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  :چكيده
ميزبـان و فاكتورهـاي ژنتيكـي نقـش مهمـي در           پريودنتيت يك بيماري مولتي فاكتوريال است كه سيـستم ايمنـي          :  و هدف  قدمهم

 گيرنده هاي آنها بـه عنـوان يـك فـاكتور ژنتيكـي بـالقوه در                پلي مورفيسم در ژن هاي  سايتوكاين ها و         .پاتوژنز آن ايفا  مي كنند     
 با پريودنتيت مـزمن     IL-4 ارتباط پلي مورفيسم ژن گيرنده       تعيينهدف از مطالعه حاضر      .بيماري هاي پريودنتال مطرح مي باشد     

   .مي باشد
 پريودنتيت مـزمن كـه بـر اسـاس          با سطوح مختلف  )  مرد 29 زن و      61( بيمار غير سيگاري     90در اين مطالعه مقطعي       : روش كار 

 پلـي  . به سه گروه ملايم ، متوسط و شديد تقسيم بندي شـده انـد،مورد آزمـايش قـرار گرفتنـد            (CAL)سطح چسبندگي كلينيكي    
ــي  ــسم ژن ــه IL-4Rمورفي ــيد آمين ــين( در محــل اس ــامين/آلان ــه375) گلوت ــيد آمين ــين ( ، اس ــرين/لوس ــه   ،411)س ــيد آمين   اس

 تعيـين و ارتبـاط آن بـا شـدت بيمـاري      PCR-RFLP توسط روش    406 )آرژنين/ستئين يس(سيد آمينهو ا478 )ينلپرو / سرين (
  .مورد بررسي قرار گرفت

 تفاوت آماري معني داري را در انواع ملايم متوسـط           406 و 478 ، 411 ، 375در جايگاه اسيدامينه هاي      IL-4Rپلي مرفيسم ژن  : نتايج
  .و شديد پريودنتيت مزمن نشان نداد

 .ارتباطي وجود ندارد با پريودنتيت مزمن IL-4Rاين  مطالعه  نشان داد كه  بين پلي مورفيسم  ژن  : نهايييجه نت
  

  سايتوكاين ها/ پلي مورفيسم  / 4اينترلوكين ـ / التهاب بافت اطراف دندان  :كليد واژه ها
   

  :مقدمه 
گروهي از بيماريهـاي التهـابي    ،  بيماري هاي پريودنتال       

اشند كه از تداخل بـاكتري هـاي پريودنتـو پـاتوژن و      مي ب 
مكانيسم هاي ايمني ميزبان بر روي بافـت هـاي حمايـت            

ايـن بيمـاري بـا درگيـري        . حاصل مي شوند  كننده دندان   
 ، مـارجين لثـه    ،التهابي بافت هاي احاطه كننده ي دنـدان       

 چسبنده پريودنتال و استخوان آلوئـول مـشخص         فايبرهاي
اكت و تحليل لثه و يـا هـر دو همـراه            با تشكيل پ   و ميشود

ميكروارگانيسم ها گـاهي اثـرات خـود را بـه            .)1(مي باشد 
طور مستقيم از طريق تخريب بافت و گاهي به طـور غيـر             

پاسـخ هـاي ايمنـي       تعـديل  و مستقيم به واسـطه تحريـك     
  .نمايند مي ميزبان اعمال

  
  
  

سيستم ايمني ميزبان شبكه پيچيـده اي از تـداخل عمـل            
پس از برخورد بـا     . ا و مولكولهاي تنظيم كننده است     سلوله

 هـا    ترشح وآزاد سازي سايتوكاين    ،ها اندوتوكسين باكتري 
 ها PMN ماكروفاژها و  ، پروستاگلاندين ها از منوسيت ها     و

پاسخ هاي التهابي اختصاصي بـوده      ).2(به وقوع مي پيوندد   
ماكروفاژهـا و   . سـازند  و ليگاندهاي خاصـي را درگيـر مـي        

بلاست هاي موجود در بافت لثـه اي ملتهـب توسـط            فيبرو
 ، كــه آنتــي ژن اصــلي    LPSمحــصولات باكتريــايي ماننــد 

باكتري هاي گرم منفي محسوب مي شـود، فعـال شـده و             
  وقايع آبشاري درون سلولي را فعـال مـي كنـد كـه منجـر               

   IL-1 و PGEبه توليد و ترشح مدياتورهاي التهـابي ماننـد        
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هـا واسـطه تخريـب اسـتخوان         ن مولكول مي شوند، كه اي   
 تحقيقات زيـادي در خـصوص پلـي         ).3(آلوئول مي باشند    

مورفيسم ژن هاي كدكننده  مولكول هاي سيستم ايمنـي            
 .است صورت گرفته التهابي مثل سايتوكاين ها با بيماريهاي

 هم بر روي سلول هاي هماتوپويتيك       IL-4رسپتورهاي     
هماتوپويتيك مانند اپي تليال، و هم بر روي سلول هاي غير  

بـر روي  IL-4R ژن . اندوتليال، فيبروبلاست بيان مي شوند
قرار داشته و نام ديگر اين رسپتور       16P12كروموزوم شماره   

CD124  4(مي باشد .(IL-4R      توانايي باند شدن به IL-4  و 
IL-13           را دارد كه هر دوي اين سايتوكاين ها در بيماريهاي 

 از آنجائيكه بيماري )5،6(باشند مي درگيرآلرژيك و التهابي 
پريودنتيت هم يك بيماري مـولتي فاكتوريـال بـا ماهيـت            

بـسياري از   فرضـيه تـشابه ژنتيكـي آن بـا        باشد التهابي مي 
و اتوايميون ديگر مانند آسم ، آتوپي ،         بيماري هاي التهابي  

و ممكن  ) 7(گرديده است  مطرح لوپوس و آرتريت روماتوئيد   
ريودنتيت پدر افزايش استعداد به IL-4R ن درموتاسيو است

بهمـين منظـور     .و يا پيشگيري از آن نيز نقش داشته باشد        
اين مطالعـه بـا هـدف تعيـين ارتبـاط پلـي مورفيـسم ژن                

  .انجام گرديد با پريودنتيت مزمن IL-4گيرنده 
  :روش كار

بيماران مراجعه كننده بـه     بر روي    مقطعياين مطالعه        
تاييد كميته اخلاق دانشگاه     با پزشكي همدان دانشكده دندان 

اي  پرسشنامه براي همه افراد   ،شد انجام همدان پزشكي علوم
بيماران  .گرديد تكميل دندانپزشكي و پزشكي اطلاعات حاوي

 مبتلا به ديابت، هپاتيـت، بيمـاري هـاي اتوايميـون نظيـر            
Erythematosus lupus Systemic، Rheumatoid arthritis  

دخانيات و بالاخره  مصرف سابقه با ه، افراددامله، شير  ح زنان
  بيماراني كه در سـه مـاه گذشـته  آنتـي بيوتيـك مـصرف                

بررسـي دندانپزشـكي    .  از مطالعه حـذف شـدند      كردند، مي
سطح ) PPD(عمق پاكت  تعداد دندانها، پروب   شامل بيماران

ثبت كنترل پلاك با شـاخص      ) CAL(چسبندگي كلينيكي 
Oleary خونريزي دهنده با شاخص  طنقا ثبت و Simplified 

سـه  بر اساس ميزان چسبندگي كلينيكي، بيماران بـه         . بود
بـا از دسـت رفـتن        )mild(گروه پريودنتيت مـزمن خفيـف     

 پريودنتيت مـزمن متوسـط      ،mm 2-1چسبندگي كلينيكي 
)moderate (        باميزان از دست رفتن چـسبندگي كلينيكـي

mm4-3 و پريودنتيــت مــزمن شــديد(sever) بــا از دســت 
  .شدند طبقه بندي mm 5بيش از كلينيكي چسبندگي رفتن

  لـــــ خون گرفته شد كه به دليcc8-7 بيمار 106از     

  
 فـرد مـورد   30 گـروه ، در هـر گـروه       3همسان كردن ايـن     

.  مـرد بودنـد   29 زن و    61مطالعه قرار گرفتند، كـه شـامل        
 بـه روش   DNA .رضايت نامه توسط همه  تكميل گرديـد 

Miller's Salting out پـس از اسـتخراج   .  استخراج گرديـد
DNA واكـــنش زنجيـــره اي پليمـــراز ،)PCR (بـــه روش  
RFLP PCR- از  انجــام و محــصولات حاصــلPCR تحــت 

جهت بررسي و مشاهده نتايج بـر         و ندز قرار گرفت  الكتروفور
 . انتقال داده شـدند UV Trans illuaminatorروي دستگاه 

  م ژنـي حاضـر بـه ترتيــب از    جهـت بررسـي پلـي مورفيـس    
  :پرايمر هاي زير استفاده شد

 
IL-4E375ALA…….5’ACTTCCAGGAGGGAAGGGC3’ 
IL-4E375GLU……5’ACTTCCAGGAGGGAAGGGA3’ 

IL-4E375COM……5’CCCTGCACTTGGGAACTCAT3’ 

IL-4C406CYS……5’CAGGACATGGGGGAGTCAT3’ 

IL-4C406ARG….….5’AGGACATGGGGGAGTCAC3’ 

IL-4C406COM….5’AGTCAGGTTGTCTGGACTCTG3’ 

IL-4S411SER………5’TGAGCACTCGTACTTCCCG3’ 

IL-4S411LUE….…..5’TGAGCACTCGTACTTCCCA3’ 

IL-4S411COM….5’CGATGTGTGGAGTTGTTTGAG3’ 

IL-4S478SER…….5’TTACCGCAGCTTCAGCAACT3’ 

IL-4S478PRO…….5’TACCGCAGCTTCAGCAACC3’ 

IL-4S478COM……5’CCAGGTTTCTGGCTCAGGTT3’ 

 

 از خون منعقد نشده در لولـه هـاي          DNAجهت استخراج   
لولـه هـا   . اسـتفاده شـد   mmol 50 EDTAفالكون حـاوي   

 قـرار گرفـت تـا ذوب        C 37°فريزگرديد و سپس در دمـاي     
كـه   Lyse I  لوله ، محلـول  cc25شود و پس از آن تا عدد 

 gr 5/1 Tris-HCl  ،mol/l 01/1  سـوكروز، gr 104حاوي 
MgCl2 ، cc10 x100 triton ــود، 1 در  ليتــر آب مقطــر ب

سپس بـه آرامـي     .  جهت ليز گلبولهاي قرمز، اضافه گرديد     
 دقيقــه در دســتگاه 10و بــه مــدت  لولــه ســر و تــه شــد

.  و در دماي آزمايشگاه قرارگرفت     12000سانتريوفوژ با دور    
خـارج  )حاوي گلبولهاي قرمز ليـز شـده      (بعد محلول رويي    

 و  WBCد كـه حـاوي       يك پليت قرمزرنگ باقي مان     ،گرديد
   حـاوي  PBS لولـه ،  cc25تا عـدد   سپس. بود RBCكمي 

gr 10             بافرفسفات در يك ليتر آب مقطر، به گلبـول هـاي 
و به شدت تكان داده شـد و   گرديد  سفيد باقي مانده اضافه     

  دقيقـه آن را سـانتريفيوژ كـرده، سـپس         10مجدداً بـراي    
يـك  ده و به رسـوب حاصـله كـه    نمومحلول رويي را خالي   

  حــاوي  (cc5/4 Lyse II  ،پليـت ژلــه اي سـفيدرنگ بــود  
gr 46/4 EDTA و Nacl 2.1 gr  8 بـا=PH(    بـه آن اضـافه

سـولفات   سـديم دي   (λ100 SDSگرديد، در مرحلـه بعـد       
اضــافه كــرده و محلــول بــه  پركلــرات  ســديمcc1و %) 10
  اضافه  شده  اشباعcc2 Nacl و سپس دت تكان داده شدــش
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دقيقــه  10تكــان داده شــد و بــه مــدت و مجــدداً  گرديــد
سانتريوفوژشد ، محلول رويي را داخل لوله آزمـايش ديگـر           

 الكـل پروپـانول خنـك خـالص بـه آن            12نموده و تا عدد     
 DNAتـا رشـته      و به آرامـي سـر و تـه شـد           اضافه گرديد 

 توسط سمپلر در داخل كاپ ريختـه        DNAرشته  . ظاهرشد
 1اده شد و به مـدت   بار شستشو د2،  %70و با الكل اتانول     
 درجه سانتيگراد قرار داده شد تا اتانول        72دقيقه در دماي    

آن تبخير شود، بعد آب مقطر به آن اضافه نموده به مـدت             
 براي  DNA.  قرار داده شد   C 37° ساعت در دماي   4 الي   3

ــپس    ــده و سـ ــداري شـ ــال نگهـ ــه در يخچـ ــك هفتـ   يـ
ــاي   ــزر در دم ــه -80در فري ــانتيگراد  درج ــان  س ــا زم ت

genotypingگرفت  قرار . 
 ، يك كاپ جداگانه در نظر گرفته        DNAبراي هر نمونه        
 از زوج پرايمر اصلي     DNA     ، l µ 1در هر لوله  حاوي      . شد
 Taq  آنزيمl  µ 2/0 dNTP ، l µ9/0 Mgcl2 ، l  µ1/0را با

polymerase ،l  µ1 PCR bufferــد ــراي .  اضــافه گردي ب
 مقـداري   PCR انجـام    جلوگيري از تبخير مـواد در هنگـام       

محتويـات لولـه   .  اضافه گرديد(Mineral Oil)روغن معدني
ها توسط چرخش كوتاه مدت با ميكروسانتريفيوژ مخلـوط         

 PCR. شده و سپس در دستگاه ترموسايكلر قرار داده  شـد          
 :بود مرحله 3شامل 

Denaturation ← ــته ــه دو رشـ ــدا DNA كـ ــم جـ    از هـ
  يگراد درجه سانتsec 20 ، 96 ←مي گردد 

Annealing ←   ــه قــسمت هــدف متــصل    كــه پرايمــر ب
   درجه سانتيگرادsec 30 ،62  ←مي گردد  
Extention   ←            كه پليمريزاسـيون انجـام مـي گـردد  ← 

sec 40 ، 72درجه سانتيگراد   
ــيكل   ــن س ــد  20اي ــي گردي ــرار م ــار تك ــان  .  ب ــدت زم   م

  ، شـت كلي اين مراحل بستگي بـه دسـتگاه ترموسـايكلر دا          
ــه در ا ــا كـ ــاعت و  1ينجـ ــول   20سـ ــه طـ ــه بـ    دقيقـ

    .انجاميد
 گـرم پـودر آگـاروز بـا      2براي انجام الكتروفـورز، ابتـدا            

100ml ــافر ــدTAE (1x) ب ــوط گردي ــا اســتفاده از .  مخل ب
heater             آگارز حرارت داده شد تا كاملاً حل شـده و شـفاف 
پس از حل شدن آگارز و سـرد شـدن ژل ، زمانيكـه     . گردد

 درجـه رسـيد ، ژل در داخـل كاسـت     60دماي آن حـدود     
ايجاد حفـرات   ) comb(مخصوصي كه داراي شانه مخصوص    

   اسـت، ريختـه    PCR نمـودن محـصول   loadدر ژل بـراي  
  بعد از سرد شدن و قوام گرفتن ژل ، شانه را از ژل. دــــش

  
 بــه تانــك الكتروفــورز   Trayخــارج كــرده همــراه بــا    

و ) ليـسرول شـامل سـوكروز و گ  ( ،Loading bufferحـاوي 
50ml ــد ــد منتقــل گردي ــديوم بروماي   Ladderســپس .  اتي

جهـت انجـام الكتروفـورز حفـره هـاي حـاوي             .اضافه شـد  
 در جهت قطب منفي دستگاه مولد جريان   PCRمحصولات  

  زده   ولتـاژ بـرق    cm   ، 10به ازاي هـر     . برق قرار مي گرفت   
  به دليل داشتن بار منفي، DNAبعد از وصل جريان، . شد

ولتـاژ  . نمـود   منفي به طرف قطب مثبـت حركـت        از قطب 
براي بررسي و مشاهده نتايج ،      .  ولت بود  150مورد استفاده 

 انتقـال داده   UV Tran illuminatorژل بـه روي دسـتگاه   
  . شد
ويرايش پـانزدهم وارد    SPSSكليه داده ها تحت برنامه           

كامپيوتر شد و تجزيه و تحليل نتايج توسـط آزمـون هـاي             
-Independent Two samples Test ,  Pearson chi آماري

square One way Anova, و ســـطح گرديـــد  انجـــام  
  . در نظر گرفته شد05/0معني داري در آزمون

  :نتايج
 بيمار مبـتلا بـه پريودنتيـت        106در مطالعه حاضر از           

مزمن  نمونه خون تهيه گرديد ، اما جهت همـسان سـازي             
 نفر كـاهش    90داد اين افراد به     گروه هاي مورد آزمايش تع    

   بيمــار مبـــتلا بــه پريودنتيـــت   30يافــت و در نهايـــت  
 بيمار مبتلا به پريودنتيت مزمن متوسط       30مزمن شديد ،    

ــم   30و  ــزمن ملايـ ــت مـ ــه پريودنتيـ ــتلا بـ ــار مبـ    بيمـ
 مورد بررسـي قـرار گرفتنـد، ويژگـي هـاي دموگرافيـك و             

ده  مـشاه  2 و 1شاخص هاي كلينيكي بيمـاران در جـداول         
    .مي گردد

  
ويژگي هاي دموگرافيك بيماران مبتلا به پريودنتيت : 1 جدول

  مزمن برحسب شدت بيماري
  

      جنس
  )سال(سن 

Mean±SD 

  زن 
 )درصد(تعداد

  مرد
 )درصد(تعداد

  پريودنتيت مزمن 
  )n=30( شديد

45/6±37/37 )7/66 (20  )3/33 (10  

  پريودنتيت مزمن 
  )n=30( متوسط

9/4±97/36  )71 (21  )29 (9  

  پريودنتيت مزمن 
  )n=30( خفيف

3/8±9/35  )7/66 (20  )3/33 (10  

  P 25/0  95/0ارزش 
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شاخص هاي كلينيكي بيماران مبتلا به پريودنتيت : 2جدول 
  مزمن برحسب شدت بيماري

ايندكس   
  )PI(پلاك

Mean±SD 

ايندكس 
  )BI(خونريزي

Mean±SD  

سطح چسبندگي 
  )CAL(كلينيكي

Mean±SD  
 دنتيت مزمن پريو) 1(

  شديد
98/17±61/80  49/17±36/59  25/1±58/5  

 پريودنتيت مزمن ) 2(
  متوسط

77/17±39/66  60/19±75/46  75/0±37/3  

 پريودنتيت مزمن ) 3(
  خفيف

32/18±78/47  18/13±5/24  9/0±25/1  

  P 000/0  000/0  000/0ارزش 
 
PI→       p(1,2)=0.000        p(1,3)=0.000        p(2,3)= 0.008 
BI →      p(1,2)=0.000        p (1.3)= 0.000      p(2,3)=0.014 
CAL →  p(1,2)= 0.000       p (1.3)= 0.000       p(2,3)=0.000 

  
ــدول        ــه در ج ــانطور ك ــود  3هم ــي ش ــشاهده م   در  م

آمينـه   اسـيد ازلحاظ   375در جايگاه   هاي ژنتيكي    بررسي
وجـود  % 80زمن شديد   گلوتامين و آلانين در پريودنتيت م     
وجــود گلوتــامين و % 10گلوتــامين و عــدم وجــود آلانــين 

وجود آلانين و عدم وجـود گلوتـامين ديـده          % 10آلانين و   
 مـزمن متوسـط   همين مورد در ارتباط بـا پريودنتيـت    .شد
وجـود  % 7/6وجود گلوتـامين و عـدم وجـود آلانـين،           % 90

د و عــدم وجــو وجــود آلانــين% 3/3گلوتــامين و آلانــين و 
گلوتامين ديده شد و در افـراد پريودنتيـت مـزمن خفيـف             

وجـود  % 10وجود گلوتـامين و عـدم وجـود آلانـين،           % 90
گلوتامين و آلانين و در ايـن گـروه وجـود آلانـين و عـدم                 

 ـوجود گلوتامين ديـده      موجـود در    تفـاوت همچنـين   . شدن
  . )=41/0P(دنبو گروه ها معني دار

  دامينه لوسـين و    ياس ـ از لحـاظ وجـود       411در جايگاه        
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
   وجـود سـرين و  %4/72سرين در پريودنتيت مزمن شـديد     

 لوسـين و در     ،وجـود سـرين     % 6/27عدم وجود لوسـين و      
  وجود سرين و عدم    %3/79گروه پريودنتيت مزمن متوسط     

  وجود سـرين و لوسـين و در گـروه         % 7/20وجود لوسين و    
دم وجـود   وجود سـرين و ع ـ    % 90پريودنتيت مزمن خفيف    

در هـيچ   . وجود سرين و لوسين ديـده شـد       % 10لوسين و   
وسين و عدم وجود سرين گـزارش       كدام از گروه ها وجود ل     

  . )=22/0P (دبوتفاوت موجود در گروه ها معني دار ن و نشد
ين در لوجــود ســرين و پــرو از لحــاظ 478در جايگــاه     

وجود سرين و عـدم وجـود   % 6/96پريودنتيت مزمن شديد  
ين ،در گروه پريودنتيت    لوجود سرين و پرو   % 4/3ين و   لپرو

  ن وـــيلوجود سرين و عدم وجود پرو% 90مزمن متوسط 
پريودنتيـت مـزمن    و در گـروه     ين  لوجود سرين و پرو   % 10

در . ين ديـده شـد    لوجود سرين و عـدم پـرو      % 100خفيف  
ين و عـدم وجـود سـرين        لهيچ كدام از گروه ها وجود پـرو       

 دبـو وجود در گـروه هـا معنـي دار ن    تفاوت م وگزارش نشد 
)17/0P=( .  

ستئين و آرژنين در    ياز لحاظ وجود س    406در جايگاه         
وجـود سيـستئين و عـدم       % 7/96پريودنتيت مزمن شديد    

وجود سيستئين و آرژنـين، در گـروه        % 3/3وجود آرژنين و    
 وجود سيـستئين و عـدم       %3/93پريودنتيت مزمن متوسط  

د سيستئين و آرژنين و در گـروه  وجو% 7/6وجود آرژنين و    
 وجـود سيـستئين و عـدم      %7/96پريودنتيت مزمن خفيـف   

 ـوجود سيستئين و آرژ   % 3/3وجود آرژنين و      در هـيچ    .ينن
يك از گروه هـا وجـود آرژنـين و عـدم وجـود سيـستئين                

ــشد  تفــاوت موجــود در گــروه هــا معنــي دار   وگــزارش ن
  . )=77/0P(دبون

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

   فراواني وجود اللهاي مورد بررسي در بيماران مبتلا به پريودنتيت مزمنتوزيع: 3جدول
  

  

 وجود و عدم وجود الل ها  
  شديد پريودنتيت مزمن

 )درصد(تعداد 
  متوسط پريودنتيت مزمن

  )درصد(تعداد 
  خفيف پريودنتيت مزمن

 )درصد(تعداد 
  Pارزش 

    +-  )80 (24  )90 (27  )90 (27  
    ++  )10 (3  )7/6 (2  )10 (3  ALN/GLU 

A/G 
-+     )10(3 )3/3 (1  )0 (0  

41/0  

     +-  )4/72 (21  )3/79 (23  )90 (27  LEU / SER 
L/S +     +  )6/27 (8  )7/20 (6  )10 (3  

22/0  

    +-  )6/96 (28  )90 (27  )100 (29  Pro/ SER 
P/S  +    +  )4/3 (2  )10 (3  )0(0  

17/0  

    +-  )7/96 (29  )3/93 (28  )7/96 (29  ARG/ CYS 
A/C  +    +  )3/3(1 )7/6 (2  )3/3 (1  

77/0 
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  :بحث
ت ژنتيكي بيانگر اين مطلب مي باشند كه وجود         مطالعا     

هاي آنها، بـا    ه  پلي مورفيسم در ژن سايتوكاين ها يا گيرند       
افزايش ريسك پيـشرفت اخـتلالات مـزمن التهـابي ماننـد            
آرتريت مزمن جوانان ، سيستميك لوپوس اريتماتوز، آسـم         

 ).  5،8،9(و پريودنتيت مرتبط است
يت هم يك بيماري  مولتي    از آنجائيكه بيماري پريودنت        

فاكتوريال با ماهيت التهابي مي باشد فرضيه تشابه ژنتيكي    
آن با بسياري از بيماري هـاي التهـابي و اتوايميـون ديگـر              
مانند آسم ، لوپوس و آرتريـت روماتوئيـد مطـرح گرديـده             

كه IL-4R از اين لحاظ ممكن است موتاسيون در) .7(است
در ايــن اخــتلالات ديــده شــده ، در افــزايش اســتعداد بــه 

نتايج حاصل از مطالعات    . پريودنتيت نيز نقش داشته باشد    
 در بيمـاران پريودنتـال      IL-4بر روي پلي مورفيـسم ژنـي        

بطوريكـه بعـضي از     . نتايج ضد و نقيضي را بيان نموده انـد        
 مطالعات فقدان ارتباط پلي مورفيسم اين ژن با بيماريهاي        

  پريودنتال و برخي ديگر وجـود ارتبـاط بـين آنهـا را بيـان               
  ).6 ،10-12(مي نمايند

 در بيمـاران داراي     IL-4Rα دو مورد موتاسـيون در ژن           
آتوپي شناخته شده است ، كه يكي از آنها در دنباله داخل            
سلولي اين رسپتور و ديگري در دنبالـه خـارج سـلولي آن             

ني گوانين به جـاي آدنـين       اولين مورد ، جانشي   .  مي باشد 
ــيد    ــش در آمينواس ــث جه ــه باع ــت ك ــديل 576اس  و تب

دومـين   . (Glu576→Arg)گلوتامين به آرژنين مـي باشـد      
مورد ، شامل  جانشيني ايزولوسين به جاي والين در آمينو           

  ).   13 ((Val150→Ile) مي باشد150اسيد 
مطالعه حاضر به بررسي موتاسيون  محصول حاصـل از           
 375،411 ، در جايگـاه هـاي        IL-4Rمورفيسم در ژن    پلي  

يافته ها در خصوص پلي مورفيسم      .  مي پردازد  406و478،
IL-4R در جمعيــت ايرانــي تفــاوت معنــي داري از لحــاظ 

آماري در فراواني افراد داراي اين موتاسـيون در بـين سـه             
اگرچه . گروه با شدت هاي مختلف پريودنتيت نشان ندادند       

عضي از اسيد هاي آمينه در بعضي از گـروه          درصد فراواني ب  
مـثلا در  .ها بيشتر بود ولي از لحاظ آمـاري معنـي دارنبـود           

  جابجـايي آلانـين بـا        (−/+→A/G)375ارتباط با  جايگاه     
گوانين يعني گروهـي كـه در آنهـا موتاسـيون رخ داده در              
گروه پريودنتيت شديد بيش از متوسط و در گروه متوسـط       

شد ولي تعـداد ايـن نمونـه هـا در هـر             بيش از ملايم مي با    
  گروه در حدي نمي باشد كه اين تفاوت معني دار محسوب 

  
نظير همين شرايط در گروه هاي ديگـر هـم ديـده             گردد و 

مي شود، چه بسا با افزايش تعداد   نمونه ها امكـان معنـي     
نتـايج  . دار شدن تفاوت بين گروه هـا وجـود داشـته باشـد            

بسياري از مطالعات مشابه يكسان     حاصل از اين مطالعه، با      
مي باشد، مانند مطالعه اي كه  بـر روي جمعيـت قفقـازي              

 انجام گرفت، در اين مطالعه توزيـع        2005سوئدي در سال    
 در دو گروه مورد آزمايش و       IL-4Rαفراواني ژنوتيپ ها در     

در صـورتي كـه      ). 14(كنترل تفاوت معنـي داري نداشـتند      
ــه  ــالينزمطالع ــارانش ،ك ــزايش  و همك ــر روي IL-4R اف  ب

 در بيمــاران مبــتلا بــه پريودنتيــت CD3لنفوســيت هــاي 
  مهاجم را نشان داد ، ولي ايـن تفـاوت نيـز بـين دو گـروه                 

همچنين ). 15(بيمار و سالم از لحاظ آماري معني دار نبود        
ــسم ژن    ــي مورفي ــي پل ــل از بررس ــايج حاص ــا IL-4نت   ب

 به عنوان مثال  .پريودنتيت نيز نتايج مشابهي را نشان دادند      
اي كـه در جمعيـت ژاپنـي و قفقـازي در ســال      مطالعـه در 

تيـپ در جمعيـت ژاپنـي و         انجام شد ، فراواني ژنـو      2004
 و آلل هـا در جمعيـت ژاپنـي       )=3/0P و   =09/0P(قفقازي  

)2/0P=(              ،در گروه هاي بيمار در مقايـسه بـا گـروه شـاهد 
ــ ــداد تف ــشان ن ــوجهي را ن ــل ت ــين در )16(اوت قاب  همچن
 در جمعيـت برزيلـي صـورت        2004اي كه در سال      عهمطال

اري در ميـان    د گرفته بـود، از نظـر آمـاري اخـتلاف معنـي           
ــا     ــپ ه ــي ژنوتي ــر فراوان ــه از نظ ــورد مطالع ــاي م گروهه

)21/0P=(     و آلل ها )98/0P=(    آشـكار نـشد )ولـي در   ) 17
 ، وجود پلي مورفيسم تك      2007 در سال    گونزالسمطالعه  

 بين گروه مبتلا -34 و -590ي نوكلئوتيدي در موقعيت ها
  بــه پريودنتيــت مهــاجم و ســالم از لحــاظ آمــاري تفــاوت  

  ). 6(معني داري را نشان دادند 
در مطالعه حاضر ميزان شاخص هاي كلينيكي ماننـد               

ايندكس پلاك و ايندكس خـونريزي و سـطح چـسبندگي           
كلينيكي در سه گروه مختلف پريودنتيت بر حسب شـدت          

اهم مقايسه شدند، كه اين تفاوت ها معني دار         بيماري نيز ب  
 در گـروه شـديد      CAL و   PI ، BI  كـه  بودند، به اين معني   

، در گروه متوسـط بيـشتر از ملايـم و در     بيشتر از متوسط
نجايي كـه بيمـاري     آاز  . دوگروه شديد نيز بيشتر از ملايم ب      

پريودنتيت مزمن  بر خلاف پريودنتيـت مهـاجم بـا پـلاك             
 رابطه مستقيم داشته و كاملا ناشي از پلاك         ايندكس بيمار 

افزايش شدت بيمـاري بـا افـزايش پـلاك بيـشتر        .مي باشد 
  افـزايش پـلاك ميكروبـي بـه دنبـال          . مشاهده مـي گـردد    

  ش از دستـــخود افزايش خونريزي حين پروبينگ و افزاي
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از  .رفتن چسبندگي كلينيكي را نيز همراه خواهـد داشـت         
ين بيماري با پليمرفيـسم ژنـي       اينرو جهت مقايسه شدت ا    

مطــابق بــا روش كــار مطالعــات مــشابه نــاگزير از انتخــاب 
بيماران با شدت هاي مختلف بيماري مي باشيم كـه داراي           

بيمـاران در   . پلاك ايندكس متناسب با بيماري مي باشـند       
هر سني حساسيت و استعداد يكساني نسبت به پريودنتيت 

 پريودنتيـت مـزمن     مزمن ناشي از پلاك دارند و همچنـين       
و ) age-associated (يــك بيمــاري مــرتبط بــا ســن اســت

 به عبـارت ديگـر      ،نمي باشد ) age-related (وابسته به سن  
 ل افـزايش شـيوع و شـدت بيمـاري نيـست،           سن فرد عام ـ  

پـس سـن     .نوتيپ فرد هم با افزايش سن تغيير نمي كند        ژ
  . كننده در اين رابطه محسوب نمي گرددخدوشعامل م

زم به ذكر است كه روش انجام مطالعه حاضر نسبت          لا     
اين تفاوت  . به بسياري از مطالعات مشابه متفاوت مي باشد       

هم از لحاظ حجم نمونه ها ، هم از لحاظ گروه هاي مـورد              
مقايسه ، هم از لحاظ جايگاه ژني مورد بررسي و هـم نـوع              

بـسياري از مطالعـات از دو       . بررسي انجام شده مـي باشـد      
لم و بيمار مبتلا به پريودنتيـت مهـاجم يـا مـزمن            گروه سا 

استفاده كرده اند در صورتي كه در اين مطالعه از سه گروه            
بيماران مبتلا به پريودنتيت مزمن ملايم ، متوسط و شديد          
استفاده شده است تـا ارتبـاط موتاسـيون ژنـي بـا شـدت               

جايگاه مورد بررسـي در ايـن مطالعـه         . بيماري بدست آيد  
 مي باشـد در     406و478 ،   411 ،   375نو اسيد   جايگاه آمي 

صــورتي كــه در مطالعــات ديگــر جايگــاه ژنــي در نــواحي 
 551 و يـا     IL-4 در ژن    590-پروموتور يا كد كننده ماننـد       

همچنـين  .  را مورد بررسـي قـرار داده انـد         IL-4Rαدر ژن   
جمعيت مـورد بررسـي مـا افـراد ايرانـي مـي باشـند كـه                 

در مورد نژاد قفقازي ، ژاپني و       تفاوتهاي نژادي مانند آنچه     
ــايي ــه   -افريق ــتلا ب ــه شــد، در اســتعداد اب  امريكــايي گفت

توزيع فراواني آلل ها نيز در      . پريودنتيت متفاوت بوده است   
 همـين تفـاوت بـين       ،بين اين نژادها متفاوت  مـي باشـد          

فراواني الل ها توجيه كننده لزوم انجام تست هـاي مـشابه            
از نظر محققين چندين . اشددر جمعيت هاي مختلف مي ب

 و TNFα   ، IL-1   ، Il-6 ، IL-10 ، IFN-δژن مختلف مانند    
IL-4 پريودنتيـــت نقـــش دارنـــد در ريـــسك ابـــتلا بـــه  

همين امر لـزوم انجـام تـست هـاي ژنتيكـي         ) 9 ، 22-18(
مختلف را براي مشخص نمودن ارتباط شدت بيماري هاي         

  يـه  پريودنتال بـا ژنوتيـپ سـايتوكاين هـاي مختلـف، توج           
  .مي كند

  
در پايــان از نظــر نحــوه كــاربردي نمــودن تحقيقــات       

ژنتيكي و بررسي ارتباط پلي مورفيسم ژن هاي مختلف بـا          
استعداد ابتلا به بيماري هاي پريودنتـال مـي تـوان اظهـار          
داشت كه در صورت كامل شدن فهم ارتباط اين متغيرهـا           

 يـك   با بيماري هاي پريودنتال مي توان بـا فـراهم كـردن           
  : ژنتيكي به اهداف زير دست يافتDiagnosticتست 

اول اينكه تشخيص زودرس بيماراني كه بـه علـت فـاكتور            
ژنتيكي در خطر ابتلا به بيمـاري مـي باشـند، مـي توانـد                

دوم . منجر به درمان هاي پيـشگيري در ايـن افـراد گـردد            
شناسايي ريسك فاكتورهاي ژنتيكي دخيل ، كه علاوه بـر          

   مــي تــوان از ،ه شــده معمــول وجــود داردعوامــل شــناخت
 توصيه هاي درماني اثرگذار نظير استفاده از تعداد جلسات        

Maintenance    در نهايـت شناسـايي   .  بيشتر استفاده نمـود
افراد جواني كه بيماري پريودنتيت ندارنـد ولـي بـه علـت             
فاكتورهاي ژنتيكي در خطر ابتلا به پريودنتيـت شـديد در           

گرفـت ، مـي تواننـد سـريعتر تحـت           آينده قـرار خواهنـد      
ملاحظات درماني قرار گرفته و از سير پيـشرونده بيمـاري           

  .مصون بمانند
  :نتيجه نهايي

ژن بر اساس اين مطالعه ارتباطي بين پلي مورفيـسم                
IL-4Rبا شدت پريودنتيت مزمن مشاهده نگرديد .  

  :سپاسگزاري
محتـرم  بدينوسيله از حمايت مادي و معنوي معاونت              

ــكي    ــات دندانپزش ــز تحقيق ــن آوري و مرك ــات و ف تحقيق
دانشگاه علوم پزشكي همدان و زحمات بـي دريـغ پرسـنل           
محترم بخش پريودنتولوژي دانشكده دندانپزشكي همـدان       
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