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  الملخص
ى  وسير امراضية عدد من حالات التهاب الكبد البائي لد         HLAدرِست العلاقة المحتملة بين جملة      

 مريض تشمعِ كبد تالٍ لالتهاب الكبـد        ٢١ ، و    +HBsAg مريضاً   ٢٧ أسوياء و    ٢٧٧:  فرداً ٣٤٦

لوحظ وجود تواتر أكبر لكـل  مـن   .  سابقة HBV مريض تشمعِ كبدٍ دون إصابة ٢١البائي ، و 

A23, B21, B51 لدى HBsAg+ و ، A28, B55  في التشمع التالي للإصـابة HBV  وتـواتر ، 

  . لدى الأسوياءB35أعلى للمستضد 
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Abstract

The possible correlation between HLA system and various course of hepatitis B 

has been studied in 346 subjects: 277 normal subjects, 27 HBsAg+ patients, 21 

post hepatitis B liver cirrhosis patients, and 21 liver cirrhosis without previous 

HBV infection patients. Increased frequencies of A23, B21, B51 found in HBsAg+, 

A28, B55 in post HBV cirrhosis, and higher frequency of B35 in normal subjects 
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  مقدمة

لقد تطور الجهاز المناعي من أجـل حمايـة         

الكائن الحي من البيئات المعادية التي تحتوي       

على عدد كبير من الفيروسات و الجـراثيم        

ولكي يـتمكن الجهـاز     . والفطريات وغيرها 

المناعي من القيام بذلك فإن عليه  أن يميـز          

بين المستضـدات التـي يكـون رد الفعـل          

 و بين تلك التي يكـون       المناعي تجاهها مفيداً  

و بمعنـى   . رد الفعل المناعي تجاهها ضاراً    

آخر ينبغي على الجهاز المناعي تمييز الذات       

 self عن غير الذاتnon self وهذا التمييز ،

الحاسم يتم عبر تواسط معقد التوافق النسيجي       

   MHC [1]الكبير 

تنتج العديد مـن الفيروسـات مستضـدات        

 virus-specificسطحية خاصة بـالفيروس  

surface antigens    علـى سـطح الخلايـا  

المخموجة ، ويسـتطيع الكـائن الحـي أن         

يتعرف هذه المستضدات، ومن ثَـم اعتبـار        

الخلايا المخموجة جسماً غريباً و توجيـه رد        

  [2]الفعل المناعي ضدها 

 دوراً  رئيساً في التعرف على       HLAوتؤدي  

هذه المستضدات حيـث تشـكل مسـتقبلات        

ستضدات الغريبة وتقـوم بتقـديمها إلـى        للم

CD4+    في حـال كانـت HLA class I ، 

 ، HLA class II إذا كانـت  +CD8وإلـى  

وعليه يمكن أن يختلف رد الفعـل المنـاعي         

 حيث يعتمد تحـريض     HLA [3]وفقاً لنظام   

الخلايا التائية السامة للخلايـا علـى كميـة         

 المعبرة على سطح HLA class Iمستضدات 

  .[4] الهدفية الخلايا

 دوراً حيوياً فـي     HLAكذلك تؤدي جزيئات    

  لأنهـا  [13 ,12]عملية الاستجابة المناعية 

أو ( هي التي تحدد أي الببتيدات الفيروسـية        

التي ستبرز على سطح الخلية ومدى      ) غيرها

ــطح   ــى الس ــا عل ــوح موقعه ، [5]وض

 ذات  النمط نفسه تختلف      HLAفمستضدات  

د من الحمـوض    عن بعضها بعضاً بعدد محد    

و غالباً  ما يكون هذا الاختلاف في        . الأمينية

  .منطقة الارتباط مع المستضدات الغريبة

و يمكن أن يكون الاختلاف بحمض أمينـي        

واحد فقط؛ ولكن هذا الاختلاف الذي يبـدو        

بسيطاً سيغير تغييراً جـذرياً مـن طبيعـة         

التي سـترتبط مـع     ) المستضدات(الببتيدات  

ا ترتبط كل جزيئة من      ، وهكذ  HLAجزيئة  

 مع مستضدات معينة تختلف     HLAجزيئات  

عن المستضدات التي ترتبط مع الجزيئـات       

وحتى لو كان المستضد قادراً على      . الأخرى

 فلـن   HLAالارتباط مع أكثر من جزيئـة       

  .[4]يكون الارتباط في المكان نفسه 

و كل ذلك سيؤدي بالنهايـة إلـى عـرض          
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بعاً لجزيئة  المستضد الغريب بشكل مختلف ت    

HLA          مما يؤدي إلـى اخـتلاف رد الفعـل 

  .المناعي

ومن هنا كان منطلق دراسـتنا هـذه فسـير          

المرض بين الأشخاص الـذين يتعرضـون       

لفيروس التهاب الكبد البائي يكون مختلفـاً،       

ويتراوح ذلك بين الحملة اللاعرضين إلـى       

حصول تطور في الإصابة وصولاً إلى تشمع       

ن سابقاً أن ذلك لا علاقة       ، و قد تبي    [6]الكبد  

  الفيـروس   virulenceله باختلافات فوعـة     

[7].  

وقد كان الهدف من الدراسـة البحـث عـن         

وجود تشارك بين الزمر النسيجية و تطـور        

  . الإصابة بين مرضى التهاب الكبد البائي

  المرضى والطرائق

 فرداً مقسمين   ٣٤٦ على   *تم إجراء الدراسة  

   :إلى المجموعات التالية

: وســطي العمــر( شخصــاً ســوياً ٢٧٧

٣١,٤٧ (  

مريضاً إيجـابي العامـل الأسـترالي       ٢٧

  ) ٣٠,٧: وسطي العمر (

                                                      
 مخبر المناعيات النسيجية في      أجري العمل في   *

  .مشفى المواساة

 مريضاً مصاباً بتشـمع كبـد مثبـت         ٢١

نسيجياً تالٍ لإصابته بفيروس التهاب     

  ) ٤٣,٣: وسطي العمر (الكبد البائي 

 مريضاً مصاباً بتشمع مثبت نسـيجياً         ٢١

جود دون و ) ٤٢,٣: وسطي العمر   (

  .Bأي إصابة بالفيروس 

تم بزل العينات الدموية باستخدام أنبوبين لكل       

أنبوب جاف من أجل تحري العامل      : مريض

  . الأسترالي

 من أجل تنميط الزمرة     ACDوأنبوب يحوي   

  .النسيجية

تم تنميط الزمر النسيجية مـن الـنمط الأول         

HLA class I   باستخدام طريقـة الانسـمام 

ــاوي الم  ــوي اللمف ــري الخل -Microجه

Lymphocytotoxicity       و قد تم التنمـيط ، 

  .مباشرة بعد بزل الدم دون حفظ اللمفاويات

وذلك باستخدام صفائح مـن إنتـاج شـركة         
Gull-Fresinus  

تمت الاستعانة بالطرق الإحصـائية التاليـة       

 Chi-square: للحصول على النتائج النهائية 

test     مع استعمال تصحيح Yates   أو تصحيح 

Fisher exact    و قد تـم تصـحيح القـيم ، 

  .[8]بضربها بعدد المستضدات المفحوصة 

  النتائج

بمقارنـة  : مجموعة إيجابي العامل الأسترالي   
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مجموعة إيجابي العامـل الأسـترالي مـع        

وجـدنا  ) ١الجـدول   ( مجموعة الأسـوياء    

  :تكرارية عالية لكل من المستضدات التالية

A23   ، B21   ، B51    بي   عند مجموعة إيجا

العامل الأسترالي ،و بالمقابل وجدنا المستضد      

B35بتكرارية أعلى عند المجموعة الشاهدة .  
  

  ـ مقارنة مجموعة المرضى إيجابيي العامل الأسترالي مع مجموعة الأسوياء١الجدول ـ

  P(Yetes)  P(corrective)  %  الأسوياء  %  +HBsAg  المستضد

A23  ٠,٠٢  ٠,٠٠١  ١,٨١  ٥  ١٤,٨١  ٤  
B21  ٠,٠٠١   >٠,٠٠١  ١٣,٣٩  ٣٧  ٣٧,٠٤  ١٠<   
B51  ٠,٠٠٧  ٠,٠٠٠٢  ١,٨١  ٥  ١٨,٥٢  ٥  
B35  ٠,٠٠١   >٠,٠٠١  ٢٧,٨  ٧٧  ١٤,٨١  ٤<   

  

: مجموعة التشمع التالي لالتهاب الكبد البائي       

بمقارنة مجموعة التشمع التالي لالتهاب الكبد      

) ٢الجـدول   (البائي مع  مجموعة الأسوياء      

 أعلى عند  بتكرارية A28 , B55تبين وجود 

مجموعة التشمع التالي التهاب الكبد البـائي       

  منها عند مجموعة الأسوياء
  

  .ـ مقارنة مجموعة مرضى التشمع التالي لالتهاب الكبد البائي مع مجموعة الأسوياء٢الجدول ـ

  المستضد
التشمع التالي لالتهاب الكبد 

  البائي
 P(Yetes)  P (corrective)  %  الأسوياء  %

A28  ٠,٠٠١   >٠,٠٠١ ٣،٢٥  ٩  ٣٣،٣٣  ٧<   
B55  ٠,٠٠١   >٠,٠٠١  ٠  ٠  ٩,٥٢  ٢<   

  

بمقارنة مجموعة التشـمع    : مجموعة التشمع   

مع  مجموعة الأسوياء لم نجـد أي فـارق          

  جوهري بين المجموعتين

  المناقشة 
تقتـرح دراسـتنا    : إيجابية العامل الأسترالي  

 ,A23 , B21وجود تشارك بين المستضدات 

B51   فيروس التهـاب الكبـد     وبين الإصابة ب

 B35البائي كما يشـير وجـود  المستضـد          

بتكرارية عالية عند الأسوياء  إلى أن هـذا         

المستضد يؤدي دوراً هاماً في الآلية المناعية       

  .ضد فيروس التهاب الكبد البائي

تتوافق دراستنا و التي نقترح فيها أن يكـون         
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  دور في الوقاية من تطـور        B35للمستضد  

هاب الكبـد البـائي مـع عـدة         الإصابة بالت 

 فـي إيطاليـا     Ricciدراسة : دراسات منها

 بتكرارية عاليـة   B35 التي تذكر وجود [9]

كمـا تـذكر    . عند سلبي العامل الأسـترالي    

ــة  ــة هولندي ــن أن B35 أن [6]دراس  يمك

. Bيتشارك مع قابلية التخلص من الفيروس       

 Bw35وكذلك ذكرت دراسة فـي كنـدا أن         

  . العامل الأسترالييتشارك مع سلبية

وهناك دراسة وحيدة أجريت في الأرجنتـين       

 اختلفت عن  كل الدراسات المـذكورة،        [8]

  بتكراريـة    B35حيث أشارت إلى وجـود      

  . عالية عند مرضى التهاب الكبد البائي الفعال

أما بالنسبة للمستضدات التي تتشـارك مـع        

 فالدراسـات   Bوجود الإصـابة بـالفيروس      

 متضــاربة ، فدراســة مازالــت إلــى الآن

Gloubovic    تـذكر أن    [10] في يوغسلافية 

 يتشارك مع وجـود العامـل       B15المستضد  

  الأسترالي

 في حين ذكرت دراسة أجريت فـي كنـدا   

 يتشارك مع إيجابيـة العامـل       B5 أن   [11]

كما ذكـرت دراسـات أجرِيـتْ       . الأسترالي

 وجود Chung MK [14] مؤخراً كدراسة  

، و أيضاً دراسـة       HBV و   A2علاقة بين   

Bertoni. R [15] التي ذكرت وجود علاقة 

 وبــين Bبــين فيــروس التهــاب الكبــد   

  A2, B35, B51المستضدات 

بينت دراستنا عـدم وجـود أي       : تشمع الكبد 

علاقة بين الزمر النسيجية و تشـمع الكبـد         

اللافيروسي ، في حين تبين وجود تشـارك        

 وبين تشـمع    B55 و   A28بين المستضدات   

 حيث وجدنا   Bكبد لتالي للإصابة بالفيروس     ال

أن المستضدات المذكورة كانـت بتكراريـة       

  .عالية عند المجموعة المرضية

 و الـذي    B55ولكن بالنسبة إلى المستضـد      

يلاحظ انعدام وجوده عنـد الأسـوياء فإننـا         

ــة   ــي الآلي ــه دور ف ــون ل ــرح أن يك نقت

الإمراضية، ولكن لا يمكن الجزم بذلك مـن        

نا فقط بل يجب تعميق البحث في       خلال دراست 

لم نجد  . هذا المجال و أخذ مجموعات أوسع     

العديد من الدراسات التي تطرقت إلى التشمع       

التالي للإصابة الفيروسية ما عـدا دراسـة        

Ricci [9]        في إيطاليا؛ و التي ذكرت أن A2 

كان ذا تكرارية عالية عند مرضى التشـمع        

مـع  إيجابي العامل الأسـترالي، وتتوافـق       

دراستنا بإشارتها إلى عـدم وجـود علاقـة         

واضحة بين تشمع الكبد الفيروسي والزمـر       

  .النسيجية
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