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  الملخص

 في اللثة عند الجـرذان   Eعندما أُحدِثَ التهاب في اللثة لوحظ ارتفاع ملحوظ للبروستغلاندين 

 فـي    Endometacin، كما أن إعطاء الجرذان جرعات من الاندوميتاسين Wistar من نوع 

 فـي اللثـة    Eمرحلة الالتهاب الحاد من المرض يؤدي إلى انخفاض مستوى البروستغلاندين 

  .وتحسين الحالة الالتهابية في الأنسجة حول السنية والحالة العامة للحيوان 

ومن ثَم زيادة   (تم البرهان في هذا البحث على أهمية زيادة الاصطناع الحيوي للبروستغلاندين            

في نشوء وتطور التهاب الأنسجة حول السنية، وأهمية اسـتخدام مثبطـات            ) ثة  محتواه في الل  

  .اصطناع البروستغلاندينات في معالجة هذا المرض 

  

  

 

Effect Of Prostaglandins E ( E1 + E2 )  
 

  .سنان ـ جامعة دمشق كلية طب الأ–قسم علوم الحياة * 
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  ١١٨

On The Paradontitis  
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Abstract

Experimentally induced inflammation of the gingiva of wistar rats Shown 
remarkable increase in prostaglandins E. Adminstration of endometacin drug at 
the  stage of acut inflammation has led to a dicrease of prostaglandins E level in 

the gingiva and the improvement of the periodontal inflammation and the general 
state of the animal . 

This research has proved the importance of increasing biosynthesis of 
prostaglandin E (and consequently the increase of prostaglandin E in the gingiva) 
in the begening and development of periodontal inflammation , in addition to the  

importance using prostaglandins synthesis inhibitors in the treatment of this 
disease .
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  مقدمة

في الوقت الحالي هناك اهتمـام كبيـر بالـدور          

 الحيوي الـذي تقـوم بـه البروسـتغلاندينات     

Prostaglandins  وقد أعطيت لهذه الهرمونات 

  Endocrine Hormonesذات الإفراز الداخلي 

التي تتشكل في الأنسجة أهمية في تنظيم العمليات        

الفيزيولوجية المختلفة وكذلك في آليـات تشـكل        

 ,18 ,20 ,21 ,27]كثير من الحالات المرضية 

10, 4, 2] .  

يزداد في كثير من الحالات المرضية بشكل حاد        

 Biosynthesis الاصـــطناع الحيـــوي 

 تركيـز هـذه     للبروستغلاندينات ومن ثَم يرتفـع    

البروستغلاندينات في الأنسجة المصابة؛ وبنـاء      

عليه فإن هذا يحدد ظهور تطور هذه الأمـراض         

، وتفترض بعض الأعمال ارتبـاط  [2 ,20 ,28]

زيادة البروستاغلاندين في بعض الحـالات مـع        

 ،  [14]تكاثر الظهارة في الأنسجة حول السـنية        

  يعـد وسـيطاً   Eوهكذا فإن البروسـتغلاندين  

Mediator  كما يمكن [29,20] نشطاً للالتهاب ،

 أن تقـوم    Paradentiumللأنسجة حول السنية    

ــن     ــا م ــأس به ــات لا ب ــطناع كمي باص

ــتغلاندينات  ــوى  . [17]البروس ــزداد محت وي

 ازدياداً كبيراً في اللثة وذلك E البروستغلاندين  

 إذ يقـود هـذا إلـى        [12]عند حدوث الالتهاب    

 Alveolar Boneامتصاص العظـم السـنخي   

 تدل هذه المعطيات على إمكانية المشاركة       [17]

النشطة لبعض البروستغلاندينات في اللثة في آلية       

تطور العمليات الالتهابية التجريبية في الأنسـجة       

كما تشـير بيانـات     . حول السنية عند الجرذان     

Salvi [23]   ــتوى ــاع مسـ ــى ارتفـ  إلـ

 وبعض الوسائط   E2 (PGE2)البروستاغلاندين  

  .الالتهابية الأخرى في بعض حالات التهاب اللثة

  طريقة  العمل 

استخدمنا في تجاربنا جرذاناً ذكوراً مـن نـوع         

Wistar  غ  ) ٣٣٠ – ٢٧٠(  بوزن يتراوح بين

أحدثنا تجريبياً التهاباً حاداً في الأنسجة حـول        . 

مـل  . السنية للجرذان؛ وذلك عن طريق حقن ار      

ــربنتين   ــت الت ــول زي ــن محل  Oleumم

Terebinthina)    مع زيت  % ٥٠الممزوج بنسبة

  .[8,7,6,3]في اللثة ) عباد الشمس

أجري هذا الحقن تحت التأثير المؤقـت للإتيـر         

Ether .    و تم التخلص من حيوانـات التجربـة

 بعـد   Decapitationبطريقة فصـل الـرأس   

 ثـم ثبتـت     Hexinaliumالتخدير بالهكسناليوم   

Fixate حصلنا عليها فـي   الأنسجة اللثوية التي 

الأزوت السائل، ومن ثَم تمـت مجانسـتها فـي          

 الاتيــانولي  Citric Acidحمــض الليمــون 

(pH=3.9)  درجـة   ) ٤ – ٠(  بدرجة حرارة

مئوية بحيث كانت نسبة حمـض الليمـون إلـى          

   ثـم أضـيف إلـى النسـيج           ١/١٠الاتيانول  

مل من الكحول الاتيلي بتركيز     / ٢،٥/المتجانس  

 بعد ذلك هز المحتـوى  ) (pH=3.9 عند% ٩٦

 ٣٠٠( بعنف؛ ومن ثَم وضع المحتوى في المثفلة      

ــدة )  ث ــل  ١٠لم ــل تثقي ــن أج ــائق م  دق
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Sedimentation  و بعدها  وضع . البروتينات

 في أنبوب نظيـف   Supernatantالجزء الطافي

-(معقم وتم الاحتفاظ بهذا الجزء بدرجة حرارة        

  .[6]. م)٢٠ْ

 بواسطة المقايسة  Eندينحدد محتوى البروستغلا

 Radio - Immunoassayالمناعية الشـعاعية  

  (Clinical Assays)وذلك باسـتخدام جهـاز   

  .[18,16,8] وذلك وفق  USAصنع أمريكا 

مع العلم أن الحالة الشاهدة تتمتع بالظروف نفسها        

 % ٠,٩( بعد حقن الكمية من محلول فيزيولوجي       

    .في اللثة) محلول كلور الصوديوم 

  النتائج

تدل المعطيات التحليلية التي حصلنا عليها مـن        

وذلك بعد (  للجرذان  Gingivitisاللثة الالتهابية

) Oleum Terebinthinaحقن زيت التـربنتين  

على وجود تغيرات كمية كبيـرة فـي محتـوى          

  ) .١( الجدول رقم  Eالبروستغلاندين 

  :لوحظ بعد حقن زيت التربنتين في اللثة 

 ـ   ارتفـاع مسـتوى     : وم الأول خلال الي

 خمس مرات تقريبا  Eالبروستغلاندين 

ــادة) ٥،٢( ــتوى  زيـ ــن مسـ  عـ

 عنـد الحيوانـات    Eالبروسـتغلاندين  

  .الشاهدة 
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  ـ١الجدول رقم ـ 

  Eمحتوى البرستغلاندين 

  Controlالعينة الشاهدة   التجربة

الزمن باليوم بعد 

حقن زيت 

  التربنتين

N عدد الجرذان P 

  P<0.001  ١٠ + ١٠  اليوم الأول  ٥،٥ + ٦٣،٢  ٤٩،١ + ٣٣٠

 P< 0.001  ١٠ + ١٠  اليوم الثالث  ٧،٦ + ٥٦،٣  ٤١،٢ + ٣٠٠

  P< 0.05  ١٠ + ١٠  اليوم السادس  ٥،٣ + ٥٦،٢  ١٧،٩ + ١١٥

    ١٠ + ١٠  اليوم التاسع  ٥،١ + ٦٠،١  ٦٠،١ + ١١٠

    ١٠ + ١٠  اليوم الثاني عشر  ٣،٢ + ٦٠،٥  ٩،٩ + ٦٥،١

 في لثة الجرذان في آلية تطور الالتهاب التجريبي في الأنسجة حول السنية  Eلاندين محتوى البروستغ

  .ملغ نسيجاً / الكميات محسوبة بيكو غرام 

  

وجد أن الحالة الالتهابية     : بعد ثلاثة أيام   

وبقي ) مع انخفاض طفيف    ( استمرات  

مستوى ارتفاع البروسـتغلاندين علـى      

  . ة الشاهدة حاله تقريبا بالمقارنة مع العين

مع استمرار انطفاء    : في اليوم السادس   

الحالة الالتهابية لوحظ انخفـاض فـي       

 ولكنه مـع   Eمستوى البروستغلاندين 

  .ذلك يزيد مرتين عن الحالة الشاهدة 

وكما يدل الجدول فقد     : في اليوم التاسع   

  Eاستمر ارتفاع مستوى البروستغلاندين     

لحالـة  ارتفاعاً ملحوظاً بالمقارنة مـع ا     

  .الشاهدة 

 : يوماً على الحقن  / ١٢/أما بعد مرور     

فقد زالت تقريباً الحالة الالتهابيـة مـن        

الأنسجة حول السنية، كما أن محتـوى       

 في الأنسجة حـول   Eالبروستغلاندين 

السنية عاد إلى الحالة السوية تقريباً، أي       

 أصـبح   Eأن مستوى البروستغلاندين 

  .هدة تقريباً مساوياً للحالة الشا

ولما كان مستوى البروسـتغلاندين قـد ارتفـع         

ارتفاعاً سريعاً خلال اليـوم الأول بعـد الحقـن          

، فقد لجأنا لدراسـة     )بمقدار خمس مرات تقريباً   (

إضافية؛ وذلك لتحديد مستوى البرسـتغلاندينات      

خلال الساعات الأولى بعد حقن اللثـة بمحلـول         

مـل وكانـت    . بمقدار ار % ٥٠زيت التربنتين   

  : لتغيرات على الشكل التالي ا
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  ـ٢الجدول رقم ـ

  Eمحتوى البروستغلاندين 

  Controlالعينة الشاهدة   التجربة

الزمن باليوم بعد 

حقن زيت 

  التربنتين

N  عدد

  الجرذان
P  

  P< 0.05  ١٠ + ١٠  الساعة الأولى  ٥،٧ + ٦٢،٣  ١٩،١ + ١٢٤،٦

  P< 0.05  ١٠ + ١٠  الساعة الثانية  ٥،٢ + ٥٩،١  ٢١،٣ + ١٣٥،٩٣

  P< 0.05  ١٠ + ١٠  الساعة الثالثة  ٥،٣ + ٥٧،٢  ٢٥،٨ + ١٤٤

  P< 0.01  ١٠ + ١٠  الساعة الرابعة  ٧،١ + ٦٠،١  ٢٧،٢+ ١٦٨،٨٤

  P< 0.01  ١٠ + ١٠  الساعة الخامسة  ٦،٤ +٥٨،٤  ٢٩،٤+ ١٨١،٠٤
  

 في لثة الجرذان بعـد   Eمحتوى البروستغلاندين 

حـول  إحداث التهاب تجريبي حاد في الأنسـجة        

السنية يوضح آلية تطور الالتهاب وعلاقته مـع        

محتوى البرستغلاندين خلال السـاعات الخمـس       

 –الأولى التي تلي حقن التربنتين في لثة الجرذان         

  . ملغ نسيجاً /الكميات محسوبة بيكوغرام

أن مسـتوى   ) ٢( يلاحظ من الجـدول رقـم        -

 قد ازداد بمقدار مرتين عـن   Eالبروستغلاندين 

 على حقن بعد مرور سـاعة لشاهدة وذلك  الحالة ا 

الحالة الشاهدة تتمتـع    ( زيت التربنتين في اللثة     

بنفس الظروف بعد حقن الكمية نفسها من محلول        

  ) .فيزيولوجي في اللثة 

ازداد محتـــوى  : الســـاعة الثانيـــة 

مرة عن الحالة    ) ٢،٣ (Eالبروستغلاندين  

  .الشاهدة 

 لــوحظ أن محتــوى :الســاعة الثالثــة  

  مستمر في الزيادة وقد      Eروستغلاندين  الب

  .مرة زيادة عن الحالة الشاهدة ) ٢،٥(بلغ 

بلغت الزيادة في تركيز     : الساعة الرابعة  

مرة زيـادة عـن     ) ٢،٨(البروستغلاندين  

  .الحالة الشاهدة 

بعـد مـرور خمـس       : الساعة الخامسة  

ساعات على الحالة الالتهابية ازداد تركيز      

مرات عـن   ) ٣،١(ر  البروستغلاندين بمقدا 

  .الحالة الشاهدة 

  Eوهكذا نجد أن أعلى مستوى للبروستغلاندين 

في الحالة الالتهابية في تجاربنا هو اليـوم الأول         

مرات زيادة عن الحـد      ) ٥،٢( حيث وصل إلى    

ويستمر هذا الارتفاع   ) الحالة الشاهدة   ( الطبيعي  

اسع أما بدءاً من اليوم الرابع وحتى الت      .ثلاثة أيام   

ومع استمرار انطفاء الحالة الالتهابية فإن مستوى       

 يبدأ بالانخفاض تدريجياً ولكنه  Eالبروستغلاندين 
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ولا يعـود  . يبقى أعلى مـن الحالـة الطبيعيـة     

إلا ) الطبيعية ( البروستغلاندين إلى الحالة السوية 

يوما حيث تقترب أيضاً الأنسجة     / ١٢/بعد مرور   

مـن  ) الجرذان  ( ربة  حول السنية لحيوانات التج   

الحالة الطبيعية مع تحسن واضح لحالة الجرذان       

  .العامة 

تدل هذه النتائج التي حصلنا عليها على أن أهمية         

في المراحل المبكرة   ) الالتهاب  ( نشوء المرض   

يعتمد بشكل رئيس على مستوى البروستغلاندين      

E  في الأنسجة حول السنية، وذلك في آلية تطور 

لتهابية الحادة بعد حقن محلول زيـت       الظواهر الا 

  .التربنتين 

  مناقشة النتائج

يسبب البروستاغلاندين تغيـرات التهابيـة فـي        

ومـن الواضـح أن     ) ٣٠(الأنسجة حول السنية    

 يقود  Eالتنظيم المستمر لمستوى البروستغلاندين 

إلى تحول المرحلة الالتهابية الحادة للأنسجة حول       

حالـة التهابيـة   ( ابـا  السنية إلى مرحلة أقل الته    

إن هذه النتائج التي توصلنا إليها تتفـق        ). متبقية  

مع النتائج التي تشير إلى أهمية ارتفاع مسـتوى         

) في الأنسجة حول السـنية   (  Eالبروستغلاندين

 كما لا   [15]في تطور وتنظيم الظواهر الالتهابية      

بد من الإشارة إلى أنه عند ظهور تأثير مضـاد          

م تتشكل مجموعة مـن المنتجـات       لتشكيل البلاع 

التي تحتـل  )  E2البروستغلاندين  ( Pge2منها 

  .[13]مكاناً خاصاً في الاستجابة المناعية 

 يـؤدي دور    Eمن الواضح أن البروسـتغلاندين      

الوسيط في التفاعلات الالتهابية وهذا مرتبط من       

 ومـن   ،Vasodilatationجهة بتوسيع الأوعية 

 جدران الأوعية الدموية    جهة أخرى بزيادة نفوذية   

 وذلك عن طريق التأثير في [10 ,18 ,21 ,29]

النور أدرينالين بإضعاف تحريره من النهايـات       

، وكذلك عن طريق تحريض تحرر      [27]الودية  

) الهستامين والسيروتونين   (وسائط الالتهاب مثل    

، كما Mast Cells [29, 2] من الخلايا البدينة 

 الكريات الحمـر   Resistanceتنخفض مقاومة 

Erythrocytes    تحت تـأثير البروسـتغلاندين 

، وهذا يؤدي بدوره إلى خـروج الخضـاب         [4]

Hemoglobin   من كريات الدم الحمراء إلـى 

بلاسما الدم ومن ثَم إلى السائل بـين الخلـوي؛          

   محرضا قويـا لأكسـدة     ) الخضاب  (والذي يعد

 ـ . [11,9]اللبييدات في الجدر الخلوية      ذه تؤدي ه

الأكسدة العالية إلى تخرب الطبقة الفوسفوليبيدية،      

المضاعفة الموجودة في الجدار الخلوي من جهة       

 مما يؤدي إلى  A2  [9]وإلى تنشيط الفوسفوليباز 

قطع حمض الأراكيدونيك وغيرها من الحموض      

الدسمة المتعددة غيـر المشـبعة مـن الطبقـة          

حيـوي  الفوسفوليبيدية ومن ثَم تنشيط التصنيع ال     

ولا بد من الإشـارة  . [20 ,28]للبروستغلاندين 

 Ketorolacهنا إلى أن تأثير الغسول الفمـوي  
Tromethamine       في التهاب الأنسـجة حـول 

 PGالسنية المزمنة يتم عن طريق ضبط ارتفاع 
E2 [22] في السائل الميزابي اللثوي.  

يمكن تأكيد هذه النتيجة التي حصلنا عليهـا فـي          
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عن طريق المعطيات التي تشـير      تجاربنا وذلك   

إلى انخفاض مستوى البروستغلاندين المرتفع في      

بعد حقن محلـول زيـت      ( الأنسجة حول السنية    

) التربنتين والحصول على التهاب تجريبي حـاد        

عند الجرذان وذلك عن طريق حقـن الحيـوان         

ــل   ــتغلاندين مث ــطناع البروس ــات اص بمثبط

 ومن [Endometacin  {24, 20الاندوميتاسين 

المعروف أن الاندوميتاسين يعد أحد المثبطـات       

الهائلة لاصطناع البروستغلاندين الذي يؤدي إلى      

انخفاض المستوى المرتفع للبروستغلاندين فـي      

  .الأنسجة الملتهبة 

أجري هذا الجزء على عشرين جرذاً أبيضَ مـن         

 و كانت كلها ذكوراً، و بعد إحداث        Wistarنوع  

بالطريقة السابقة الذكر قسـمنا     الالتهاب في اللثة    

هذه الجرذان إلى مجموعتين تحتوي كل مجموعة       

تم قياس محتوى البروستغلاندين    . عشرة جرذان   

في المجموعة الأولى بعد يوم من إحداث الالتهاب 

أما في المجموعة الثانية فقد تم القياس بعد تأثير          

  .الاندوميتاسين 

لأنسـجة  قمنا بإعطاء الجرذ في مرحلة التهاب ا      

كـل يـوم    ( حول السنية الحاد حقنتين متتاليتين      

 ١٠من الاندوميتاسين بجرعـة تعـادل       ) حقنة  

تؤدي هاتان الجرعتان   . كغ من وزن الجرذ     /ملغ

إلى انخفاض محتوى البروستغلاندين في الأنسجة      

 + ٣١١(من  % ٤٧حول السنية الملتهبة بمقدار     

ملـغ  /بيكو غرام    ) ٢١ + ١٤٦،١٧(إلى   ) ٤٢

  ).٣( ، جدول رقم  P<O.O5يجاً نس

  

   ـ٣جدول رقم ـ 

  المجموعة الثانية  المجموعة الأولى

عدد 

  الجرذان

كمية البروستغلاندين 

  )ملغ/بيكوغرام(

عدد 

  الجرذان

كمية البروستغلاندين 

  )ملغ/بيكوغرام(

٢١ + ١٤٦,١٧  ١٠  ٤٢+ ٣١١  ١٠  
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وعند ذلك تحسنت الحالة الالتهابية والحالة العامة       

جرذان ، وتشير المعطيـات الحديثـة إلـى أن          لل

 Nonsteroidمضادات الالتهاب اللاستيروئيدية 
Antiinflammatory Drugs    (Naid)   

تبدي تأثيرات خافضة للحرارة ومسـكنة للألـم        

ومضادة للالتهاب وذلك من خلال تخفيض إنتاج       

ــات  ــنيع  Fermentsالأنزيم ــة لتص  اللازم

أن مضادات الالتهاب   كما  . [25]البروستغلاندين  

اللاستيروئيدية تخفض من إنتاج الجذور الحـرة       

السامة جدا التي تتشكل فـي سـياق اصـطناع          

البرستغلاندين والتي تؤدي إلى تطور الالتهـاب       

كما أظهرت بعض النتائج أن الأسـبرين       . [29]

 ولا  PGE2يؤدي دوراً في تخفيض مسـتويات       

ــع   ــافر م ــدما يتض ــيما عن  – Alphaس

Diphluromethylornithine [19] . ــا لا وهن

 يبـدي   Eبد من الإشارة إلى أن البروستغلاندين 

تــأثيره فــي العظــم الســنخي حيــث يســرع 

   خروج الكالسيوم من  العظام Eالبروستغلاندين  

ــم   ــات العظ ــريض ناقض ــق تح ــن طري ع

Osteoclasts  [17,12] .   ًوقد تمـت مـؤخرا

 في تحرر وتـراكم     PGEدراسات شملت تأثير    

 ضمن الأرومـات    C19لاب الستيروئيدات   واستق

وتبـين أن التنبيـه     . اللثوية واللثات عند البشـر    

المباشــر لتحريــر وتــراكم واســتقلاب هــذه 

الستيروئيدات في اللثة قد يسـاهم فـي القـدرة          

التهديمية للأندروجينات في المـرض الالتهـابي       

 Eحول السني وذلك بمساعدة البروسـتاغلاندين       

[26].  

  استنتاجات

 عند إحداث التهاب حاد في الأنسجة حول        – ١

السنية للجرذ بحقن محلول زيت التربنتين      

في اللثة يزداد بشكل واضح محتوى      % ٥٠

    .Eالبروستغلاندين 

 بدأت الزيادة في مستوى البروستغلاندين      – ٢

E             في مراحـل مبكـرة مـن إحـداث   

ساعات بحيث كانـت     ) ٥ – ١(الالتهاب  

 مــرة عــن  )٣،١ – ٢( الزيــادة مــن 

  .الحيوانات الشاهدة 

 لاحظنا تناسبا بين زيادة الحالة الالتهابيـة        – ٣

   أي أن     Eوزيادة محتوى البروستغلاندين    

تطور الحالة الالتهابيـة ترافقـت بزيـادة        

   في الأنسـجة      Eمحتوى البروستغلاندين   

  .الملتهبة 

ــطناع   – ٤ ــات اص ــن مثبط ــؤدي حق  ي

في ) ن  مثل الاندوميتاسي ( البروستغلاندين  

مرحلة الالتهاب الحاد إلى تخفيض محتوى      

  في الأنسجة الملتهبة،     Eالبروستغلاندين  

وإلى تسريع انطفاء  الحالـة الالتهابيـة،        

  .وتحسين الحالة العامة للحيوان

 تسمح لنا النتائج التي حصلنا عليها اعتبار        – ٥

الزيادة الكبيرة في تصنيع البروستغلاندين     

ة إحدى أهم الآليات    في الأنسجة حول السني   

المرضية في تطور التهاب الأنسجة حول      

  .السنية 
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 يبقــى الســؤال المطــروح هــل    – ٦

البروستغلاندين المصنع هو المسؤول عن     

تطور الحالة الالتهابية أم النواتج المختلفة      

ــياق اصــطناع   ــي س ــكل ف ــي تتش الت

البروستغلاندين  ؟ وإلـى أي مـدى يـتم          

 إلى العظـم    التأثير ؟ أي هل يصل التأثير     

السنخي أم أنه يبقى فـي حيـز الأنسـجة          

  الرخوة؟
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