرض حول السني المزمن G*174-و الأليل  GG*174-للنمط الجيني 

  .يعود الاختلاف مع دراستنا إلى الفروق الوراثية بين الأعراق

  572-الموقع  3-1-2

 CCو GCو GGجميع الأنماط الجينية الثلاث  174- وجدت دراستنا بشكل مشابه للموقع 

 GGفي كل العينات المدروسة من مرضى وأصحاء حيث كان النمط  572-في الموقع 

 و الجيني النمط توزع بين علاقة دراستنا تجدلم  .هو الأقل انتشاراً CCهو السائد والنمط 

 Franch-Chilida )Franch-Chillida et دراستي مع بذلك اتفقنا و الدراسة مجموعتي

al., 2010( و الهند في Komatso )Komatsu et al., 2005( و اليابان فيZhang 

)Zhang et al., 2013(دراسة مع اختلفنا حين في. الصين في Holla )Holla et al., 

من العوامل الحامية  يكون أن يمكن GC الجيني النمط أن وجدت التي التشيك في )2004

من الإصابة بالتهاب النسج حول السنية المزمن حيث يمكن تفسير ذلك بالاختلافات 

 )Shao et al., 2009(ة التي أجراها وجدت المراجع .العرقية بين الشعوب المدروسة
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هم أكثر عرضةً للإصابة  GGع أن حاملي النمط الجيني لعدة دراسات حول هذا الموق

   CCو  GCبالمرض حول السني المزمن مقارنة مع حاملي النمطين 

    مناقشة المرض حول السني الجائح 3-2

  174-الموقع  3-2-1

 بين 174- الموقع في الجيني النمط توزع في احصائياً دالاً فرقاً الدراسة هذه تجد لم

 ,.Erciyas )Erciyas et alدراسة  مع دراستنا بذلك اتفقت و  الدراسة عينتي

 ,Nibali et al., 2008b( Nibaliو  Brett و مع دراستي المجراة في تركيا،)2010

Brett et al., 2005(  في انجلترا التي لم تجد علاقة مع المرض حول السني الجائح

عند دراسته لوحده لكنها وجدت علاقة عند مقارنة التهاب النسج حول السنية بنوعيه 

 Moreira )Moreira etفي حين اختلفنا مع دراسة . سويةً مع المجموعة الشاهدة

al., 2007(  ًو دراسة ، التي ذكرناها سابقاSettin )Settin et al., 2006(  في

مع الإصابة بالمرض حول السني بشكل عام و  CCمصر التي ربطت النمط الجيني 

و  Earlyonset Periodontitis (EoP)كل من التهاب النسج حول السنية المبكر 

كل على  Adult onset Periodontitis (AoP)التهاب النسج حول السنية الكهلي

يمكن أن يعزى هذا الاختلاف بشكل أساسي إلى الاختلاف العرقي بين السوريين . حدا

 EoP,29 AoP, 98 17( و المصريين من جهة، وصغر حجم العينة من جهة أخرى 

Control  ( إضافة لعدم انسجام عينةSettin  مع توازنHardy-Weinberg.  كما

لذي بين وجود ارتباط محدود لكن دال ا )Nibali et al., 2008b( اختلفنا مع

مراجعة  و المرض حول السني الجائح و أكدت IL-6*-174G>Cإحصائيا بين 
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)Shao et al., 2009(  على نتائج دراسةNibali . يمكن تفسير الاختلاف بأن

Nibali  و المعمم سوية بينما اقتصرت درس المرض حول السني الجائح الموضع

  .على المعمم إضافة إلى الاختلافات الوراثية بين الشعوب دراستنا

  572-الموقع  3-2-2

و   572- في الموقع  IL-6لم تجد هذه الدراسة رابطاً بين التعدد الشكلي لمورثة 

 Nibali )Nibali etدراسة اختلفت دراستنا مع . التهاب النسج حول السنية الجائح

al., 2008b(   التي ربطت النمط الكليHaplotype  لخمسة مواقع في مورثةIL-6 

كما اختلفنا مع  .مع المرض حول السني الجائح الموضع 572-من ضمنها الموقع 

التي وجدت ارتباطاً قوياً للموقع نفسه مع المرض  )Scapoli et al., 2011(دراسة 

يمكن أن يفسر الاختلاف مع . حول السني الجائح لدى عينة من القوقازيين الإيطاليين

  .هاتين الدراستين بالاختلافات العرقية بين المجتمعات المدروسة

  خلاصة المناقشة - 4

و المرض حول   IL-6فسرت الدراسات التي وجدت علاقة بين التعدد الشكلي لمورثة 

و بالتالي تزداد قابلية  IL-6السني بأن التغيرات المورثية تؤدي إلى زيادة في تركيز 

و بالتالي يمتلك  IL-6إصابة الشخص بالمرض أو على العكس تؤدي إلى خفض تراكيز 

لديهم تثبيط في  C*174-إذ وجد أن حاملي الأليل .الشخص مقاومة أعلى تجاه المرض

 أن وجد و (LPS)و عديدات السكاكر الجرثومية IL-1تحت تأثير  IL-6انتساخ مورثة 

 جينية نسخ فعالية لديهم و IL-6  من أعلى بلازمية مستويات لديهم G*174- الأليل حاملي
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 زيادة بالتالي و higher IL-6 gene transcriptional activity 6-للانترلوكين أعلى

 حدوث إلى Pro-Inflamatory للالتهاب المحفزة خواصه عبر تؤدي التي IL-6 إنتاج

 ,.IL-6 )Fishman et al., 1998, Hulkkonen et al للـ أشد التهابية اباتاستج

 المفرط الانتاج و البائية لللمفاويات المضبوط غير التفعيل خلال و ذلك من )2001

 Okada and(السنية حول لنسجا تخرب  النهاية في عنه ينتج بحيث IL-1 للـ المزمن

Murakami, 1998( 

فـ  بآلية مباشرة بسيطة ذلك لا يحدث أكدت العديد من الدراسات أنلكن و بنفس الوقت  

IL-6  مرنة معقدة كشبكة السيتوكينات تعمل بل الأخرى السيتوكيناتلا يعمل بمعزل عن 

 التي الأذية مواجهة في بعضها مع المكتسبة و الطبيعية المناعتين كلا عناصرمن تربط

التشارك بين عدة تعددات شكلية و بالتالي فإن  )Banyer et al., 2000(الجراثيم تسببها

في المورثة الواحدة معاُ من جهة و مع المورثات المسؤولة عن السيتوكينات الأخرى من 

 ,.Holla et al(ستجابة الالتهابية للمضيفيؤثر بشكل أو بآخر على الا جهة أخرى

2004, Rivera-Chavez et al., 2003, Terry et al., 2000( .  على الرغم من

 572- و  174-في الموقعين  IL-6التعدد الشكلي لمورثة  لم تربطأن نتائج هذه الدراسة 

في الإصابة حول  IL-6فإننا نعتقد أن دور  بالمرض حول السني المزمن في سوريا،

التي أظهرت بعض  IL-6قد يرتبط بتعددات شكلية أخرى لمورثة السنية 

احتمالية مشاركتها في  )Komatsu et al., 2005, Nibali et al., 2009(الدراسات

من جهة و  - 6106، و1480-،1363-،373-ل إمراضية التهاب النسج حول السنية مث

فإن فهم الطبيعة المعقدة  لذلك  IL-1 ،TNF-αبالتعددات الشكلية لمورثات أخرى مثل 
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للمرض حول السني و اختلاف العوامل البيئية و الوراثية المؤثرة في تطوره يتطلب 

السيتوكينات المزيد من الدراسات و خاصة الوراثية لتحديد دور التعدد الشكلي لمورثات 

  .المختلفة في الآلية الإمراضية للمرض حول السني في سوريا
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 :نا ضمن حدود هذه الدراسة أنهوجد

 فـي  IL-6لا توجد علاقة ذات دلالة إحصائيا بـين التعـدد الشـكلي لمورثـة      .1

المــزمن و  الســني حـول  بــالمرض الإصــابة و 572- و 174- المـوقعين 

  . السوريين لدى الجائح

لا يوجد اخـتلاف دال احصـائياً فـي تـوزع الألـيلات بـين المجمـوعتين         .2

المصابتين بالتهاب النسـج حـول السـنية الجـائح و المـزمن و المجموعـة       

 .174-و  572-الشاهد المطابقة بالنسبة للموقعين 

لا توجد علاقة بين شدة المرض حـول السـني و أي مـن الأنمـاط الوراثيـة       .3

 في الموقعين 

لا توجد علاقة بين شدة المرض حـول السـني و تـوزع الألـيلات بالنسـبة       .4

  174-و  572-للموقعين 
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  :نقترحضوء نتائج هذه الدراسة في 

التي يمكن أن يكون لها  IL-6دراسة لتحري المواقع الأخرى لمورثة  إجراء 1

  .597-علاقة مع المرض حول السني مثل الموقع 

دراسة لتحري علاقة التعدد الشكلي لمورثات السيتوكينات الأخرى مثل  إجراء 2

IL-8 ،IL-4 و ،IL-13 مع المرض حول السني.  

السيتوكينات الالتهابية المختلفة في الميزاب دراسة للكشف عن مستويات  إجراء 3

  .اللثوي و علاقة التعدد الشكلي المورثي معها

دراسة لمعايرة مستويات السيتوكينات في المصل و تقييم أثر المعالجة  إجراء 4

 .حول السنية عليها

دراسة تربط بين التعدد الشكلي للستوكينات المختلفة مع الجراثيم الممرضة  إجراء 5

حول السنية
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    :الملخص
 الشـكلي  التعـدد  علاقـة  لدراسـة  عالميـة  دراسات عدة أجريت: خلفية و هدف البحث

 متباينـة  نتـائج  هـذه الدراسـات   أعطـت  و السـني  حـول  المرض مع IL-6 لمورثة
 و )جـائح /مـزمن (السـني  حـول  المـرض  نـوع  و المدروس المورثي الموقع حسب
 علاقـة تحـري   إلـى  الدراسـة  هذه تهدف. المجموعة البشرية المدروسة و العينة حجم

المـرض حـول   مـع   174- و 572- المـوقعين  فـي  IL-6التعدد الشـكلي لمورثـة   
  .المجتمع السوري عينة من السني في

 ـالمواد و الطر  ـ 269شـملت عينـة البحـث     :قائ أربـع   مـوزعين ضـمن   اًمريض
مريضاً مصـابين بالتهـاب نسـج حـول سـنية       72تضم ) AgP(مجموعة:مجموعات

تضـم  ) H1(مجموعـة  ، )سـنة  25,8ذكور، متوسـط أعمـارهم    51إناث، 21(جائح
ذكـور، متوسـط أعمـارهم     47إنـاث،  11( أصحاء من الناحية حول السنية فرداً 58

 ـ 77تضـم  ) ChP(مجموعة، )سنة 22,55 نسـج حـول    لتهـاب امصـابين ب  اًمريض
، مجموعـة  )سـنة  46,40ذكـور، متوسـط أعمـارهم     62إنـاث،  15(سنية مـزمن  

)H2 ( أصحاء مـن الناحيـة حـول السـنية      فرداً 62تضم)ذكـور  37إنـاث،   25، 
ــاره ــط أعم ــنة  45,54م متوس ــم. )س ــول   ت ــريرية ح ــعرات الس ــجيل المش تس

تحليـل التفاعـل    أنجـز من عينـة مـن الـدم الوريـدي و      DNAـص اللخاستُ.السنية
. لتحديد الأنماط الجينيـة فـي المـوقعين المدروسـين     SSP-PCRالسلسلي للبوليميراز 

  .SPSS v19الدراسة الإحصائية باستخدام برنامج  تمت

 تلاحـظ  لـم  .)P>0.05(مسـتوى دلالـة   عنـد  أجري اختبار كـاي مربـع    :النتائج
 ،  C*174 -و ،  alleles  - 174*Gليلـين الأ تكـرار  فـي   إحصـائياً  هامة اختلافات

ــين مــن  (H1)و مجموعــة  (ChP) مجموعــة بــين C*572- و ، G*572- و الأليل
حيـث كانـت    مـن جهـة ثانيـة   ) H2(و مجموعـة  ) AgP(جهة و بـين مجموعـة   

(p>0.05) .174-( توزع الأنمـاط الجينيـة فـي المـوقعين      كما لم نجد علاقة بين ،
  .و الجائح مع المرض حول السني المزمن)  572-

 174- المـوقعين  فـي  IL-6 لمورثـة  الشـكلي  التعـدد  ينارتباط ب وجدي لا :الاستنتاج
  السوريين لدى المزمن الجائح و السني حول بالمرض الإصابة مع 572- و

  المورثي الشكلي التعدد ،IL-6 ، السنية حول النسج التهاب: المفتاحية الكلمات
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Abstract 

Background and Objectives: Several international studies have been 

preformed to investigate the role of IL-6 polymorphism in the 

pathogenesis of Periodontitis and reported different results 

depending on the polymorphism studied, sample size, and the study 

population. This study aims to assess the role of IL-6 gene 

polymorphism (-174,-572) in the pathogenesis of Chronic and 

Aggressive Periodontitis in a sample of Syrian population. 

Materials and Methods: 269 individuals were recruited to participate 

in this study and allocated in four groups,(AgP) group:72 patient 

diagnosed with Aggressive periodontitis(21 female,51male,mean age 

25,8years), (H1) group:58 periodontaly healthy individuals (11 

female, 47 male, mean age 22,55 years), (ChP) group: 77 patients 

diagnosed with chronic periodontitis (15 female,62 male, mean age 

46,45years), (H2) group: 62 periodontaly healthy individuals (25 

female, 37 male, mean age 45,54 years). Clinical periodontal 

parameters were recorded, DNA was extracted from a sample of 

venous blood and SSP-PCR was preformed to detected the genotype 

in the studied locations. Statistical analysis was carried out using SPSS 

v19. 

Results: no statistically significant differences were detected 

between ChP and H2 grpups and betweemd AgP and H1 groups in 

alleles 174G , 174C ,-572G and -572C frequencies. In addition there 

was no difference in the distribution of the detected genotypes 

between control and periodontitis groups. 

Conclusion: it could be concluded that there is no association 

between IL-6 gene polymorphisms at positions (-174,-572) and 

Chronic and aggressive Periodontitis in a sample of Syrian population. 

Keywords: Periodontitis, Il-6, Polymorphism   


