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 شكــــر وتقديـــــر

دذ, انذ٘ أفاض انؼهى أ,انذ٘ نى ٚهذ ٔنى ٕٚنذ ,ٔنى ٚكٍ نّ كفٕاً  انذًذ لله انٕادذ الأدذ انفزد انصًذ

ى الإَساٌ يا نى ٚؼهى ,ٔانصلاج ٔانسلاو يٍ يؼذٌ انكزو ٔفتخ أتٕاب ردًتّ انٕاسؼح تانقهى ٔػه  

 ّأصذاتػهٗ يذًذ ػثذِ انًجتثٗ, ٔرسٕنّ انًصطفٗ , ٔػهٗ أْم تٛتّ يصاتٛخ انذجٗ ٔػهٗ 

 انُجثاء .

 انذكتٕرج إنٗ ايتُاَٙ ٔتانغ شكز٘ تجشٚم أتقذو أٌ رسانتٙ إػذاد يٍ اَتٓٙ ٔأَأ نٙ ٚطٛة

 انًتاتؼح فٙ انًتٕاصم ٔجٓذْا, انثذث يٕظٕع لاقتزادٓا, خضيرالغبًوي يبسويي انفاظهح

 انجــــــــشاء أٔفـــــــــــــز الله فجشاْا, الإػذاد يذج غٛهح انسذٚذج ٔانتٕجٛٓاخ ٔالإرشاد

 .نهًؼزفــــــــــــح ٚصثــــــــٌٕ انــــــــذٍٚ انثادثٍٛ يٍ غٛز٘ ػهًٓا يــٍ نتفٛــــــــــذ

 

أٔجّ شكز٘ ٔتقذٚز٘ إنٗ رئاسح جايؼح كزتلاء ٔػًادج كهٛح انتزتٛح نهؼهٕو انصزفح ٔرئاسح قسى 

 نح فٙ تذنٛم كثٛز يٍ ػقثاخ انثذث.ٔػهٕو انذٛاج نهجٕٓد انًثذ

كهٛح  السلوبى عبد السجبد هحودقيصر الدكخىرٔٚسزَٙ أٌ أتقذو تٕافز انشكز ٔالادتزاو إنٗ 

ثُاء أ ذــــــــــــــــٌٕ ٔإرشاد ػهًٙ سذٚـــــــــنٙ يٍ ػ ـــــــــــــّنًا قذي: انتزتٛح نهؼهٕو انصزفح 

 ث.ــــــــــــــــــــــــزج انثذــــــــــــــــــــيسٛ

 ا.ـــاخ انؼهٛـــح انذراســــلائٙ ٔسيٛلاتٙ غهثــــز نلأخٕج الأػشاء سيـــــــشاس ٔانتقذٚـــــــــٔالاػت

نٗ الأكف انثٛط انتٙ دفؼتُٙ نهسٛز قذياً فٙ غزٚق انؼهى إم ـــــــــــز انجشٚـــــــــــتانشك ٔأتقذو

انًُشٕد. إنٗ يٍ كإَا ٙ َفسٙ رٔح انًجاْذج ٔصٕلاً إنٗ تذقٛق انٓذف ــــــــــــــف أسرػٕ

 ٙ.ـــــــــــــــــــــــــــػائهت…سُذ٘ فٙ انذٛاج ٔافز يذثتٙ ٔاػتشاس٘ 

 ٔاقذو شكز٘ انٗ كافح انًزظٗ انذٍٚ ساػذَٔٙ فٙ اتًاو يٕظٕع دراسح تذثٙ .    

نٗ إٔتقٙ دسٍ ػًهّ  ,يٍ غاب اسًّ ٔدعز فعهّ نٗ كم  إشكز٘ ٔتقذٚز٘ أٔجّ  زا ـــــٔأخٛ

 اء.ـــــــــــــٔ دػإٌٔ ٔانًساػذج ٔنى ٚثخم ػهٙ تُصٛذح ـــــــــــــذ انؼـــــــــــٚ ذ  ــــــــــــكم يٍ ي

 

 نهجًٛغ ... ح ٛفقٔأسأل الله انؼهٙ انؼظٛى انًٕ
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 الخلاصة

لتهاب امرضى النساء المصابات ب( عٌنة من الدم من  44جمع ) ةشملت الدراسة الحالٌ    

 ,ظة كربلاءمحاف من صحاءعٌنة من النساء الا 22والغٌر معالجٌن , و المفاصل الرثٌانً

ارٌة الخاصة بمرضى المفاصل ستشبٌة فً العٌادة الامام الحسٌن الط  لمستشفى الإ اتوالمراجع

  2002الاول من تشرٌن الثانًمدة من لول,( سنه  6-020عمار تتراوح من )إب نساءالمن 

مام ستشارٌة فً مستشفى الإطباء الاأتشخٌص المرضى من  تم   ,2018 الاول من أٌارولغاٌة 

كشفت  الدراسة الجزٌئٌة أذ منت الدراسة محورٌن تضمن المحور الاول وتض ,الحسٌن الطبٌة

 Polymerase ال تفاعل أنزٌم البلمرة المتسلسل  جرٌت بتقنٌةأالتً  جزٌئٌةالدراسة ال

chain Reaction (PCR)   ( %98)  ظهور الجٌن فً عٌنات المرضى نسبة  أن ,

 ( PCR) ستخدام تقنٌة اتم أجراء الوصف الجزٌئً وذلك بكما  %( ,000)صحاءوعٌنات الا

 Single transducer and activator ofوهو جٌن ال ,للجٌن المشمول بالدراسة 

transcription4( STAT4),  تعتمد على  ا  ٌضألتوصٌف الجزٌئً وهً اتم استخدام تقنٌة و

 Restriction fragment length polymorphismٌ(RFLP)وهً  ( PCR) تقنٌة ال

 GG هًجٌنٌة  وتم تحدٌد ثلاث طرز (ٍ(STAT4 للجٌن تعدد الشكلً وذلك لمعرفة ال ,

و . ومجموعة الاصحاء ى التهاب المفاصل الرثٌانًفً مرض TTوالطرازGTوالطرازالجٌنً

فكانت النسبة   TTما الطراز أ  GGوٌلٌها الطراز على هً الأ   GTالطرازكانت نسبة 

, كما كشفت الدراسة الحالٌة بارتباط تهاب المفاصل الرثٌانً فً مرضى الهً الادنى المئوٌة له 

الزٌادة بالوزن مع ازٌاد نسبة الاصابة بالمرض وكذلك سجل المرض نسبة اعلى التقدم بالعمر و

فً المرضى الذٌن ٌوجد لدٌهم تارٌخ عائلً مسبق مع الاصابة وارتفعت نسبة الاصابة بالمرض 

فً المرضى المدخنٌن  والمصابٌن بداء السكري كما سجلت الدراسة ارتفاع الاصابة بضغط 

 .لمصابٌن بالتهاب المفاصل الرثٌانًالدم المرتفع فً المرضى ا
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أما الدراسة المناعٌة فقد تضمنت قٌاس مستوى ثلاث ساٌتوكٌنات وهً الانترلوكٌن            

والانترفٌرون  (interleukin4)4والانترلوكٌن(beta0IL-( )interleukin1-beta)بٌتا -0

 معنوٌا ارتفاع وحود  المناعٌةختبارات بٌنت نتائج الاأذ  (interferon gama)  كاما

P≤0.05) )  ًفً  مستوى فًو 4الانترلوكٌن  مستوى تركٌز الساٌتوكٌن المناعً ف

الانترفٌرون  ًالساٌتوكٌن المناعوفً مستوى _بٌتا 0الانترلوكٌن  ركٌزالساٌتوكٌن المناعًت

 .مع مجموعة السٌطرة قارنةمفً مجموعة المرضى   كاما

جين الطرز الجينية لكما توصلت الدراسة الحالٌة الى وجود علاقة ارتباطٌة بٌن           

STAT4 اذ ٌلاحظ ارتفاع مستوى الساٌتوكٌن المناعً الانترلوكٌن  ،وبعض المعايير المناعية

والطراز   TTفً مجموعة المرضى بالمقارنة مع حملة الطراز GTلدى حملة الطراز  4

GG , فً والانترفٌرون كاما  بٌتا -0الساٌتوكٌن المناعً الانترلوكٌن وٌلاحظ ارتفاع مستوى

 بالمقارنة مع بقٌة الطرز. GTمجموعة المرضى من  حملة الطراز 
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 انفظم الأل

 -: Introductionانًقديخ 1.1

جٙرر صٞ ٠برر١  راتررٟ ِررضِٓ ٚ ِٕرر  ٟ ِررش  ٗبؤٔ رر اٌشث١رر ٟٔ اٌّف صررً ٌتٙرر  ا ٠عررشؾ         

ٚـمذاْ ٚظ ئفٙ  ٚتمً ٚتٛسِٙ  أٌُ ـٟ اٌّف صً  ٔغ ْ ِّ  ٠ؤدٞ إٌِٝختٍؿ اٌّف صً ـٟ جغُ الإ

 Rheumatoidٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ إ٠عذ . Hidalgo,2010)ل ب١ٍة اٌّفبً  ٍٝ اٌحشوة )

arthritis ( RA)   ٠برً  ٔرٗ  أر عرلٍ  اٌي١ ٔر ا اٌع ١ٌّرة إ ؛ِشا  إٌّتششة ـٟ  اٌع ٌُ وثش الأأ

ِررٓ جررضا  أ٠ت١ّررض بىٛٔررٗ ٠برر١  ٚ ( . Scott et al., 2005% ِررٓ اٌعرر ٌُ )1وثررش ِررٓ أٌررٝ إ

ٌتٙر   إ٠غرش   ٠رؤثش ٠ّرٓ ٚالأبٛسة  ِتٛاص٠ة ـٟ ج ٔيٟ اٌلغرُ الأبّختٍفة ِٓ اٌلغُ اٌّف صً اٌ

اٌمررذَ ٚاٌشويررة ٚاٌى حررً  ٚح١رر ْ ـررٟ اٌّف صررً اٌبررؽ١شة ١ٌٍررذ وثررش الأأـررٟ اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ 

                                 اٌررررررررررررررزٞ ؛) (٠ٚSynovial membraneغررررررررررررررتٙذؾ اٌؽشرررررررررررررر   اٌّفبررررررررررررررٍٟ 

                                            ٠تىررررررررررْٛ ِررررررررررٓ  لايمترررررررررر١ٓ ِررررررررررٓ اٌخ ٠رررررررررر  اٌ  ئ١ررررررررررة ٚ ٠حتررررررررررٛٞ بذا ٍررررررررررٗ  ٍررررررررررٝ

  ةوثرش عرّ والأً اٌّب بة ر ٠ىْٛ ٘زا اٌؽش   ـٟ اٌّف صإ(   Synovial fluidاٌغ ئً اٌضلاٌٟ ) 

ٌرٝ إاٌىي١شة ( ِّر  ٠رؤدٞ  اٌيٍع١ّ ا   Tٌٚتٙ ب١ة )اٌخ ٠  اٌٍّف ٠ٚة ٚلٛة ِع تلّع وي١ش ٌٍخ ٠  الأ

 (.  Aletaha et al.,2010 ; Dobkin et al., 2008)  تٍفٗ

ِررٓ الأعرري   اٌتررٟ تررؤدٞ إٌررٝ تحف١ررض الإصرر بة برر ٌّش  ِٕٙرر  ِرر  ٠ررشتي   تتررذا ً اٌعذ٠ررذ         

لإص بة ا  ٍٝ % ِٓ ل ب١ٍة اٌفشد40-60)ٌٝ )إتّثً ٘زٖ اٌعٛاًِ ٔغية تبً  ٚ ب ٌعٛاًِ اٌٛساث١ة

                                    ا اٌّّٙررررررررة اٌّشتي ررررررررة برررررررر ٌّش اٌع لرررررررر ظٙررررررررشا اٌذساعرررررررر ا أ   وّرررررررر  برررررررر ٌّش 

ظٙرٛس  ٚ عر ط اٌرٛساثٟ ٚجرٛد   لرة ل٠ٛرة بر١ٓ الأ ٛائً ٚب١ٕ  ِٓ اٌع اٌتٟ أجش٠    ٍٝ اٌعذ٠ذ

 .(,Smolen et al,2017)اٌّش  

ٌّف صرررً ٌتٙررر   ااٌّبررر   ب ٌٚرررٝ ٌٍشرررخ  ْ ألشبررر   اٌذسجرررة الأوّررر  رورررشا دساعرررة أ          

ٌخ ررش الإصرر بة برر ٌّش  بررث م أ ررع ؾ ِررٓ ألشبرر   اٌذسجررة  اٌشث١رر ٟٔ ٠ىٛٔررْٛ أوثررش  ش ررة

 (.Prahalad et al ,.2002)ّب   ب ٌّش  اٌؼ١ش ٌٚٝ ٌٍشخ  الأ
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 HLAدٚس وي١ررش ـررٟ حررذٚم اٌّررش  ِٕٙرر  ج١ٕرر ا ٌٙرر   عررا اٌل١ٕرر ا ب ْ  ٚجررذ أ ٚلررذ           

صٕع  ٍٝ  HLA  (human leukocyte antigene)ر تعًّ ج١ٕ ا ايإ؛  STATٚج١ٕ ا اي

  ٍررٝ ت١١ّررض HLA اي ر تغرر  ذ ج١ٕرر إرر ا ِغتاررذاا اٌىش٠رر ا اٌيرر١ا ـررٟ الإٔغرر ْ إبشٚت١

 Khan et)  اٌيشٚت١ٕ ا اٌتٟ تبرٕعٙ  اٌيىتش٠ر  ٚاٌف١شٚعر ا اٌيشٚت١ٕ ا اٌّٛجٛدة ـٟ اٌلغُ ِٓ

al.,2007 .) 

ً  ْ دٚس اٌلٙ ص إٌّ  ٟ ـٟ إ          تىر ثش  ٘رٛ ٌتٙ بر ااٌّحفرضة ٌإ غ ٠تٛو١ٕ ا إٌّ  ١رةِٓ اٌ و

ٞ إٌرٝ ( اٌرزٞ ٠رؤدpannusاٌخ ٠  اٌض١ٍ١ٌرة اٌترٟ تىرْٛ اٌت١ٍرؿ ٌتشرىً اٌؽشر   اٌض١ٌٍرٟ اٌٍّتٙر  )

                           ٔترررررررررر   الأٔض٠ّرررررررررر ا اٌّحٍٍررررررررررة ٌٍيررررررررررشٚت١ٓ اتؤوررررررررررً اٌعغررررررررررُ ٚتٍررررررررررؿ اٌؽاررررررررررشٚؾ ٚ

(Gorman and Cope, 2008) ٚبررزٌه تعررذ ِررٓ   اٌارر ِة ةٔغررلاٌتررٟ تعّررً  ٍررٝ تحٍررً الأ

                 ـرررررٟ تخش٠ررررر  اٌّفبرررررً  أثٕررررر   الإصررررر بة بّرررررش  اٌتٙررررر   اٌّف صرررررً  ة  صِررررراٌٛعررررر ئ  اٌ

 .((Choy and Panayi, 2001اٌشث١ ٟٔ 

                                             تٛج١رررررررررررررررٗ الأجغررررررررررررررر َ اٌّاررررررررررررررر دةب اٌلٙررررررررررررررر ص إٌّررررررررررررررر  ٟ ٠مرررررررررررررررَٛ   ْ  إ           

Anti-citrullinated protein antibodies )( ACPA) )  ٗ٠غي  اٌتحرٛس  ٚ ذ اٌفشد ٔفغ

وتشرف  إشٖ  ٚوث١رشا ِر  وٍرٗ ٚترذ١ِؤـتذِش ٘زٖ اٌخ ٠  اٌّفبً ٚتغي  ت ةـٟ  ًّ اٌخ ٠  إٌّ  ١

ِٚرٓ  ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔا٠ع ْٔٛ ِٓ  ـٟ دَ اٌّش ٝ اٌز٠ٓ ةبى١ّ ا وي١ش ٌتٙ ب١ةاٌخ ٠  الإ

شئت١ٓ ٚاٌلٍرذ ٚاٌى١ٍتر١ٓ . اٌلغرُ ِثرً اٌر ِر٠ٓذِش جٙ ص إٌّ  ة أ ار   أ رشٜ  ْإاٌّّىٓ أ٠ا  

اٌفمشٞ اٌشليٟ ٚـٟ بعرا  ِفبً اٌعّٛد :ِثً ْ ٠ب١  أٞ ِفبً ِٓ ِف صً اٌلغُ  أ٠ّٚىٓ 

               ٔت ج١رررةإٌرررٝ ـمرررذاْ اٌمرررذسة  ٍرررٝ اٌحشورررة ٚالا اٌترررٟ ترررؤدٞ ٠غررري  اٌّرررش  الإ  لرررة اٌحررر لاا

(Hidalgo, 2010  :  Majithia  and  Geraci .,2007 ). 

 بة ب ٌتٙرر   اٌّف صررً س الإصرر   ررأتض٠ررذ ِررٓ   ِررٓ اٌعٛاِررً اٌي١ ١ررةْ اٌىث١ررش إ ٚلررذ ٚجررذ         

ت ٛس  ل ب١ٍة اٌتذ ١ٓ ٠ض٠ذ ِْٓ إب١ٕ  اٌذساع ا  ـمذوثش اٌعٛاًِ   ٛسة ٘ٛ اٌتذ ١ٓ أ اٌشث١ ٟٔ ٚ

اٌعٛاِرً اٌي١ ١رة  . ٚلا ٠متبرش رورش( Deane  et al., 2017 : Liao et al., 2009)اٌّرش  

اٌؽرزا  ٚتٕر ٚي بر ٌعّش ٚ اٌلرٕظ ٚ اٌٙشِٛٔر ا ٚ ٔرٛ   ِتّثٍرة  ذة بً ٕ٘ ن  ٛاًِ  ٍٝ اٌتذ ١ٓ 

 .(  (Tobón et al., 2009ٚاٌف١شٚع ا  ٚإٌم  ـٟ اٌف١ت ١ِٓ ٚالإص بة ب ٌيىتش٠   اٌىحٛي 
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 -اْداف انجحث : 2.1

ٌررذٜ إٌغرر   اٌّبرر ب ا ب ٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ STAT4دساعررة اٌتعررذد اٌشررىٍٟ ٌٍلرر١ٓ -1

 ٚاستيرررررررررر لا اٌ ررررررررررشص اٌٛساث١ررررررررررة ِررررررررررع ِغررررررررررتٜٛ تشو١ررررررررررض اٌغرررررررررر ٠تٛو١ٕ ا إٌّ  ١ررررررررررة 

 ِررررررررررررررررررررع اٌّررررررررررررررررررررش   ةإٌّ  ١رررررررررررررررررررر  لررررررررررررررررررررٗ بعررررررررررررررررررررا اٌّعرررررررررررررررررررر ١٠ش  -2

 . ةص ب ا ِغيمأّش  ـٟ اٌع ئ ا اٌتٟ تىْٛ ـ١ٙ       تٕيؤ ٌحذٚم اٌإ -3
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 انفظم انثبَٙ

 Literature Review :ضزعراع انًراجع إ

 Rheumatoid arthritis     -نزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ :ا1-2

اٌىٍّررة ِشررتك ِررٓ اٌٍؽررة صررً أ  Rheumatoid arthritisٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ا

٘زٖ اٌىٍّرة  ٚ ْإِٓ" ٚ" ٠تىْٛ أتعٕٟ "٠شيٗ" ـ" oid" ٠ٕيع" اِ   " rheumaتعٕٟ  ٚا١ٌٛٔ ١ٔة 

ررأٔحررشاؾ إٞ أ ٍررٝ  ةتغررتخذَ ٌٍذلاٌرر  ِ  “Arthritis"   ّ٘ررٓ وٍّررة  ـِٕشررؤ“arthros",   ٟاٌترر

                   عررررررٛأ بغرررررري  اٌ مررررررظ اٌشلارررررر أ٘ررررررزا اٌّررررررش  ٠ررررررضداد ٠ٚبرررررري   ٚ تعٕرررررٟ  "اٌّفبررررررً "

Copeman WSC :1964 )( .  

ٗ ٠ٕ رٛٞ  ٍرٝ ٔ رأ صرً اٌشث١ر ٟٔ ؼ١رش ٚا ر    ٠ٚعتمرذ ٌتٙر   اٌّفاٌغي  اٌشئ١غرٟ لا ْ  إ 

اٌّشر وً  احرذ ِرٓ ٚ٘رٛ  ٌتٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ا ذٌعٛاِرً اٌي١ ١رة ٚاٌل١ٕ١رة  ٠عرِٓ ا ةِلّٛ 

ي ٚـ١رر ا اٌّش ررٝ ٠ىررْٛ ِعررذ رإ لتبرر د٠ة اٌٙ ِررة ـررٟ اٌّلتّررع اٌحررذ٠ جتّ  ١ررة ٚالإاٌ ي١ررة ٚالإ

أويش ِشت١ٓ ِٓ  َّٛ اٌغرى ْ ٠ٚبري  ٘رزا اٌّعرذي  ٌتٙ   اٌّف صً اٌشثي ٟٔ  ااٌز٠ٓ ٠ع ْٔٛ ِٓ 

 .  (Hashizume and  Mihara 2011)أعٛأ ِٓ عٕة إٌٝ أ شٜ

ٕٚ٘ ن اٌعذ٠ذ ِٓ اٌذساع ا اٌتٟ اش سا اٌٝ اْ ِش  اٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ر ٟٔ ِرشتي  

 :Salt and Peden, 2011) ب ٌعذ٠رررررذ ِرررررٓ اٌعٛاِرررررً اٌٛساث١رررررة اٌي١ٌٛٛج١رررررة إٌفغررررر١ة

Treharne et al., 2007   . ) 

ليرً اٌّر١ د  4500حـرـٛاٌٟ تـرـؤس٠   ـرٟلألــــــرـً ا ٍرٝ  ةٚي ِرش شؾ ٘زا اٌّش  لأ           

ـمذ ور ْ ؼ١رش ِعرشٚؾ ـٟ اٌمي ئرً إٌٙذ٠رة اٌمذ٠ّــــــرـة ـرٟ شّــــــــرـ ي ؼرش  ألاب ِر  ٚ ت١ٕ١غرٟ 

ً ٌتٙر   اٌّف صراش  ــرـ رشؾ ِ .(  Rothschild et al.,2003َ )1600وتشرؿ ـرٟ  ر َ أٚ

 اٌشعرررررِٛ ا اٌترررررٟ ظٙرررررشا ـرررررٟ اٌمرررررشْ اٌغررررر دط  شرررررش  اٌشث١ررررر ٟٔ ب ٌٕغرررررية ٌٍررررريعا ِرررررٓ

(Majithia and Geraci, 2007 .)ٚ  أْ اٌيحر سة لرذ ٚٔتمرً إٌرٝ أٚسٚبر    اْ اٌّرش  أ٠عتمرذ

                                      .جٍيٖٛ إٌٝ أٚسٚب  بعذ سجٛ ُٙ   ٠ٚعذ ٘زا اٌّش  ع ئذا ـٟ اٌٛل  اٌح ٌٟ ـرٟ اِش٠ىر  اٌ ت١ٕ١رة

                                                                   ِرٓ اٌغرى ْ 3%ٔتشر سٖ حرٛاٌٟ إ٠يٍرػ ِعرذي   ؛إرٔتشر س ٌتٙ   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ  ر ٌّٟ الإا ْ  إ

and pearson, 2002) Silman )ٚ  ٛاٌٛلا٠ررر ا اٌّتحرررذة    ِرررٓ عرررى ْ  % ٠1بررر١  ٔحررر

Gabriel et al., 2001). ) 
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ٚعرلٍ    %(0.7-(0.3بٍؽر    إرصر بة  ٌٍّرش  ـرٟ جٕرٛ  أٚسبر  إدٔٝ ٔغية أعلٍ   

                           شرررررررخ   1000ٌىرررررررً  0.4)إٌرررررررٝ ) 0.2)ِرررررررٓ ) ٔغرررررررية ٚب ئ١رررررررة اٌّرررررررش  ـرررررررٟ ٌٕ٘ٛرررررررذا

Nielen and  Nispen , 2009)ٚ  .)  ٔر م بٙرزا اٌّرش  ـرٟ الإ ٗصر بستفر   ٔغر  الإاٌٛحظ

  (3:1) (Hyde, 2000)ب ٌزوٛس بٕغية  م سٔةِ

 Augustin ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ر ٟٔ ٘رٛ اٌ ي١ر  اٌفشٔغرٟ ا أٚي ِٓ ٚصؿ ِش  ْ  إ

Jacob Landre Beauvi َ 1800 رر(Silman and Pearson,2002.)عررُ ِررش  اِرر  أ

 اٌيش٠ ر ٟٔ  ِرٓ  1859ـمذ ٚ ع  ر َ  "Rheumatoid arthritis"ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ا

Alfred Baring Garrod (Mcllwain et al.,2007 )  ٚتٙر   إٌض  بر١ٓ أٚي ِرٓ ١ِر ْ  إ

( gout رشٜ ِثرً  إٌمرشط )ٔرٛا  الأٌتٙ   اٌّف صً إٌ تج  رٓ الأإٚ (RA اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ )

 ٛ٘  Garrod   (1858( َ )Storey,2009.) 

 ١ٓبر ِٓ ش١ٛ   ٚالأوثش اٌخ شة الأِشا  أُ٘ حذأ  صي  ٘زا اٌّش أ اٌعشاق ـٟ       

ْ    ٚ %1 ٌرٝإتبرً  ٔتشر سٖإ ٔغرية ْ  إ ٚتير١ٓ  رشٜ الأ الأِرشا   ٌٕغر  ةِغر ٠ٚ إٌغرية ٘رزٖ  أ

                                                              رررررررررررررررررررشٜأ ٚدٚيِش٠ىرررررررررررررررررر  أ١ررررررررررررررررررة ٚالأٚسٚب اٌررررررررررررررررررذٚي ـررررررررررررررررررٟ ةصرررررررررررررررررر بالإ

 . (Mohsen and Dujaily, 2011;  Aletaha et al  ., 2010) ذ٠ذة

ع عٟ أِذ ٠ؤثش بشىً الأ  شا  ِٕ  ٟ راتٟ لا٠ًٛ إٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ٘ٛ ٚا    

ٌرُ ٚاٌتبرٍ  ضداد الأ  ٚ  دة ِر  ٠ر ةِٚتشٕل ةِٚؤٌّ ٗي  اٌّف صً ِتٛسِتب إر ؛ ٍٝ اٌّف صً 

ْ إلا إ٠بـررـ١  أٞ ِفبــررـً صلاٌــررـٟ ْ إِٚــررـٓ اٌّّىــررـٓ . (Hidalgo, 2010) ٗاٌشاحرر  ٕررذ

 بة ـٟ ح لاا صٚتىْٛ الإ ح١ ْ ٓ ٘ـــٟ اٌتـــٟ تب   ـٟ ِعغُ الأِف صـــً ا١ٌـــذ٠ٓ ٚاٌمــذ١ِ

ذ ٠رؤثش اٌّرش  لر  ٚ(Aletaha et al.,2010) ٍرـٝ جرـ ٔيٟ اٌّفبرـًٖ ِتٕر ظش ٖوث١رشة ببرٛس

تٙر   ٌاٟ ِعذي  ذد اٌىش٠ ا اٌحّرشا    ٚٔخف   ـا ٠ا   أ٠ٚغي   جضا   ذ٠ذة ِٓ اٌلغُ أ ٍٝ 

 ررشا  تررؤتٟ ـررٟ اٌلغررُ  ٚالأ ةٔخفرر   اٌ  لررإاٌمٍرر  ٚوررزٌه حّررٝ ٚ ـررٌٟتٙرر   ااٌررشئت١ٓ ٚ ـررٟ

 .   (Hueber et al., 2003)ٌٝ شٙٛس إع ب١ع أتذس٠ل١   ٍٝ ِذٜ 

 الأٌٚرٝ اٌفمرشت١ٓ لاعر١ّ  ٚ ةاٌعٕم١ر اٌفمرشاا  ٍرٝ RAتٙ   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ٌرـا٠ٚؤثش

 س٘ر قاٚ  ٖاٌحرشاس دسجرة ستفر  إ ِرٓ ٠عر ٔٝ اٌّرش٠ا ٚ ,اٌعٕرك ٚت١يظ ُأٌ إٌٝ ٠ٚٞؤد  ٚاٌث ١ٔة

ـرٟ اٌّف صرً ٕشر لا )ا١ٌٙلر ْ( ٚ ٠حرذم اٌ ص٠ر دة ٚبخ صرة أٚلر ا اٌرٛصْ ـرٟ ٔخفر  اٚ ٚتعر ,

 (.Smolen et al.,2017)ٚالأٚت س  ةسب ٌلأتمشح ا  غ١ّة ٚتذ١ِش  RAبـ ةاٌّتؤثش
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   جٙر ص إٌّ  رة ـرٟ اٌلغرُ اٌرزٞ ٠ٙر جُ اٌّف صرً عرٛد إاٌرٝصر بة تع ع١ة ٌإ١ٌة الأْ ا٢إ  

ٌرٝ صرعٛبة إٚعّ وة ويغٌٛة اٌّفبً  ِّر  ٠رؤدٞ ٌتٙ   اٌٝ إ٠ٚؤدٞ ٘زا   غي  ـٟ تذ١ِش٘  ٠ٚت

 (.Majithia and Geraci, 2007ـٟ اٌحشوة  )

ِثرً اٌف١شٚعر ا أٚ اٌيىت١ش٠ر  ـرٟ   ةدة ٠حّٟ اٌلغُ ِٓ اٌخ ٠  اٌؽش٠يراٌلٙ ص إٌّ  ٟ   ٚ        

ؼش٠يرر      اٌؽشرر   اٌض١ٌٍررٟ  ٚ٘ررٛ ؼشرر   سل١ررك ٠ررشب  اٌّف صررً ذٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ   ٠عررا

٠مرَٛ  إر  الأٌرُٚتٍفٙر  ٚحبرٛي  ةالأٔغرل ّ  ٠غي  ترٛسَـ١ٍتٙ  بشذٖ ٠ٚٙ جّٗ اٌلٙ ص إٌّ  ٟ ِ

٠غري  اٌتحرٛس ـرٟ   رذ اٌفرشد ٔفغرٗ ِّر   (ACPA)بتٛج١رٗ الأجغر َ اٌّار دة اٌلٙ ص إٌّر  ٟ 

 ةوي١شزٖ اٌخ ٠  بى١ّ ا وتشؿ ٚجٛد ٘أٚ  ًّ اٌخ ٠  ـتذِش ٘زٖ اٌخ ٠  اٌّفبً ٚتتغي  بتؤوٍٗ

 .(Hidalgo, 2010)ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ اِش ٝ  ـٟ دَ 

ِٚٓ اٌّّىٓ ا٠ا  اْ ٠ذِش جٙ ص إٌّ  ة ا ا   أ شٜ ـٟ اٌلغُ ِثً اٌشئت١ٓ ٚاٌلٍذ ٚاٌى١ٍت١ٓ 

٠ّٚىٓ اْ ٠ب١  أٞ ِفبً ِٓ ِف صً اٌلغُ ِثرً ِفبرً اٌعّرٛد اٌفمرشٞ اٌشليرٟ ٚـرٟ بعرا 

اٌحرررر لاا ٠غرررري  اٌّررررش  الا  لررررة اٌّؤد٠ررررة اٌررررٝ ـمررررذاْ اٌمررررذسة  ٍررررٝ اٌحشوررررة ٚالأت ج١ررررة             

Hidalgo, 2010 : Majithia and  Geraci 2007).) 

 رـٓ  ةاٌّتغرـيي ةٌتٙ ب١رـِرـشا  الأِرـٓ الأ RA ٌتٙرـ   اٌّف صرـً اٌشث١ر ٟٔإِرـش   ْ  إ          

( تغرر ُ٘ ـررٟ H2O2ٚوغررل١ٓ ٚاٌتررٟ تشررًّ )ٌلأ ةإٌشرر  ةاٌلررزٚس اٌحررش .ٚ٘زٖة اٌلررـزٚس اٌحررـش

ٌررـٝ اٌتٍررـؿ إ ةاٌح ٌررـ ـ١ررٗ  تت ررٛسً  ٚ٘ررـٛ اٌررـزٞ اٌتررذ١ِش اٌّي شررش ٌٍؽاررشٚؾ اٌّفبررٍٟ اٌّتؤورر

  . ( ,( Boers et al., 2012: Puent et al., 2003اٌعلض اٌىٍٟ ٌٍّفبًٚأ

ٌتٙر   اٌّف صرً ِٕٙر   ترٟ لرذ تغٙرش ـرٟ اٌّش رٝ اٌّبر ب١ٓ بٕٚ٘ـ ن بعـا اٌّ ِ   اٌ          

 ـت ي  برـيٟ ٚاتٙـ   شـش٠ ٟٔ  ٚاٌ (1-2وّ  ـٟ اٌبٛسة ) ٗسِٚ تض١ِـ  ةـؽ١شتى٠ٛٓ  مـذ ص

ٙـررـ   ٌتإِـررـش   ْ  إ ٚ ـررـخ ِة اٌ حـررـ ي   ة ـررـت ي اٌؽـررـذد اٌٍّف ٠ٚـررـاس ٌٚتٙـررـ   اٌتـررـ ِٛا  ٚ

 ّـ س ٚ ٠ّىٓ ٔغـ ْ ــٟ ج١ّـع الأْ تبـ١  الأإِـشا  اٌتـٟ ٠ّىـٓ اٌّف صـً اٌشثـ١ ٟٔ ِـٓ الأ

 30ٚم اٌّش   ٕـذ إٌغ   ـٟ  ّش ٌحذ ١ةأ ٍٝ احتّ ٌ ْ  إٚي  وثش ِٓ اٌشج أْ ٠ب١  إٌغ   أ

 .(Majithia and Geraci, 2007عٕة ) 50ٌٝ إ
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 (انعقد انرٔيبرسيٛخ عُد احد انًظبثبد1-2) طٕرح             

 

 Risk factor for -نزٓلبة انًفبطلم انرثٛلبَٙ :إنًلرع  ِعٕايلم انطولٕر 2.2

rheumatoid arthritis 

     Age        -انعًر :2-2-1

  ار الإ  لة  ٕذ إٌغ   اٌّتمذِ ا ـٟ اٌغ٠ٓعذ اٌّش  احذ الاعي   اٌّّٙة اٌش ئعة ـٟ        

 ةاٌبح١ ا حذ اٌّشىأٚ٘ٛ  ٠ؤدٞ اٌّش  اٌٝ تشٖٛ اٌّفبً اٌّب   ٚـمذأٗ ٚظ١فتٗ الأع ع١ة

ِٓ ب١ٓ  الأٌٚٝ ةاٌّشتي ١ ٌٟٔتٙ   اٌّف صً اٌشثا٠ٚحتً ِش   ٔتش س ـٟ اٌع ٌُ الا ةاٌش ئع

  (.;AARDA,  2002 Al-Herz et al., 2016) ِش٠ى أاٌتٟ تؤدٞ ٌإ  لة ـٟ الاِشا  

ذَ ـررٟ ِررع اٌتمرر ةصرر بالإ ةتررضداد ٔغرريٌٚىررٓ    ّرر سي  ٘ررزا اٌّررش  ج١ّررع الأوّرر  ٠برر   

 (.Muhammed et al., 2014) ٚتىْٛ شذة اٌّش  ب١ٓ ا ّ س اٌغت١ٓ ٚالاسبع١ٓ عٕة اٌغٓ
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أٚسٚبر  ِّر  ٠رذي  ٍرٝ حرذٚم  بٍذاْ جٕٛ  ٓ ٘زا اٌّش  ـٟ ل١ٍٍة  ع ا جش٠  دساأٚ 

ٚرٌره ٌىثرشة  ؛أِر  اٌذساعر ا ـرٟ شرّ ي أٚسٚبر  ـى ٔر  أويرش  ٌّش  بٕغ  ل١ٍٍرٗ ـ١ٙر ب  الاص بة

ِعررذلاا ستفرر   ٚلررذ أشرر سا دساعرر ا أجش٠رر  ـررٟ ا١ٌ برر ْ إٌررٝ إ  ٔتشرر س اٌّررش  برر١ٓ اٌغررى ْإ

-2.0الاص بة ب ٌّش  ـٟ ح١ٓ ٚصٍ  ٔغية أتش س اٌّش  ـرٟ اٌبر١ٓ ٚجٕرٛ  اـش٠م١ر  اٌرٝ )

شخ  0222(ح ٌة اص بة ٌىً 082-062(%اِ  ـٟ تشو١  ـمذ بٍػ ِعذي أتش س اٌّش  )2.0

(Alamanosa and Drosos, 2005: Malaviyx et al., 1993). 

 

  sex      -انجُص : 2-2 -2

ـررٟ اٌٛلرر   ةِررشا  اٌشرر ئع( ِررٓ الأRA )ٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ  ا٠عررذ ِررش      

ِررٓ  ةتٕٛ ررِٚ ةجررضا  ِختٍفررأ ّرر س  ٠ٚغررتٙذؾ ٠برر١  ورر  اٌلٕغرر١ٓ ٚج١ّررع الأ ٚ٘ررٛ  شاٌح  رر

أ رع ؾ اوثرش  3-2بٕحرٛ   إٌغر   إصر بة ٔغرية ٌٛحغر  ِٕٚٙ  اٌفه   ٚاٌشويت١ٓ ٚاٌزسا   اٌلغُ

 وي١ش دٚس ٚجٛد  ٍٝ ٠ذي ِّ  ةِتغ ٠ٚ ةإٌغي تبي  ط ؤٚبعذ عٓ ا١ٌ ا١ٌؤط عٓ ِٓ اٌشج ي ليً

  ر ي  ٠ٚعٛد اٌحًّ ِذة   ي ٠تحغٓ اٌّش  ْإ وّ   ةـٟ ت ٛس الاص ب ة ٌٍٙشِٛٔ ا اٌلٕغ١

 ٠تٕر ٌٚٓ اٌٍرٛاتٟ إٌغر    ٕرذ ٗل١ٍٍرٗ بٕغري ٠ىْٛ حذٚم اٌّش  ْإإٌف ط ٚ ِٓ اٌّيىشة اٌّشاحً

عتشٚج١ٓ ْ الأأٗ  ٕذِ  ٠شتفع ٘شِٛإ ٌٛحظار إ ( Bernnan et al., 1994اٌحًّ ) ِٕع حيٛ 

   دةب ٌّش  بعذ اٌٛلا ةص بة الا  ٚتضداد ل ب١ٍ  ٚت ٛسٖ اٌّش  ١ةاٌحًّ ٠مًٍ ِٓ ل بٍ ـٟ اٚل ا

                                        ٘شِررررررررررررْٛ اٌيررررررررررررشٚلاوت١ٓ  اٌتررررررررررررٟ تحبررررررررررررً ـررررررررررررٟ ةٚرٌرررررررررررره بغرررررررررررري  اٌض٠رررررررررررر د

(Robert et al.,2016 : Bernnan et al., 1994;). 

 صابة بمرضالأنسبة  ن  ( إلى أ2000) Harrison وSymmon الباحثان شارا أكم
في لحمل ثير حبوب منع اأت ا الىشار أ ا،كم لتياب المفاصل الرثياني ترتفع عند النساء العقيماتإ

 .ضبالمر  ةصابتقميل شدة الأ
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  weight    -انٕزٌ :2-2-3

برر١ٓ وتٍررة اٌلغررُ ٚت رر٠ٛش   ررش   ا  شوي١رر ؤ  ستي لاررإٕ٘رر ن  ْ  إ ثيترر  اٌعذ٠ررذ ِررٓ  اٌذساعرر ا أ          

٘ررزٖ اٌذساعرر ا ب ٌتعرر ْٚ برر١ٓ جّع١ررة  جش٠رر أ ٚلررذ  اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ٌتٙرر اصرر بة بّررش  الإ

اٌحرذ اٌض٠ر دة ـرٟ ٚصْ اٌلغرُ  رٓ  ْ  أثي  أ ِش٠ى  أٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ـٟ اٚجّع١ة  ةاٌغّٕ

( Bhole et al., 2012: Uhlig et al.,1999)٠ض٠ذ ِٓ   ش الاص بة ب ٌّش ؼ١ش اٌ ي١عٟ 

              اٌغرررّٕٗ   ِرررً ِٙرررُ ِرررشتي  ِرررع اٌّرررش  ٍرررٝ  ىرررظ بعرررا اٌذساعررر ا اٌترررٟ ٌرررُ تحرررذد أْ 

(Wesley et al., 2013: Rodriguez et al., 2009  ). 

ٚص٠ دة وتٍرة اٌلغرُ  رٓ  ة ٍٝ استي لا اٌغّٕ (et al Harpsoe . 2014)ش سا دساعةأ 

صداد ِعررذي إ إرتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ  ٌلاحمرر  ب ةصرر بؽ١ررش اٌ ي١عررٟ ٌٍلغررُ بت ررٛس الإاٌاٌحررذ 

شرخ    ع ؾ  رٓ الأأبّعذي ؼ١ش لاي١عٟ بٕغية ث ثة  ة اٌشج ي اٌز٠ٓ ٠ع ْٔٛ ِٓ اٌغّٕة ص بإ

اٌغرّٕة   ِرً   رذ ا اٌرز  عرٕة أٚ ليرً رٌره 50ت ٛس  ٕذ  ّش ٚلذ ٌٛحظ اٌـٟ اٌٛصْ اٌ ي١ع١١ٓ 

                        رررررشٜ اٌترررررٟ تض٠رررررذ ِرررررٓ ت رررررٛس اٌّرررررش  لأٌرررررٝ بم١رررررة اٌعٛاِرررررً اإ ص٠ررررر دة رررررش آ  رررررٛسة 

Lu B et al., 2014) ).  

 family history  -رٚخ انعبئهٙ :أانز-2-2-4

 إ رٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ اٌّررش   ة٘ررُ  ٛاِررً اٌخ ررٛسأس٠  اٌعرر ئٍٟ ِررٓ ؤاٌترر ذ  ٠عرر 

ٌتٙرر   اٌّررش   ةاٌّشاحررً اٌّيىررش  ٘ررُ اٌعٛاِررً ٌتبرر١ٕؿأ ررّٓ  ة اٌعٛاِررً اٌٛساث١رردسجرر  أ

ٚدساعر ا  ةٌحبرٛي  ١ٍٙر  ـرٟ اٌذساعر ا اٌع ئ١ٍرتش١ش اٌي١ ٔ ا اٌتٟ تُ ااٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ح١  

تشررىً اٌعٛاِررً  ؛ اٌٛساث١ررة ٠شجررع إٌررٝ اٌعٛاِررًاٌّررش   ٪ ِررٓ ٘ررزا60ِرر  ٠بررً إٌررٝ  ْ  أاٌتررٛائُ 

ائُ ٛـرٟ حرر لاا اٌترر ٚجررذ  إر  صرر بة% ِررٓ ٔغر   الإ60 -40اٌّرش  ٔغررية ي ٔتمرر إـررٟ  ةاٌٛساث١ر

اٌّتّ ثٍرة  ح ٌة اٌتٛائُ ؼ١رش ٕذ ِ  أ%  15 -30ٌّٛسٚث ا  تتّثً بٕغية ٔغية تش بٗ ا ْ  أ   ةاٌّتّ ثٍ

 Salt and Peden, 2011: Wordsworth and% ِم سٔرة ِرع اٌترؤائُ اٌّتّ ثٍرة 5ـتشرىً 

Bell ,1991). 

  ةٌتم١١ُ بعا اٌعٛاًِ اٌٛساث١ر ةىٛـج ِعة اٌ جش٠  ـٟ اٌعشاق ـٟ أ  شٜأ ةٚـٟ دساع 

 ٌتٙ   اِش٠ا ِٓ اٌز٠ٓ ٠ع ْٔٛ ِٓ  40اعة شٍّ  اٌذس ٌٚتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ اـٟ ِش ٝ 
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 تّ  دساعة اٌتٛص٠رع اٌرٛساثٟ ٌّغتارذاا   ٚلذاٌز٠ٓ ٌذ٠ُٙ ت س٠  ٚساثٟ  اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ِٓ

ْ  اٌ شاص  % ِٓ  70ـٟ  وثش ش١ٛ    أ( و ْ  HLA-DR4) اٌخ ٠  اٌي١ا ـؤثيت  ٘زٖ اٌذساعة أ

ْ  اٌّش ٝ اٌّب ب١ٓ  ٚاٌز٠ٓ ٌذ٠ُٙ ت س٠    ئٍٟ    لً ش١ٛ   أ    دة(HLA-DR1 )  ٍٝ ح١ٓ أ

ْ  ثير  أ  ِّر  ِٓ اٌز٠ٓ ٌرذ٠ُٙ تر س٠   ر ئٍٟ  ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  ـٟ اٌّش ٝ اٌّب ب١ٓ ب  أ

ا١ٌ عررشٞ ) ٌّش ررٝ اٌررز٠ٓ ٌررذ٠ُٙ ترر س٠   رر ئٍٟ ِررع اٌّررش   بِررشتي   ( ١ٌHLA-DR4ررً ) أ

 .(2013ٚآ شْٚ  

 

  Environmental factors  -: ثٛئٛخعٕايم -2-2-5

ِثررً  شررش  اٌمٙررٛة أٚ تٕرر ٚي اٌٍحررَٛ   ٚٔررٛ  اٌؽررزا تتّثررً ٘ررزٖ اٌعٛاِررً بّٕ مررة اٌغررىٓ            

                                          RAصررررررررر بة برررررررررـ   رررررررررش الإٌه ٔمرررررررررً اٌرررررررررذَ ٠عرررررررررذ ِرررررررررٓ  ٛاِرررررررررً اٌّفرررررررررشلا ٚورررررررررز

 (Klareskog et al., 2006)  ٍٝ    رت ي إاٌزٞ ٠حذم ـرٟ ـ١ت ١ِٕر ا اٌلغرُ ٚ إٌم ٚـا 

 . (Tobón et al., 2009)اٌٙشِٛٔ ا 

أْ ج١ّع ٘زٖ اٌعٛاًِ تىْٛ   س  اٌلغرُ ٚلا أعر ط ٚساثرٟ ٌٙر  ٌرزٌه عر١ّ  ب ٌعٛاِرً ؼ١رش     

  .(Host Non genetic factor and Pearson, 2002) Silmanاٌٛساث١ة اٌّا١فة 

 

 Smoking  -انزدخٍٛ :-2-2-6

الإصر بة بّرش  ١رش ـرٟ ص٠ر دة ت رٛس ٟ ٌٙر  دٚس وياٌت ٠عذ اٌتذ ١ٓ ِٓ اٌعٛاًِ اٌخ شة           

 اٌتذ ١ٓ ٘ٛ   ًِ   ش ِغتمً بحذ راترٗ  ْ  أ اٌٛب ئ١ة ةب١ٕ  اٌذساع إر ؛ٌّف صً اٌشث١ ٟٔ اتٙ   اٌ

ستف   إّ   لا ع١  ٚ   (Yin et al.,2017: Klareskog et al.,2006) ص بة٠غُٙ ـٟ ت ٛس الإ

ْ  ( ٌٍّررش    وّرر  ٚجررذ RFاٌع ِررً اٌشث١رر ٟٔ الإ٠لرر بٟ ) بغٙررٛس     ِشتي ررشا اٌتررذ ١ٓ ٠عررذ ِؤشرر أ

ـررٟ ِلّٛ ررة وي١ررشة ِررٓ اٌّش ررٝ اٌررز٠ٓ  ة١ٌٚررب ٌذسجررة الأ HLA-DRB1 ةاٌتشاو١رر  اٌٛساث١رر

ورذا  ٍرٝ ترذا ً اٌعٛاِرً اٌٛساث١رة ٚاٌي١ ١رة أٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  وّ  ا٠ع ْٔٛ ِٓ ِش   

ٌٍّش ررٝ و ٔرر   ةعررتل بة اٌع ج١ررالا ْ  أٌررٝ إا . وّرر  ب١ٕرر  بعررا اٌذساعرر   RAـررٟ اٌت١ٙ ررة ٌٍررـ 

 .( Arnson et al., 2010)ـٟ اٌّذ ١ٕٓ  أعٛ ا  
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 -:Infection Bacterial and viralالاطبثبد انجكزٛرٚخ ٔانفٛرٔضٛخ -7-2-2

           

ٌتٙرر   ابّررش   ةصرر بـررٟ بررذ  الإ    تررذا  ةٚاٌف١شٚعرر١ ةصرر ب ا اٌيىت١ش٠ررٌإ ْ  أٚجررذ             

ٚ بىتش٠ررررر    Escherichia coliِثررررر ي رٌررررره ٚجرررررذ ـرررررٟ بىتش٠ررررر    اٌّف صرررررً اٌشث١ررررر ٟٔ 

Mycobacterium tuberculosis ِث ٌٙرر  ـ١ررشٚط  ؛ صرر ب ا اٌف ٠شٚعررِٟرر  الإأ((Epstein-

Barr virus Chervonsky, 2010).) 

ـرٟ اٌغر ئً اٌض١ٌٍرٟ   ةاٌت ئ١ر ةاٌٍّف ٠ٚستف   اٌخ ٠  اتعًّ  ٍٝ ص٠ دة   E.coliإْ بىتش٠  اٌـ        

اٌي١رـا  ِغتاذاا اٌخ ٠  ٚرٌه بغي  اٌتش بٗ اٌلض٠ ٟ اٌزٞ ب١ٓ ؛ٌتٙ   اٌّف صً إـٟ ِش ٝ 

 ةش٠ررر١ٕ١ِ١رررة ٌٍيىت( ٚالأحّررر   الأHLADR-B) ٔغررر ْ اٌترررٟ ٘رررٟ ِرررٓ ٔرررـٛ ـرررٟ الإ ةاٌّٛجرررٛد

  (et al., 1994 Albani   Swardfager et al., 2010;) .  

 Epstein–Barr virus)اٌررذٚس اٌىي١ررش ٌف١ررشٚط  ٍررٝ وررذا اٌعذ٠ررذ ِررٓ اٌذساعرر ا أ           

:EBV)  ّٝٚاٌح١ّ ا ِثً حB12   ٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ح١ر  ٌتٙر   ااٚدٚس٘  ـٟ حذٚم ِش

 ٚلرذ  ٌتٙ   اٌّف صً اٌشثرٛٞ اـٟ ِبً اٌّش ٝ اٌّب ب١ٓ بّش   EBV ذاد أتشتفع ٔغية 

 ةـررٟ  ررذد ِررٓ اٌخ ٠رر   اٌي ئ١رر  EBVٌف١ررشٚط  RNAاٌحرر ِا إٌررٛٚٞ  وررذ ِررٓ ٚجررٛدؤتررُ اٌت

 . ((Meron  et al., 2009ـٟ إٌغ١ج اٌض١ٌٍٟ ٌٍّب ب١ٓ ب ٌّش   ةاٌّٛجٛد

 

 Clinical Diagnosis of RAنزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ  نطرٚر٘ لااانزشطٛض  3.2

ة  رٓ ١رِرشا  اٌشِٚ تضِلأ رٓ بم١رة ادْٚ تٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ا٠ٌشخ  ِرش               

ٌى١ٍرة ا ِرٓ  رشا  اٌّرش  اٌترٟ حرذدا ٚـرك ِعر ١٠ش أ   ٚص٠ر دة  ٍرٝاٌفحٛ  اٌغش٠ش٠ةلاش٠ك 

 EULAR) )European League Againstٌٍشِٚرر ت١ضَ  ةالاٚسب١رر ةٚاٌلّع١رر ةِش٠ى١ررالأ

Rheumatism  َ   ٟتٙ   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ـرٟ ٌلإ ةالاِش٠ى١ ةٚوزٌه حذدا اٌشاب  2010ـ

تٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ٌاِرش   ضٌؽرش  ت١١ّر ْ  ٌٝ حرذ الأإة ٌ  ِعتّذِع ١٠ش لاصا 1987  َ 

 .(Aletaha et al., 2010) شٜ ِشا  الأالأ ِٓ

ٕ٘ ن عيع أدٌة ٌتحذ٠ذ ٚت١١ّض ِش  اٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ِٓ   ي اٌفحر  اٌغرش٠شٞ        

Physical Examination  ي اٌفحٛص ا اٌّختيش٠ة   ِٓٚLaboratory Examination  
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( 2-2وّرر  ـررٟ اٌبررٛسٖ ) Radiographic Findingsٚوررزٌه  يررش تبرر٠ٛش الأشررعة            

 History Patient    with   the  Disease   (Arnett etاٌّش ١ة ٌٍفشد اٌّب    ةاٌغ١شٚ

al., 1988)       

 

 يٍ انًشفٗ خر ضهٛى( أشعخ نًقوع عظى يظبة ٔآ 2-2) طٕرح

 

  1987زٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ نطُخ نالأيرٚكٛخ لإ خيعبٚٛر انجًعٛ ( 1-2جدٔل )

(JHU- 2004.) 

 symptoms الا شا  

 Morning stiffness اٌتبٍ  اٌبي حٟ ـٟ حذٚد ع  ة -1

 Arthritis of at least 3 area ِف صً  ٍٝ الالً ( 3اٌتٙ   اٌّف صً )  -2

اٌّعبررُ  اٌّف صررً برر١ٓ اٌغرر ١ِ ا اٌتٙرر   ِف صررً ا١ٌررذ :  -3

 (3-2وّ  ـٟ اٌبٛسة)اٌذا١ٔة 
Arthritis of  hand joint 

 Symmetrical arthritis اٌتٙ   اٌّف صً اٌّتّ ثٍة -4

 Rheumatoid nodule اٌعمذ ٚاٌتىت ا اٌشِٚ ت١ض١ِة -5

 Serum Rheumatoid Factor اٌع ًِ اٌشِٚ ت٠ٛذٞ -6

 Radiographic changes اٌتٟ ٠ّىٓ ِش ٘ذتٙ  ب لاشعٗاٌتؽ١١شاا اٌح صٍة  -7
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 جعغ انًظبثبد فٙ انًطزشفٗن عراع يرع انزٓبة انًفبطم( أ3-2) طٕرح           

 

 the genetic basis for -نزٓلبة انًفبطلم انرثٛلبَٙ :ضلص انٕراثٛلخ لإلأا-2-4

rheumatoid arthritis 

ذ٠ررذ ِ رر ا ِررٓ  ٛاِررً لررذ عررّ  بتح ةي اٌتىٍٕٛج١رر  اٌٛساث١رراٌتمررذَ اٌغررش٠ع ـررٟ ِلرر  ْ  إ             

ِٛلرع ٌٍل١ٕر ا  100وثرش ِرٓ أْ تحذ٠رذ ٌرٝ ا٢إ ترُ  ةِشا  اٌّعمرذٌٍىث١ش ِٓ الأ ةاٌخ ش اٌٛساث١

ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ تشر١ش اة ِش  ٚساث ْ  إٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  اِع ِش   ةاٌّشتي 

  ْ    ٛاِرً اٌخ رش اٌي١ رٟ  ٌّش  ٠ّىٓ أْ ٠ىْٛ ٔت١لرة ِغر ّ٘ةالاص بة ب ٔغية وي١شة ِٓ  إٌٝ أ

 ٚاٌي١ رة  ٚأدٚاس٘ر  ـرٟ اٌتغري  ـُٙ اٌتف  رً اٌّعمرذ بر١ٓ  ٍرُ اٌٛساثرة ْ  إ٠ٚعتمذ  ٍٝ ٔ  ق ٚاعع 

 ٌٗت رٛس اٌّرش  ٚتمذِر ١ٌ ا اٌترٟ ترذـعٛي  ٍٝ ِض٠ذ ِٓ اٌتيبش ـٟ ـُٙ ا٢ٌٍحب ٚاج   أِش 

ٌُٚ ٠متبرش استير لا اٌل١ٕر ا بر ٌّش  ـمر   برً استي ر  بعرا اٌّ ِر  اٌل١ٕ١رة ِرع الاعرتل بة 

 (.Deane  et al., 2017 : Nielen et al., 2004)ٚ ذَ الأعتل بة ٌع   اٌّش  

  



                                                Literature Reviewاستعراض المراجع
 

14 
 

ترؤدٞ ِّٙرة  STATٚج١ٕر ا   HLAِثرً ج١ٕر ا  ْ اٌعذ٠رذ ِرٓ اٌل١ٕر اٚلرذ ٚجرذ أ  

                                                                          ٌتٙررررر   اٌّف صرررررً اٌشث١ررررر ٟٔإٌحبرررررٛي ِرررررش   ةٚل ب١ٍررررر  ةٚتىرررررْٛ راا حغ عررررر١ أع عررررر١ة

(; Eyre et al., 2012  Okada et al., 2014). 

 

 STAT (signal transducer and activator ofجُٛلللبد  -2-5

transcription:)- 

            

اٌخ٠ٍٛررة ِٕٙرر    ةتغرر١ ش  ٍررٝ جٛأرر  إٌّ  رر ةغرر   ٠ٍٛررٚ ٛاِررً ٔ ةبشٚت١ٕ١رر٘ررٟ   ئٍررة           

بٛاعرر ة ِغررتمي ا اٌؽشرر    ١ٌٚرر أا اٌّيررشِج ٌٍخ ٠رر   ٠ررتُ تٕشرر١ ٙ  ٔتشرر س   اٌتّرر ٠ض  اٌّررٛالإ

 ٘رزٖ اٌل١ٕر ا ِغر سـرٟ اٌخٍرً ٌرٛحظ اْ   Janus kinases (JAK) ,بّعمرذ ٠غرّٝ  ةاٌّشتي ر

ٛسَ ِّر  ٠عرضص بمر   اٌر ةاٌذ٠ِٛر ةٚ ١رٝ ص٠ر دة تٌٛرذ الأإٌر٠ٚؤدٞ رٌه بتذائ١ة ٚساَ الإـٟ الأ ٠تىشس

 ا  وي١رش أ  دٚس  STATٌيشٚت١ٕر ا اي  ْ  أثيتر  اٌعذ٠رذ ِرٓ اٌذساعر ا أٚـمذاْ إٌّ  ة ٚويتٙر   ٚلرذ 

ٕ٘ر ن عريعة ٚساَ  ٍرٝ الأ ة  دٚس ِٙرُ ـرٟ اٌغر١ شعرإٌّ  ٟ ٚتٍـٟ ت ٠ٛش ٚظ ئؿ ـٟ اٌلٙ ص 

  STAT1  STAT2  STAT3  STAT4تُ تحذ٠رذ٘  ٚ٘رٟ   STATٔٛا  ِٓ بشٚت١ٕ ا اي أ

 ٚSTAT6 ,STAT5  ُ٠ٚمغررSTAT5 ٌررٝ ٔررٛ ١ٓ  إSTAT5A   STAT5B  إٚ وررزٌه ْ

ُ   ٚلذ١ّ٘ة وي١شة ـٟ اٌتعي١ش اٌل١ٕٟ أ STATٌيشٚت١ٕ ا اي   ٍرٝ  STATٚصؿ بشٚت١ٕ ا اي  ت

                                                            ٚس٠ة ررررررررررررررررررررررررررش  ةٔٙرررررررررررررررررررررررررر   ٛاِررررررررررررررررررررررررررً ٔغرررررررررررررررررررررررررر  عرررررررررررررررررررررررررر ٠تٛب ص١ِأ

Shahmarvand  et al., 2018: Visconti et al., 2000:  )).    

 

   -:  STAT4جٍٛ ٍ 1.5.2

ع يتتىْٛ ِٓ عر  إر اٌل١ٕ ا ةة ِتعذدٟٚ٘   ئٍ STATٌٝ   ئٍة إ ٠STAT4ٕتّٟ ج١ٓ           

ٔغرر ْ     ٟ الإـررٌررزسا  اٌ ٠ٛررً ٌٍىشِٚٛعررَٛ اٌثرر ٟٔ  ٍررٝ اج١ٕرر ا   ٠ىررْٛ ِٛلررع اٌلرر١ٓ  اٌخٍررٛٞ 

(2q323    )ررررررأ ٌررررررٝ إ191,029,576  اٌّٛلررررررع اٌلض٠ ررررررٟ ـررررررٟ اٌررررررضٚ  اٌم  ررررررذٞ ِررررررٓ ِ 

ررأ ١ٕ١ِررة الأ حّرر  ِررٓ الأ 748ِررٓ  ٠STAT4تىررْٛ بررشٚت١ٓ جرر١ٓ .191,172,684 ٛصْ   اٌررِ 

 :Goswami and Kaplan, 2017داٌترْٛ) 85941ـٙرٛ Molecular whightاٌلض٠ رٟ 

Visconti et al., 2000   
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٠ٚشرررفش  120Kbِترررذاد ْ ٚتىرررْٛ بئأوغرررٛ 24ِرررٓ   STAT4جررر١ٓ ٠تىرررْٛ ورررزٌه             

اٌّغ  ذة  Tش سة ٌخ ٠  وئ  ٚئتشـ١شْٚ ِٓ إٌٛ  الأٚوزٌه ٠شفش ٌ  ,2712,23ٔتشٌٛو١ٕ اٌ 

ٔتشل١رشْٚ ٚإٔتر   إ ٚاٌخ ٠ر  اٌٛح١رذة Th1ٚTh17ٚاٌتٟ تؤدٞ اٌٝ تّ ٠ض   ٠  ٚاٌخ ٠  اٌٛح١ذة

    .( Korman et al., 2008)    و ِ 

 تمَٛ بع١ٍّة اٌتٟ  ٟ٘ تٛـ١ش اٌّعٍِٛ ا ٌٍيشٚت١ٕ ا  STAT4ٌٍل١ٓ  ةاٌ ي١ع١ ةاٌٛظ١ف ْ  إ          

 بشٚت١ٕر ا٠ٚحر ـظ  ٍرٝ ٔشر لا  DNA  ـستي لا ِٕ لاك ِحرذدة ٌٍرإٔٗ ٠عًّ  ٍٝ إ  ٚب ٌت ٌٟ ٕغ  اٌ

ٝ إٌر  ةاٌت ئ١ر ة١ٕ ا اٌترٟ تغر  ذ اٌخ ٠ر  إٌّ  ١ر٠ض٠ذ ٔش لا اٌل  STAT4ْ بشٚت١ٓ اي إ   ةِحذد

 ١ٌٚرة أٌٝ   ٠  ِغر  ذة إي ٚتتحٛ ةٚاٌتٟ تتخب  ِٓ   ٠  اٌت ئ١ ةببٌٝ   ٠  ِتخإاٌتحٛي 

Th1 ٟرررشٜ  ٍرررٝ اٌرررتخٍ  ِرررٓ ٠ررر  إٌّ  ١رررة الأتٕرررتج عررر ٠تٛو١ٕ ا ِتعرررذدة ٚتحفرررض اٌخ ٚاٌتررر 

 ِشا ١ة .الإ

عرر ط اٌل١ٕررٟ وتشرر ؾ الأإجش٠رر   ررً ٔ رر ق اٌل١ٕرر ا أترر  اٌعذ٠ررذ ِررٓ اٌذساعرر ا اٌتررٟ يثأ        

ّرش  ِرع ٘رزا اٌ ةاٌّشتي ر ةوتش ؾ اٌّٛالع اٌل١ٕ١راٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ٚاٌ ص بة بّش  

ِٕررر لاك ِع١ٕرررة  ِرررٓ  لا ستيررر اوتشرررف  أالاس١ٕ١ِرررة ٚاٌترررٟ  ةٟ اٌلّٙٛس٠رررـررر ةجش٠ررر  دساعرررأ ـمرررذ 

ُ   ِٚع اٌّش   2اٌىشِٚٛعَٛ  ورزٌه حرذدا ٚ   ةٚسب١رصرٛي الأوتشر ـٗ ـرٟ اٌعر ئ ا راا الأإ ت

ـررٟ اٌلرر١ٓ   ةشررى ي اٌّتعررذدٔتررشْٚ اٌث ٌرر  ِررشتي  برريعا الأالا ْ  أ أٚ ررح  ةدساعرر ا ِتت بعرر

STAT4  ًةشررى ي ِتعررذدأ  ررذةحررذدا ٌٍٚىشِٚٛعررَٛ اٌثرر ٟٔ     ٚاٌّٛجررٛد ـررٟ اٌررزسا  اٌ ٠ٛرر 

 ةيراٌزئ دا تٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ٌٚاستير لا بّرش  ٚورشس الإ STAT4 rs7574865  ٌٍلر١ٓ

 ةجش٠   ٍٝ اٌّلتّع ا اٌىٛس٠رأ شٜ أ ةٚوزٌه ـٟ دساع (TT) (GT), شاصِع اٌ ةالاحّشاس٠

ٌتٙر   اٌّف صرً اِرع  STAT4اٌشرىً اٌّتعرذد ٌٍلر١ٓستي لا إىشاس حذدا ت ةٚاٌغ٠ٛذ٠ ةعي ١ٔٚالإ

 (.Remmers et al., 2007; Lee et al., 2007)  اٌشث١ ٟٔ

 شاب ا إٌّ  ١ة ِٕٙر  دا  اٌزئيرة  ِع  ذد ِٓ الإ STAT4 ستي  اٌشىً اٌّتعذد ٌٍل١ٓأ         

ْ إْ   ٚبرر١ٓ اٌيرر حثٛ (Allanore et al., 2010) اٌشث١رر ٟٔ ٌتٙرر   اٌّف صررًٚاحّررشاسٞ الإ

 إر  دٚسا ِّٙر  ـرٟ ت رٛس أِرشا  إٌّ  رة اٌزات١رة ترؤدٞ اٌتذا ً بر١ٓ اٌعٛاِرً اٌي١ ١رة ٚاٌٛساث١رة

ـ١غرري  الإصرر بة بتبررٍ  اٌلٍررذ اٌلٙرر صٞ ٚ٘ررٛ  ٠STAT4ررضداد ظٙررٛس اٌتعررذد اٌشررىٍٟ ٌٍلرر١ٓ 

                         ١ٌٍفرررٟ ـرررٟ اٌلٍرررذ ٚالأ اررر   اٌذا ١ٍرررةشاوُ إٌغررر١ج ا ررر شا  ِٕررر  ٟ راترررٟ ٠عّرررً  ٍرررٝ ترررإ

( Radstake et al., 2010). 
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  STAT ٘رٛ ٚاحرذ ِرٓ بشٚت١ٕر ا   ئٍرة اي STAT4 اٌيرشٚت١ٓ اٌرزٞ ٠شرفش ٌلر١ٓ  ْ  إ             

  ٠heterodimersغرّٝ  ٠ٚشرىٍْٛ ِر  kinasesب ٌىر ١ٕ٠ض  تفغفش بٛاع ة اٌّغتمي ا اٌّشتي ةت

  12ٔتشٌرٛو١ٓ ٌٝ إٌٛاة ٚتعًّ ِٕش ؤ  ٌٍٕغ  .ٚ٘رزا اٌيرشٚت١ٓ ِٙرُ ٌتٛعر  اعرتل بة أٚاٌتٟ تٕغ  إ

ـرٟ ٘رزا  ـٟ اٌمٍ  ٚاٌذِ غ ٚاٌ ح ي ٚاٌ فرشةيش ٠ٚع٠ٕٚغُ تّ ٠ض اٌخ ٠  اٌت ئ١ة  ّف١ة٠  اٌٍـٟ اٌخ 

ٌتٙرر   اٌّف صررً اشاسٞ  ٚحّررالإ ةاٌزئيرر ِثررً دا  ٓ تررؤدٞ إٌررٝ الإصرر بة بررؤِشا  جٙ ص٠ررةاٌلرر١

           23 ٔتشٌررٛو١ٓ ٚرٌرره ـررٟ إعررتل بة ٌإ  Th1ـررٟ ت ررٛس ٚتّرر ٠ض  ِٙررُ  ٚوررزٌه ٠ٍعرر  دٚساٌشث١رر ٟٔ 

 ( Mathur et al., 2007                            .  )     

ِررع  ةاٌّشتي رر genotypeاٌل١ٕ١ررة   ررشصٌّعشـررة اٌ جش٠رر   ٍررٝ ِش ررٝ ـررٟ دساعررة أ             

  ِبر ب    ِش٠ار50 رز أجشٞ  ٍٝ ِش رٝ ِبرش١٠ٓ ح١ر  أبح    يشً اٌشث١ ٟٔ تٙ   اٌّف صٌا

 م سٔرةصرح   ٚتّر  اٌّا50اٌحّرشا  ٚ ةِش٠ا ِب   بذا  اٌزئير50ٌٚشث١ ٟٔ تٙ   اٌّف صً ا ٌب

صر بة بٙرزٖ ٚالإ STAT4ٌٍلر١ٓ  GT ٚTTاٌ رشص اٌل١ٕ١رة  ستير لاإٚجرذ  ٚلرذ ةاٌل١ٕ١  شصاٌب١ٓ 

س اٌررّٕ  اٌل١ٕررٟ تىررش ةٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ِٚررش  اٌزئيررتٌاـررٟ ورر  اٌّش رر١ٓ  ِٚررشا  الأ

(GT) ظ تٛص٠رع حٌٛ ٚلذصح   اٌّب ب١ٓ ِم سٔة ب لأصد٠ د ِٚتىشس ـٟ اٌّش ٝ ئٚاٌزٞ ٠بي  ب

 م سٔرةِ SLEالاحّرشاسٞ   ةاٌزئير دا اٌّف صً اٌشث١ر ٟٔ ٚٙ   ٌتاب١ٓ ِش ٝ TTٌٍ شاصِختٍؿ 

ْ    ح   . صرر لأب تٙرر    ٌصرر بة ب٠ىررْٛ ٌٙررُ ِغررتٜٛ  رر ٌٟ ٌإ TT  ررشاصاٌّش ررٝ اٌحرر ١ٍِٓ ٌٍ إ

اٌّف صً اٌشث١ر ٟٔ ٚدا  اٌزئيرة الاحّرشاسٞ ب ٌّم سٔرة ِرع الأصرح   أْ ِش رٝ اٌتٙر   اٌّف صرً 

٠ىررْٛ ٌررذ٠ُٙ ِغررت٠ٛ ا   ١ٌررة ـررٟ ِعررذ  تشعرر١   TT ٚGTاٌشث١رر ٟٔ اٌحرر ١ٍِٓ ٌٍ ررشاص اٌل١ٕررٟ 

 anti-cyclic (anti ccpِٚعرذي )C-Reactive protein (CRPِٚعرذي )اٌىش٠ر ا اٌحّرشا  

citrullinated peptide    ب ٌّم سٔة ِع إٌّ  اٌل١ٕٟ ٌلأصحGG ( Zhou et al., 2014). 

ٌحرذٚم  حر   ٚ وّفت أ    وّٕغّر ٠ىرْٛة اٌض١ٌٍر ة٠عيرش ـرٟ اٌخ ٠ر  اٌٍّتّٙر  STAT4اٌلر١ٓ  ْ  إ       

 .( Shen et al., 2013تٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ )اٌـٟ ة ِشا ١الإ
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  mechanism of infection -ثبنًرع : الإطبثخ  نٛخآ 2-6

 -يراػٛخ :الإ 6.2

ٌتٙر   اٌّف صرً إٌتٕش  ِش   ةٚاٌٙش١ِٔٛة ٚاٌٛساث١ ةتتذا ً اٌعذ٠ذ ِٓ اٌعٛاًِ اٌي١ ١            

١ٓ   ٠  إٌغ َ ٟ تت١ّض بٛجٛد تف  ً ب١ ٌٔتٙ   اٌّف صً اٌشثلإ ةاٌّش ١ ةْ اٌفغٍلإإر اٌشث١ ٟٔ 

 ٚ macrophageِثٍتٙر    ٠ر  أاٌترٟ ِرٓ ة بٕغر َ إٌّ  رة اٌف ش٠ر  ةٚاٌّتّثٍر ةإٌّر  ٟ اٌّختٍفر

neutrophils    ٚإٌغرررررر َ إٌّرررررر  ٟ اٌّىتغرررررر  ٚاٌتررررررٟ تتّثررررررً بخ ٠ررررررT   ٠رررررر  ٚ B  

. (Firestein and McInnes, 2017 : Panayi et al.,2005 )   

 

   -: خيراػٛخ انًُبعٛالأنٛخ الإ 7.2

 يرش  ةٟٔ  ٓ لاش٠رك تغرش  اٌخ ٠ر  اٌشئ١غر١اٌّف صً اٌشث١ ٌتٙ   إٌّش   ِشا ١ة الإ أتيذ     

 -  تتّثً :٠ٌؽش   اٌض١ٌٍٟ اٌشل١ك ٚ٘زٖ اٌخ ا

 

 -:  Macrophage خجهعًٛانطلاٚب ان-2-7-1

تخ١ٍمٙر    ٠  بعذاٌخ ٖ٘ز ْ  إ أرـٟ اٌؽش   اٌض١ٌٍٟ  ةـشوثش اٌخ ٠  ٚأاٌخ ٠  اٌيٍع١ّة ِٓ  ذتع       

 ( et al., 2001 Borght : Laria et al., 2016)تٙ جش ِٓ اٌذَ اٌٝ إٌغ١ج اٌض١ٌٍٟ اٌٍّتٙ  

ا ٚاٌتٟ ِٓ ـشاص اٌعذ٠ذ ِٓ اٌغ ٠تٛو١ٕ إ  ٓ لاش٠ك تٙ ب١ة ٚتتعضص ٚرٌه تضداد اٌع١ٍّة الإ         

TNFα (Tumor necrosis factor )ٚ  ِررً ٔخررش اٌررٛسَ   IL-1betaٔتشٌررٛو١ٓ أِثٍتٙرر  أ

         ٌتٙرررر  ـررررٟ بررررذ  الإ    ع عرررر١أ ا  ٌتٙرررر   ٚتررررؤدٞ دٚساٌتررررٟ تىررررْٛ ب دئررررة ٌإ IL-6ٔتشٌررررٛو١ٓ أٚ

Kinne et al., 2007) )ِثٍتٙرر  أاٌتررٟ ِررٓ  ةٌتٙ ب١ررالإ ةٚوررزٌه بعررا اٌغرر ٠تٛو١ٕ ا اٌخ٠ٍٛرر

(Granulocyte Macrophage Colony Stimulating Factor( ورزٌه ٚ)Neopterin 

monocyte ٔتشٌرٛو١ٓ أٌتٙر   ِثرً إٌٍ ةص اٌعذ٠ذ ِرٓ اٌغر ٠تٛو١ٕ ا اٌّار دتفش( ٚوزٌه,IL-4 

   .IL-10 . (Orman et al., 2011)ٔتشٌٛو١ٓ أIL-13ٚٔتشٌٛو١ٓ أٚ IL-15ٔتشٌٛو١ٓ أٚ

  ةْ ٠تُ بٛاع ة اٌخ ٠  اٌت ئ١أٌؽش   اٌض١ٌٍٟ ٠ّىٓ ـٟ ا  ةٌتٙ ١ِالإ ةْ تٕش١  اٌخ ٠  اٌيٍع١ّإ      

T-cell ةٚاٌي ئ١   B-cellاٌت ِظ ؼ١ش اٌّي شش   ٓ لاش٠ك ٚ أاٌت ِظ اٌّي شش ٌٍخ ٠    ٕذ

 .   (  ,.2006Toubi et al.,  2007 : Beech et al)  ٔت   اٌغ ٠تٛو١ٕ اإبٛاع ة 
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  lymphocyte -:    خانطلاٚب انهًفٛ 2-7-2

  T Helper cell      -: حانًطبعد خانزبئٛانطلاٚب -2-7-2-1

تٙ   ٌاٌتٙ   ـٟ ِش  ـٟ ت ٛس ٚبذ  الإ    ٚاع ع١ ا  وي١ش ا  دٚساٌت ئ١ة    ةٌٍخ ٠  اٌٍّف١ ْ  إ         

                     ةاٌتخببررررر١  ةعرررررتل ب ا إٌّ  ١ررررر٠ش الإٓ لاش٠رررررك ت رررررٛ ررررر  ٖاٌّف صرررررً اٌشث١ررررر ٟٔ  ٚٔشرررررٛ

  ( : Skapenko et al., 2005  Boissier et al. , 2008). 

اٌخ ٠  اٌت ئ١ة اٌٍّف ٠ٚرة تتغرش   يرش اٌؽشر   اٌض١ٌٍرٟ اٌٍّتٙر  ٚترٕغُ ٔفغرٙ  بشرىً تلّعر ا  ْ  أ 

 (.Deng and Lenard, 2006) ةٌتٙ ب١الإ ةتحذة اٌّشوض ٌىٟ تيذا اٌع١ٍِّ

 ةالا١ٌٚرر ة١ررئٔررٛا  ٚ٘ررٟ اٌخ ٠رر  اٌت أ  ٍررٝٔت جٙرر  ٌٍغرر ٠تٛو١ٕ ا إاٌخ ٠رر  اٌت ئ١ررة تمغررُ  حغرر   ْ  إ

Thelper-1 ةاٌث ٠ٛٔررررررررررررر ةٚاٌخ ٠ررررررررررررر  اٌت ئ١ررررررررررررر  T-helper-2  ٠ررررررررررررر  ٚT-helper-17                             

( Boissier et al ., 2008) 

( ; Chen et al., 2012;  Henderik & Lipsky , 2004شر سا اٌذساعر ا  )أ            

-pro  ةالا١ٌٚر ةٌتٙ ب١رٚتفرشص اٌٛعر ئ  الإ ةصر بة دا ١ٍرإتتٕش   ٕرذ حرذٚم  Th1  ٠   ْ  أٌٝ  إ

inflammatory  ٛاٌترررٟ تتارررّٓ اٌغررر ٠ت ( و١ٕ ا, IL-2 IFNγ, TNF-α  )ر تمرررَٛ ٘رررزٖ إ

ـرشاص جررزس إبرت   اٌّغتاررذ ٚلإ ٚتض٠رذ ِرٓ ل ب١ٍتٙرر  ةبتحف١ررض اٌخ ٠ر   اٌٍّتّٙرر ةاٌٛعر ئ  الاٌتٙ ب١ر

تفرشص  ّر   ب١ٕ  ةاٌخ ٠ر  اٌّبر بٚرٌره ٌترذ١ِش ؛(  NOوغ١ذ إٌتش٠ره )أ( ORٚٚوغل١ٓ اٌحش )الأ

-IL-13 , IL-10 , IL-5 , ILٌتٙر   ِثرً  )ٌإ ةاٌغ ٠تٛو١ٕ ا  اٌّا د Th2 ةاٌخ ٠  اٌّغ  ذ

ٓ ٔشر لا اٌتٟ تخفرا ِر(  humoral response)  ةاٌخٍ ١ ة( اٌتٟ تذ ً ـٟ اعتل بة إٌّ    4

  ة ت١ د٠ة تىرْٛ ٕ٘ر ن ح ٌرالإص ب ا (  ـٟ ح ٌة الإMacrophage )   ةاٌيٍع١ّ  ةاٌخ ٠  اٌٍّتّٙ

 ةصر بالإ ةٌتٙ    . ٌىٓ  ـٟ ح ٌٌإ ةٚاٌغ١تٛو١ٕ ا اٌّثي  ة اٌتٛاصْ ب١ٓ اٌغ١تٛو١ٕ ا اٌّحفض ِٓ

ٌررٝ اٌؽشرر   إ Th1  ة١ٌٚررالأة ستشرر ا اٌخ ٠رر  اٌّغرر  ذإٌررٝ ص٠رر دة إ   اٌّف صررً  ٠ررؤدٞ رٌرره تٙررٌ ب

ح ٌررة اٌتررٛاصْ  تٍرره ص٠رر دة ـررٟ اـررشاص اٌغرر١تٛو١ٕ ا ٚ اٌتررٟ تعّررً  ٍررٝ لٍرر   اٌض١ٌٍررٟ  ِّرر  ٠غرري 

اٌترٟ  Th17ٚاٌزٞ ٠فشص ِٓ   ٠    IL-17( ٚ  IL-2)  2-ٔتشٌٛو١ٓـشاص الإإ ْ  إٌب ٌحٙ   وّ  

( تىْٛ  RANKL-Antibodiesِثً )  ةجغ َ اٌّا دٔت   الأإTٚ –تعذ ِٕغّة ٌٕش لا اٌخ ٠  

ٔض٠ّرر ا شاص الأـئتمررَٛ برر إر  ِررً إٌخررش اٌررٛسِٟ  تشرر بٗ  ٚظ١فررة ٗٔتشٌٛو١ٕرر ا  ٚظ١فررٌٙررزٖ الأ

  Prostaglandin E2   Cyclooxygenase‐2 , ٚmetalloproteinases   Matrixاٌح ٌرة

 تعيش  IFNγِٚغتمي ا   IL-17ْ اٌـ إوً  إٌغ١ج اٌّفبٍٟ   وّ  ؤٚبزٌه تعًّ  ٍٝ تذ١ِش ٚت
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(  Osteoblastsٌٍعغرُ   ) ة( ٚاٌخ ٠ر  اٌي ١ٔر  chondrocytes) ةع   اٌخ ٠  اٌؽاشٚـ١ إٌٝ 

ُ  تآورً ( ٚ Osteoclastogenesisه تعًّ  ٍٝ تعض٠ض ٚص٠ دة ـٟ  ١ٍّة ٘ذَ اٌعغُ  )ٌٚبز  ِٓ ث

                                           RAاٌعغررررررررررررررررررُ  ٕررررررررررررررررررذ ِش ررررررررررررررررررٝ اٌررررررررررررررررررـتٙ   اٌّف صررررررررررررررررررً اٌشث١رررررررررررررررررر ٟٔ  

(Steinman ,2007 ; Lundy et al.,2007. ) 

 -:   B Cell خانطلاٚب انجبئٛ 2-7-2-2

ـٟ  تمذَ اٌّش  ـرٟ ِش رٝ  ةسوضا  ٍٝ دٚس اٌخ ٠  اٌت ئ١ ةٌاوثش اٌذساع ا اٌّتٕ ٚ ْ  إ        

 ةـُٙ اٌذٚس اٌذل١ك ٌٍخ ٠ر  اٌي ئ١رع عٟ ْٚ ِعشـة اٌذٚس الأ  اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ   ٌُٚ ٠تُ الأٌتٙ ا

ٛجرٛدة ـرٟ اٌّ ةِٓ اٌخ ٠  اٌي ئ١ر ةاٌىي١ش ةٍى١ٌّ ٚٔغشا  ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  اـٟ تمذَ ِش  

 حررذأٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١ر ٟٔ ٚتعررذ اـرٟ تمررذَ ِرش   ا  وي١ررش ا  ْ ٌٙرر  دٚسإاٌؽشر   اٌض١ٌٍررٟ ـ١عتمرذ 

  (  Firestein and McInnes, 2017: Mease et al., 2008) ٛاًِ اٌىشؿ  ٓ اٌّش  

 ةجرررٛد ح٠ٛبررر ا ِرررٓ اٌخ ٠ررر  اٌٍّف ٠ٚررر٠ت١ّرررض بٌٛتٙررر   اٌض١ٌٍرررٟ اٌرررزٞ ٠عررر ٟٔ الإْ اٌؽشررر   إ  

% 30غٙرش ـرٟ اْ ٘رزٖ اٌخ ٠ر  ت ةظٙرشا دساعرأ ٚ B  ٌٗ تّثً تلّع ا ِٓ   ٠   ةاٌّتششح

 .(Choy & Panayi ,2001ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ )ئِٓ اٌّش ٝ اٌّب ب١ٓ ب

ٌخ ٠رر  اٌّٛجررٛدة ـررٟ اٌؽشرر   اٌض١ٌٍررٟ  ٍررٝ تحف١ررض ٚتح٠ٛررً ا ةاٌٍّف ٠ٚرر T–تعّررً   ٠رر            

                        اجغرررررر َ ٚاٌتررررررٟ تعّررررررً  ٍررررررٝ تىرررررر٠ٛٓ   Plasma-cells ةاٌي ئ١ررررررة اٌررررررٝ   ٠رررررر  ب ص١ِرررررر

   ’بٟٚالار ق اٌٛعر ئ  الاٌتٙر  Nutrophilحف١رض اٌخ ٠ر  اٌّتع دٌرة تٚاٌتٟ تمَٛ ب ةِا دة ِٕ  ١

                                            ةجغررررررررررر َ اٌّاررررررررررر دة اٌزات١رررررررررررٔتررررررررررر   الأإ ٍرررررررررررٝ  ة٠تشورررررررررررض دٚس اٌخ ٠ررررررررررر  اٌي ئ١ررررررررررر

(Auto-antibody production )   ّٓ٘ٙرررررر  أٚاٌتررررررٟ ِرررررر  (CCP Anti-cyclic 

citrullinated peptide antibodies - anti-   اٌع ِرررً اٌشث١ررر ( ٚورررزٌه ٟٔ (RF   )

Rheumatoid factor   (Buch & Emery , 2002 Moura et  al., 2010  ;. ) 

( تغرر ُ٘ ـررٟ اٌتررذ١ِش اٌّي شررش H2O2اٌتررٟ تشررًّ )ٚوغررل١ٓ ٌلأ ةإٌشرر  ةشاٌلررزٚس اٌحرر ْ  إ       

ٚ اٌعلررـض اٌىٍررـٟ أٌررـٝ اٌتٍررـؿ إـ١ررـٗ  ةٌّتؤوررً  ٚ٘ررـٛ اٌررـزٞ تت ررٛس اٌح ٌررـٌٍؽاررشٚؾ اٌّفبررٍٟ ا

  (.Puent et al., 2003)  ٌٍّفبـً
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             خلاٚللللللب انجٓللللللبز انًُللللللبعٙ انًشللللللزرمخ فللللللٙ رقللللللدو يللللللرع انزٓللللللبة انًفبطللللللم( : 1-2شللللللكم )             

(Ernest et al., 2001.)   

 -:Neutrophilخ انطلاٚب انًزعبدن -2-7-2-3

ترٟ ـ١ٙر  اٌتٙ بر ا ٌٚىرٓ ِرٓ ٌرٝ اٌّٛالرع اٌإٚي اٌخ ٠ر  اٌترٟ تبرً أ ْ اٌخ ٠  اٌعذٌرة ٘رٟ إ        

 ٠ر  اٌعذٌرة ٘رٟ اٌترٟ ْ اٌخأ  ٟ اٌؽش   اٌض١ٌٍرٟ اٌٍّتٙر  ٚورزٌه ْ ٠تُ ت١ّض٘  ٚتحذ٠ذ٘  ـأاٌبع  

  ٠  اٌذَ  ٚتىْٛ ٚظ١فتٙ  جز  Synovial fluid))ـٟ اٌغ ئً اٌض١ٌٍٟ اٌٍّتٙ   ةتىْٛ ِغ١ ش

ٌتب لٙ  بلذاس اٌٛ    اٌذِٛٞ إٌتٙ   ٚتعًّ  ٍٝ تغ١ًٙ اٌٝ اٌّٛالع اٌتٟ ٠حبً ـ١ٙ  إاٌي١ا   

Raymondje, 2007; Mourao et al. , 2010)) .  ٟ٠ىرْٛ ٌٍٛ ر   اٌرذِٛٞ دٚس وي١رش ـر.

 ٚورزٌه Prostaglandinsٚ (Proteases) تؤوً اٌعغ َ ٚاٌؽا س٠ؿ ٚرٌه  ٓ لاش٠رك تىر٠ٛٓ 

 (.et  al., 2010) Cascaoة اٌحش ةتى٠ٛٓ اٌلزٚس الاٚوغ١ل١ٕ١

ب ٔتر   اٌلررزٚس لأٙر  تمررَٛ  ةٚس وي١رش ِٚٙررُ  رذ الاح١ر   اٌّلٙش٠رراٌخ ٠ر  اٌّتع دٌرة ٌٙرر  د         

ٚاٌترررٟ تغررر ُ٘ ـرررٟ اٌترررذ١ِش اٌّي شرررش ٌٍؽارررشٚؾ   (H2O2)تشرررًّ ١ٕة اٌغررر ِة "اٌترررٟ ١الاٚوغرررل

 " ٚحي١ي ا تىْٛ ِٛجٙة  ذ اٌيىتش٠  اٌّتٛاجذة ـٟ اٌغ ئً اٌض١ٌٍٟ ٚاٌخ ٠  اٌعذٌة اٌّفبٍٟ

ٕر ص تعًّ  ٍٝ تحف١ض تؤوً اٌؽاشٚؾ ٚرٌه  ٓ لاش٠ك أت   الأض٠ُ اٌزٞ ٠ذ ٝ بؤٔض٠ُ اٌىٛلاج١

Collagenases)( ُٚوزٌه أت   أض٠ )(Elastase ((Pillinger et al., 2004. 
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-ILج ربرة تتّثرً  ةاـشاص عر ٠تٛو١ٕ ا ِٚرٛاد و١ّ١ ئ١ر وزٌه اٌخ ٠  اٌّتع دٌة ٌٙ  لذسة وي١شة  ٍٝ 

1β, IL-8,  ٠  اٌّتع دٌة ٚورزٌه اٌتٟ تغ  ذ  ٍٝ ص٠ دة الاٌتٙ    ٓ لاش٠ك تى٠ٛٓ اٌىث١ش ِٓ اٌخ

 ةِٓ اٌذساع ا إٌّ  ١رٚ.(Skapenko et al., 2005)ة ِثً اٌخ ٠  اٌي ئ١ة ٚاٌت ئ١؛ ة  ٠  ِٕ  ١

ـرٟ  ةاٌىٍٛب١ٌٛ١ٕر ا إٌّ  ١رٌتمرذ٠ش ٌتٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ إش   ٓ ِ اٌتٟ اجش٠  ـٟ اٌعشاق

 بعررا ـررٟ تشاو١ررضستف  رر  ِع٠ٕٛرر  إظٙررشا ٘ررزٖ اٌذساعررة أ إرٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ اِش ررٝ 

 IgG, IgAٚاٌتررٟ تّثٍرر     ٌّف صررً اٌشث١رر ٌٟٔتٙرر   اإـررٟ ِش ررٝ  ةاٌىٍٛب١ٌٛ١ٕرر ا إٌّ  ١رر

.( 2012   رررررررررررررررشْٚآٚ حغرررررررررررررررٓ)  ١ شة ٔرررررررررررررررة ِرررررررررررررررع ِلّٛ رررررررررررررررة اٌغرررررررررررررررب ٌّم س
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 Materials and methodsانًٕاد ٔطرائق انعًم  1-3

 جٓسح انًطزطديخ انًٕاد ٔالأ 1-1-3

 انًزُبٔنخ فٙ انجحث  الأجٓسح انًطزطديخ فٙ اندراضخ(  1-3رقى )  جدٔل                

 ا اعُ اٌلٙ ص اٌششوة اٌّبٕعة إٌّشؤ

China              1 ح ـغة ِيشدة ٌٕمً اٌع١ٕ ا 

Germany Sartorius اٌى ب١ٕة اٌّعمّة        Laminar      air flow Cabinet 2 

 Japan Julabo ٟحّ َ ِ ئ Water bath 3 

USA Awareness  ِٕغِٛة الا١ٌضاELISA 4 

  Germany Hereaus ٞجٙ ص إٌيز اٌّشوض Centrifuge 5 

Korea Labtech جٙ ص إٌيز اٌّشوضٞ اٌّيشد Cooling  Centrifuge 6 

Germany Sartorius ١ِضاْ اٌىتشٟٚٔ حغ ط Electrical sensitive balance 7 

Germany Labtech ِٟحشان ِؽٕ لا١غ Magnetic stirrer 8 

USA Labnet 
 Thermal cycler أٔرض٠ُ اٌيٍّررشٖ اٌّتغٍغرً تف  ررًجٙر ص 

DAN incubator 
9 

USA Labnet 
 Gel electrophoresis جٙررر ص اٌتشح١رررً اٌىٙشبررر ئٟ

apparatus 
10 

USA                 

         
Labnet 

 Photo documentation اٌفٛتررٛؼشاـٟ اٌتٛث١ررك جٙرر ص 

system 
11 
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 اٌّٛاد اٌى١ّ١ ئ١ة اٌّغتخذِة ـٟ اٌذساعة.  ( 2-3سلُ ) جذٚي                   

 ا اٌّ دة اٌى١ّ١ ئ١ة اٌششوة اٌّبٕعة إٌّشؤ  

 USA Geneaid     رررذة اعرررتخ DNA  Genomic DNA 

Mini Kit (Blood/Cultured cell) Cat.No 

GB100/300) 

1 

 Canada BIO BASIC أو سٚص Agarose 2 

 Canada BIO BASIC      ُ10ِحٍرٛي بفرش  ِرٕغX TBE Buffer       

Solution 

3 

Korea Bioneer ُِعٍّر ا اٌحلر DNA ladder Marker(100-

1000 bp) (50-100pb) 

4 

Korea Bioneer  بٛاداPrimers 5 

Korea Bioneer PreMix 6 

Canada BIO BASIC َٛبش١ِٚذ الاث١ذ٠ Ethidium Bromide 7 

Canada BIO BASIC  96ا٠ث ٔٛي %ethanol 8 

Russia Scharlau  أض٠ُ ل لاعHpa1 9 

USA Promega  بشٚت١ٕ١ضproteinase k    10 

USA   Labnet 
 UV light transillminator جٙ ص ِ ١ ؾ الأشعة اٌفرٛق 

 اٌيٕفغل١ة
12 

USA Dubuque  ص ِ Vortex 13 

  Germany Labtech   اٌّٛصذة Autoclave 14 
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Canada Aquarama    ِِْٛضاي الأ٠ Deionized water 11 

USA Peprotech   ذة اٌى Enzyme Immune Assay IFN-y 12 

USA Peprotech   رررذة وررر IL-1beta Enzyme Immune 

Assay 

13 

USA Peprotech   ذة اٌى IL-4 Enzyme Immune Assay 14 

 

 

  Methods طرائق انعًم 3-2

 Study samples -عُٛبد اندراضخ :3-2-1

ٌتٙرر   اِررٓ إٌغر   اٌّبرر ب ا بّررش   ة ١ٕرر 44 ١ٕر ا دَ  تاررّٕ  ةعرتخذِ  ـررٟ ٘ررزٖ اٌذساعررأ

اٌحغر١ٓ ـرٟ ِح ـغرة  ِر َِرٓ ِغتشرفٝ الإ صح   ١ٕة ِٓ الأشخ   الأ 22ٚ اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ 

ٓ اٌّش ررٝ  ررزا  ١ٕرر ا اٌررذَ ِررأ ٚ 1/5/2018اٌررٝ  1/1/2018ـررٟ ـتررشة ِررٓ  ةوررشب   اٌّمذعرر

عٍِٛر ا  رز اٌّأ رز ِرٛاـمتُٙ وّر  ترُ أبّش ٝ اٌّف صرً بعرذ  ةاٌخ ص ةعتش س٠اٌّشاجع١ٓ ـٟ الأ

ٚترُ تمغر١ُ  عرٕة  61عرٕٗ اٌرٝ  18ٚو ٔر  ا ّر س اٌّش رٝ تترشاٚا ِرٓ   ادٔر ٖ اٌّي١ٕة ةعتي١ ١ٔالإ

١ٌرٗ ِٕغّرة اٌبرحة إشر سا أ  ٍرٝ ِر  تُ تشخ١  اٌّش  بٕ  ا   (  1-3)  اٌع١ٕ ا وّ  ـٟ اٌشىً 

ٓ ترٛسَ ٌٍّرش  ِر ة رشا  اٌّبر حيبر ٌّش٠ا ِرع الأ ةاٌخ صر ةِٓ اٌتح١ٍ ا إٌّ  ١ر ةاٌع ١ٌّ

لاي١ر   تّر د  ٍرٝ تشرخ١  رٌره ب لإ  ٚ   ـٟ اٌحشوة ٚوزٌه تشرٖٛ اٌّفبرً ةٌٍّف صً ٚاٌبعٛب

 .ّف صً اٌّخت اٌ
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   -: Experiment Designرظًٛى انزجرثخ  3-3

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

العدد الكلً 
لعٌنات الدم 

66  

عدد المرضى 

44المصابٌن   

عدد عٌنات 
  22السٌطرة 

 دراسة وراثٌة

 دراسة مناعٌة
باستخدام تقنٌة  

  الألٌزا   

استخلاص 
 وترحٌل
DNA   

 وترحٌله  

IL-1beta IL-4 INF-y 

الكشف 
   الجزٌئً  

STAT4   لجٌن
    

PCR باستخدام تقنٌة 
 

PCR-RFLPباستخدام 

GT

T 
TT GG 

 اٌيح  ـٟ اٌّغتخذِة اٌتلشبة تب١ُّ(   1-3)  سلُ شىً
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    Collection of Blood sampleجًع عُٛبد اندو                  3-4

ٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ   تاٌاٌذَ اٌٛس٠ذٞ ِٓ اٌّب ب ا بّش  ًِ( ِٓ  4تُ عح  )               

 ٌٍتخثرش  ةٔ ب١ر  ِ ٔعرأِرً ِٕرٗ ـرٟ 2  ثرُ ٚ رع  ةصرح     بٛاعر ة اٌّحمٕرشخ   الأٚوزٌه الأ

EDTA َٔمٍ   َ   -4  دسجة حشاسةٚحفغ  اٌع١ٕ ا تح   ٚ تُ سجٙ  بشىً  ف١ؿ ٌّٕع تخثش اٌذ

ٌعٍرَٛ ـرٟ ج ِعرة ا و١ٍرة –لغرُ  ٍرَٛ اٌح١ر ة –اٌع١ٍر بٛع لاة صٕذٚق ِيرشد إٌرٝ ِختيرش اٌذساعر ا 

  اٌّتيمرٟ ِرٓ اٌرذَ ٚاٌلرض ٌٙر   ٗ( ع  ة لإجشا  اٌفحٛص ا اٌلض٠ ١ر (٠24تعذٜ  وشب   بٛل  لا

  ة١راٌى ـ ةحبرٛي  ٍرٝ اٌى١ّرٌٍٚرٌه ٌعضي اٌّبً  Gel tubeٔ ب١  ب عت١ى١ة أًِ (ٚ ع ـٟ 2)

دٚسة / دل١مة   3000ٔ ب١  ِشوض٠   بغش ة ٔيزا الأدل١مة  ثُ 15ٔ ب١  ٌّذة ِٓ اٌّبً ٚتشو  الأ

 Eppendroff tubes ابٕرذسٚؾدل ئك  ٌفبً اٌّبرً ٚلغرُ اٌّبرً ـرٟ  رذة أٔ ب١ر   10ٌّذة  

 .  ةجشا  الا تي ساا إٌّ  ١إَ  ٌؽش   -20حـشاسةٚحفظ ـٟ ح ٌة اٌتل١ّذ  ٕذ دسجة 

  -اندراضخ انجسٚئٛخ :

           DNA DNA Extractionستخلاص الـ ا  3-5

وكما  Geneaidلشركة  حسب العده الجاهزهبمن الدم   DNA ستخلاص الـتمت عملٌة  ا

 مبٌن فً الخطوات الاتٌة :

 مللٌتر. 1.5نبوب ابندروف من الدم إلى إ ماٌكرولٌتر211 ضافة إ1-

لى الدم وٌمزج قلٌلاً  إ proteinase K( 10mg/mlماٌكرولٌتر من  انزٌم )  21ضافة إ2-

 .c0 60فً الحمام المائً  فً درجة حرارة   دقائق 5. ثم حضن الخلٌط vortexبجهاز  ال 

 دقائق .3مع الرج ل   GB Bufferماٌكرولٌنر من محلول  211ضٌف  أ3-

دقائق مع قلب  5وبعدها تم الحضن فً الحمام المائً لمدة   vortex. وضع الخلٌط فً 4-

 . دقائق 2العٌنات كل 

ماٌكرولٌتر لكل عٌنة فً أنبوبة ابندروف  100 تم وضع  و ( Elution buffer)حضر 5-

 . 60c0نظٌفة و توضع فً الحمام المائً  فً درجة حرارة 
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 10لمدة  vortex ٌثانول المطلق ووضعت العٌنات فً الإ ماٌكرولٌتر من كحول211ضافة إ 6-

 .ثوان  

 .lماٌكرولٌتر   2نبوب الجامعالأفً  ()الفلترGSضع عمود و -7 

)الانبوب الجامع( ٌجب التخلص  GBاذا وجدت اي ترسبات فً العمود  GSٌوضع عمود 8-

 .منها

 دقائق . 5نابٌب لمدة تمت عملٌة الطرد المركزي للأ9- 

 نهمل السائل المتجمع  فً أنبوب الجمع. – 10

بعدها تم الطرد  Gs tubeلى  أنبوب إ Buffer 1 Wماٌكرولٌتر من   400أضٌف   -11

 المركزي للانابٌب  لمدة دقٌقتٌن.

 الى انبوب الجمع. Gsتم التخلص من السائل المتجمع  فً أنبوب الجمع وترجع ال-12

نابٌب ٌوب وتمت عملٌة النبذ المركزي للأت  Gsلى إ  Wash bufferمن  μl 600أضٌف -13

 . دقٌقة2لمدة 

رى نبوب الجمع مره أخالى ا Gsأهمل  السائل الموجود فً أنبوب الجمع وٌرجع عمود -14

 دقائق لغرض التجفٌف . 3خرى لمدة نابٌب مره أونبذت الأ

من  ماٌكرولٌتر  100ضافة  دروف نظٌفة ومن ثم  تمت إبنفً أنبوبة أ Gs وضعت الـ-15

 ثانٌة. 30  دقائق وبعدها ٌطرد مركزٌاً لمدة 3وٌترك لمدة  Elution bufferمحلول 

( فً -o 20حرارة ) فً درجة  DNAعلى  ال وتحفظ الأنابٌب الحاوٌة Gsنبوبنهمل الأ-16

 (.Freezerالثلاجة)
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 Agarose Gel Electrophoresisز عهٗ ْلاو الامبرٔ   DNAانزرحٛم انكٓرثبئٙ نهـ  3-6

 (Sambrook et al.,1989) تّذا لاش٠مة أ  

  -:ة ت١ِي١ٓ ـٟ اٌخ ٛاا ا٢٘ٛ  ٚوّ   

صً ٚاٌّض٠ج إٌٝ اْ  ٚعخٓ  X TBE 1ًِ ( ِٓ  100الأو سٚص ـٟ ) ؼُ( 0.8ِٓر٠  )أ1-

صي  اٌّض٠ج أٌٝ اْ تّ  إرابة وً دل ئك اٌلً ٚإ  ةعتخذاَ صف١حة حشاس٠ئاٌؽ١ٍ ْ ٚرٌه بٌذسجة 

 ص ـٟ ٚلا تٛجذ أٞ دل ئك   ٌمة  ـ١ٗ .

إٌٝ ع ئً   Ethidium Bromideِٓ  صيؽة بش١ِٚذ ألاث١ذ٠َٛ    ِ ٠ىش١ٌٚتش( (2 ١ؿ أ2-

 الأو سٚص اٌّزا  . 

 .  ةٌتلٕ  حذٚم ـم   ا ٘ٛائ١تُ تحش٠ه ع ئً الأو سٚص حتٝ ٠ّتض  ٚ ٚوزٌه  3-

لش  أحذٜ ٔٙ ٠تٟ  combلإعٕ د ٚبعذ٘  ؼّظ اٌّش   ا ةتُ ص  اٌّض٠ج ـٟ صف١ح 4- 

 تبٍ  ـٟ دسجة حشاسة اٌؽشـة .ٚتشن اٌّض٠ج ٌىٟ ٠ ٗاٌبف١ح

 .صاٌة ِغ ٔذ اٌبف١حة إّ  إصاٌة اٌّش  بٙذٚ  ٚوزٌه تّ  ت5

 1Xتُ ٚ ع اٌبف١حة ـٟ ِغٕذ٘  ـٟ جٙ ص اٌتشح١ً اٌىٙشب ئٟ ثُ  تّ  تؽ ١تٗ بيفش اٌتشح١ً 6-

TBE (   ـٛق ع   اٌلً . 1ٚ ٍٝ استف )ٍُِ  

 DNA loading Dyeِٓ صيؽة  ِ ٠ىش١ٌٚتش3ِع  DNAِٓ اٌـ  ِ ٠ىش١ٌٚتش5تُ ِض   -7

 .ٚ حٍّ  اٌع١ٕ ا ـٟ اٌحفش اٌّٛجٛدة ـٟ اٌلDNAً اٌضسل   ٌتخف١ؿ اي 

ـٌٛ ( ٌّٚذة ع  ت١ٓ   إر  70تّ   ١ٍّة تشح١ً اٌع١ٕ ا  ٍٝ لا لة وٙشب ئ١ة و ْ ِمذاس٘  ) -8

 .ش سةٔٛد اٌّٛج  الإلأاٌىٙشب ئٟ ِٓ اٌى ثٛد اٌغ ٌ  إٌٝ تّ   ١ٍّة اٌتشح١ً ا

ٚرٌه   UV light transillminatorشعة ـٛق اٌيٕفغل١ةرٌه اعتخذَ جٙ ص ِ ١ ؾ الأٚبعذ  -9

ُ  تب٠ٛش  DNAٌؽش  ِش ٘ذة حضَ اٌـ  ب عتخذاَ  بشِٚ ٠ذ الاث١ذ٠َٛ  اٌحضَ اٌٍّٛٔة ببيؽةٚلذ ت

 .Photo documentation systemشاـٟ ؼجٙ ص اٌتٛث١ك اٌفٛتٛ
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 Molecular detection of انكشف انجسٚئٙ نهجٍٛ انًدرٔش 3-7

studied gene 

 Primer -ئ:بدأٔلا:  اخزٛبر انج-3-7-1

جشا  اٌىشؿ اٌلض٠ ٟ إ( ٌؽش  3-5ٚوّ  ِٛ   ـٟ اٌلذٚي سلُ ) Primerا  د ت١ س اٌيإتُ 

 .اٌتٟ تّ  دساعتٙ   ٍٝ اٌ فشاا 

 البوادئ المستخدمة فً الكشف الجزٌئً عن الجٌنات المدروسة  (  3-3)جدول            

 

Reference 
Product 

size  
Length Primer sequences Primers 

 

147pb 26pb 

 

 

24pb 

5′- AAA GAA GTG 

GGA TAA AAA GAA 

GTT TG -3′ 

 5′- CCA CTG AAA 
TAA GAT AAC CAC 
TGT- -3′ 

F 

 

 

R       

 

STAT4 

 

 F    =  Forward                  R    =  Reverse                

 -:Primer Dilutionئ بدرطفٛف انج َٛب:ثب 3-7-2

  Lyophilizedكمسحوق Bioneer Company/ Koreaالبوادئ من شركة  حهزت

product  صلً ٌز مختلفة، تم تحضٌر المحلول الأبتراكStock solution   ومحلول العمل

Working solution  الشركة  بحسب التعلٌمات المثبتة منBioneer  ضر المحلول . ح

وذلك لغرض   Deionized waterضافة الماء المزال الأٌون صلً وذلك بواسطة إالأ

ماٌكرولٌتر(. أما محلول  /بٌكومول 100الحصول على التركٌز النهائً للعالق وهو )

ضر بواسطة   Working solutionالعمل  صلًٌتر( من المحلول الأماٌكرول11) أخذفقد ح 

(Zervou et al.,2008)  
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وذلك  ؛( من الماء المزال الأٌونماٌكرولٌتر 90ماٌكرولٌتر( وخفف بـ )/بٌكومول 100)

  ) .ماٌكرولٌتر /بٌكومول 10هو ) تركٌز النهائً لمحلول العمل وللحصول على ال

                     STAT4انًزطهطم نهجٍٛ  حركٕثرفبعم أَسٚى ان 3-8

Polymerase Chain Reaction (PCR) for  STAT4 gene                                                                                    

 ةنبوبد( إذ  تمدزج المدواد فدـً إ6-3تمت إضافة المواد بحسب ما هو موضح فً الجددول )       

PCR  : وكما موضح فً أدناه 

   Polymerase chain reaction مواد التفاعل لتقنٌة ( 4-3) الجدول             

Chemicals   Volume 

Primer Forward . 3µL 

Primer Reverse. 3µL 

DNA 2µL 

D. W. 12µL 

Total volume 20 µL 

الجدول التالً ٌمثل البرنامج و PCRتم مزج المواد بالرج الخفٌف ونفلت  الانابٌب الى جهاز الـ

 STAT4المستخدم للكشف عن الجٌن 

 STAT4جٌن  البرنامج المستخدم للكشف عن  (  5-3)جدول                  

No. Steps Temperature Time No. of cycles 

1 
Initial 

Denaturation  
95C

°
 5min. 1 

2 Denaturation  95C
°
 30sec. 

35 

 
3 Annealing 56C

°
 30sec. 

4 Extension 72C
°
 1min. 

5 Final Extension 72C
°
 5min. 1 

6 Final hold 4 -  
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 RFLP :- Molecular detectionستخدام طرٌقة الكشف الجزٌئً با  3-9

using RFLP method 

لشكلً ذو التعدد ا  STAT4جٌن للجٌن  المشمول بالدراسة  وهو  PCRستخدام نواتج ال تم إ

 .PCR Matrixوباستخدام   RFLPستخدام تقنٌة الكشف الجزٌئً بإ وذلك لغرض

 

 STAT4:- Molecularفً جٌن  الكشف الجزٌئً عن التعدد الشكلً 3-01

Detection of polymorphism in Gene STAT4 

    RFLPعتخذاَ تم١ٕة ئٚرٌه ب  STAT4تّ   ١ٍّة اٌىشؿ اٌلض٠ ٟ  ٓ اٌل١ٓ  -1

ِ ٠ىش١ٌٚتش ِٓ 1ً اٌّتغٍغً ِع ٌٍتف   ةىٛثشةِ ٠ىش١ٌٚتش ِٓ ٔٛاتج ا19ٌ  تُ اعتخذاَ -2

 .  Hpa1ٔض٠ُ اٌم لاع الأ

  . ع   ا  3اٌحآ ٌّذة ُ تٚ  -3

                                                                                                                                                                       

  RFLP- PCRانزرحٛم انكٓرثبئٙ نُٕارج انكشف انجسٚئٙ ثبضزطداو رقُٛخ  3-11

:-  

% ِٓ 3ٔض٠ُ اٌم لاع ٌٗ ٚبتشو١ض   ـة الأإبعذ  STAT4تّ   ١ٍّة اٌتشح١ً ٌٍٕ تج ٌل١ٓ  .1

  .ٌّذة ع  ت١ٓ( 100v)و سٚص ٚ ٍٝ لا لة وٙشب ئ١ة الأ

 DNAِ ٠ىش١ٌٚتش ٚتّ  ِش ٘ذة حضَ اي2.5ث١ذ٠َٛ بّمذاسؽة بشِٚ ٠ذ الأيٚصيػ اٌٙ َ بب-2 .2

( وّ  تُ تب٠ٛش٘  (UV transiluminater ةـٛق اٌيٕفغل١ ةشعبٛاع ة ِ ١ ؾ الأ 

 photo documentation      اٌّ ١ ؾ اٌاٛئٟ بٛاع ة جٙ ص اٌتٛث١ك اٌفٛتٛؼشاـٟ

system)). 
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 Measurement of immunological -: خانًُبعٛ قٛبش انًعبٚٛر  12- 3

standards 

Procedure 

 (PeproTech)رللى ارجللبخ انطوللٕاد حطللت طرٚقللخ انعًللم انزللٙ جٓللسد يللٍ قجللم شللرمخ 

  -ٚوّ  ٠ٍٟ :الأِش٠ى١ة 

 

ـررٟ دسجررة حررشاسة اٌؽشـررة ِررذة  ً ٚاٌع١ٕرر ا اٌتررٟ تررُ تحارر١ش٘  ج١ّررع اٌّح ١ٌرر ٚ ررع  .1

 .دل١مٗ( ليً اٌيذ  بعًّ اٞ ا تي س ٌٍحشو١ ا اٌخ٠ٍٛة 30)

ـٟ صف١حة  ((Capture antibody(ِ ٠ىش١ٌٚتش ـٟ وً حفشة ِٓ ِحٍٛي 100 ١ؿ )أ .2

Microtiter Plate  لارٛاي ا١ٌٍرً بعرذِ  تؽ رٝ (18-25 ٚتحآ ـرٟ دسجرة حرشاسة  َ  )

 بؽ     ِٓ ب عت١ه.

حٍررٛي اٌخرر   ِّرر ٠ىش١ٌٚتش( ِررٓ ا300ٌ رر ـة )ؤٌرره باٌبررف١حة برر ١ٌَٛ اٌترر ٌٟ ٚر ؼغررٍ  .3

 ٌٍبف١حة  ا ١ؿؾ ٌىٟ ٠تُ اٌتلف١ؿ ِٓ اٌؽغً ٚ(ِشاا ٚتٕمش  ٍٝ ٚسق ٔش 4ب ٌؽغً )

 صرك ٠ٚترشن ٌّرذة تترشاٚا ِرٓ ٚبعذ ٠ؽ رٝ ب(ِ ٠ىش١ٌٚتش ِٓ ِحٍٛي اٌؽٍك ٠300ا  )أ

  شٜ .أ ٖٔبؿ ِٚٓ ثُ ٠ع د اٌؽغً ا٠ا  ِشٌٝ ع  ٗ ٚإع  ٗ 

( ,IL-1b  IFN-γ, IL-4( ِرر ٠ىش١ٌٚتش ِرٓ ِحٍررٛي اٌم١رر ط ٌٍحشو١ر ا )100) ١ؿ رأ .4

 ,15.6 ,31.2 , 62.5  , 125 , 250 ,500 ,1000)  ر ـة بتشو١رض تبر  ذٞ ٚتتُ الإ

  ةًّ ِٕحٕٝ اٌم١ ط ٌٍحشو١ ا اٌخ٠ٍٛٚتٛ ع بشىً ِىشس٠ٓ ٌع ب١ىٛؼشاَ/ ًِ (7.8,0

ـرٟ ورً حفرشة  ةِٓ  ١ٕ ا اٌّش ٝ ٚاٌع١ٕ ا اٌغر١ٍّ( ِ ٠ىش١ٌٚتش (100أ ١ؿ بعذ رٌه  .5

ٝ إٌرر خش٠ ررة اٌتررٟ ٚ ررع  ِغرريم  ٚبعررذ رٌرره ٠ررتُ تشوٙرر  ٌّررذة عرر  ٌٍٗـررٟ اٌبررف١حة ٚـمرر  

( ِرشاا ٚتٕمرش ٌىرٟ ٠رتُ ٠ٚ4تُ ؼغرٍٙ  بّحٍرٛي اٌؽغرً ) ةع  ت١ٓ ـٟ دسجة حشاسة اٌؽشـ

 تلف١فٙ   ٍٝ ٚسق ٔش ؾ. 

اٌرزٞ حارش ٌىرً  ةَ اٌّار دجغ ىش١ٌٚتش ِٓ اٌّحٍٛي اٌى شؿ  ٓ الأ( ِ 100٠أ ١ؿ ) .6

بررٛسق لاصررك ٚ تررُ تشوٙرر  ِررٓ عرر  ة ٚٔبررؿ إٌررٝ  ٌٖبررف١حة ٚتؽ ررٝ اٌحفررشاحفررشة ـررٟ 

 ٌىٟ ٠تُ اٌتلف١ؿ.حٛاٌٟ  ع  ت١ٓ ٚتُ ؼغٍٙ  ٚتٕمش  ٍٝ ٚسق اٌتٕش١ؿ 
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تٙر  برٛسق لاصرك ١ِ ٠ىش١ٌٚتش ِٓ ِحٍٛي الالتشاْ ـٟ وً حفشة ٚتُ تؽ  (100) ا ١ؿ .7

 ٚتُ تشوٙ   ٔبؿ ع  ة ٚتؽغً اٌبف١حة بعذ رٌه ٚتٕمش  ٍٝ ٚسق اٌتٕش١ؿ ٌٍتلف١ؿ. 

 Substrateِرر ٠ىش١ٌٚتش ِررٓ ِحٍررٛي اٌّرر دة الأعرر ط  (100) اٌررٝ وررً حفررشة ١ؿأ رر .8

Solution   ( دل ئك . 10تُ اٌحآ ٌّذة ) ة ٠ٚٛ ع ؼ    ٌٍبف١ح 

 إٌٝ وً حفشة ـٟ اٌبف١حة. Stop Solution (H2SO4)ِحٍٛي   ١ؿأ  .9

ٚترُ ل١ر ط الاِتب صر١ة  ٕرذ اٌ رٛي اٌّرٛجٟ  ةٌبف ئ  إٌرٝ جٙر ص الا١ٌرضا ٌٍمرشا تُ ٔمً ا .10

 ( دل ئك.5تّ  اٌمشا ة بّعذي ث ثة لشا اا ب١ٓ وً لشا ة ) ٚ( ٔ ١ِٛٔتش 405)

لحركيات حساب مستوى ا و (Calculation of Results) حساب النتائج تم                
                              بالحركيات الخموية ى معادلات خاصةعتماد عمبالإفي النماذج   الخموية

(IL–1beta,  IFN-γ,  IL-4) . 

 

   Statistical analysis -: التحليل الاحصائي 3-33

 الأتية :. استخدمت الوسائل الاحصائية 

 Imdependentلعينتين مستقمتين   Tحممت البيانات لنتائج البحث احصائيا باستخدام اختبار   
sample T-Test  اختبار مربع كاي و العينات لممقارنة بين معدل متوسطات Chi square 

 لممقارنة بين الطرز الجينية . ((P≤0.05عند مستوى المعنوية 

SPSS.V.25  حصائي ستخدام البرنامج الإتمت بإ حصائيةجميع التحميلات الإ ن  عمما أ
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 انُزبئج ٔانًُبقشخ 

Results and Discussion   

  molecular study-: جسٚئٛخ اندراضخ ان  4-1

  DNA extraction-ضزطلاص اندَب :ا 4-1

جشا   ١ٍّة  إ  ٚتُ ةب ٌذساعة ِٓ  ج١ّع  ١ٕ ا اٌذَ اٌّشٌّٛ DNAتُ اعتخ   اٌـ         

 70 ٕذ ( 0.8% ٍٝ اٌلً ٚبتشو١ض ) DNA اٌتشح١ً اٌىٙشب ئٟ ٚرٌه  ٌٍتؤوذ ِٓ ٚجٛد حضَ اٌـ 

ة ؽبعذ صيؽٙ  ببي ةـٛق اٌيٕفغل١ ةشععتخذاَ جٙ ص الائع  ت١ٓ  ٚ تّ  ِش ٘ذتٙ   ب ٌّذةـٌٛ  

 .(1-4اٌبٛسة ) وّ  ِٛ   ـٟ  بشِٚ ٠ذ  ث١ذ٠َٛالإ

 

  STAT4نهجٍٛ ٍ  DNAل  الأل  ( انزرحٛم انكٓرثبئ1ٙ-4طٕرح )      
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 percentage of gene appearance -َطجخ ظٕٓر انجٍٛ : 4-2

ٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ اجش٠رر   ٍررٝ ِش ررٝ أٙررشا ٔترر ئج اٌذساعررة اٌح ١ٌررة اٌتررٟ ظأ            

          (وّرر  ِيرر١ٓ ـررٟ اٌلررذٚي 147bpحلررُ إٌرر تج )ٚورر ْ  STAT4تحذ٠ررذ اٌلرر١ٓ اٌّغررّٝ بلرر١ٓ 

 . %100ٚالاصح   بٕغية  (%ـٟ ِش ٝ اٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ 98ٟٔ(بٕغية ) 4-1)

ش ساا بعا   ًِ ٔغ  ٠اُ ِغ س لإبٛصفٗ   ؤ  ِّٙ ا  دٚس STAT4اٌل١ٓ  ؤد٠ٞ           

  STAT4 ْ ١ِى ١ٔى١ةأٌف   أٔتشـ١شْٚ ٔٛ  إٚ 23ٔتشٌٛو١ٓ  إٚ 12ٔتشٌٛو١ٓ  إاٌغ ٠تٛو١ٕ ا ِثً 

 ٓ ِٓ  ةعتل ب ا إٌّ  ٠١عًّ  ٍٝ ت ٠ٛش الإ إرـٟ اٌحّ ٠ة  12ٔتشٌٛو١ٓ إش ساا إٟ٘ تٛع  

٠ىْٛ  ٔتشـ١شْٚ و ِ  إٔت   إًّ  ٍٝ تٕغ١ُ تّ ٠ض٘  ٠ٚعًّ  ٍٝ ٠ع وّ  Th1 تحف١ض   ٠  لاش٠ك 

                                اٌث ٟٔٔغ ْ  ٍٝ اٌىشِٚٛعَٛ ٌإ ةاٌل١ٕ١ ةحغ  اٌخ سلا STAT4ِٛلع اٌل١ٓ 

(Martı´nez et al., 2008: Glosson-Byers et al., 2014: ) . 

 

 فٙ انًرػٗ ٔالاطحبء STAT4 َطجخ ظٕٓر انجٍٛ( 1-4جدٔل ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 إٌغية اٌّ ٠ٛة %  ذد اٌّب ب١ٓ ٔغية ظٙٛس اٌل١ٓ ـٟ اٌّش ٝ 

 %98 44 اٌّلّٛ  اٌىٍٟ

 إٌغية اٌّ ٠ٛة%  ذد الاصح   ٔغية ظٙٛس اٌل١ٓ ـٟ الاصح  

 %100 22 اٌّلّٛ  اٌىٍٟ 
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  PCR : electrophoresis of PCR productsــانزرحٛم انكٓرثبئٙ نُٕارج ان 4-3

ٌٍل١ٓ اٌّشّٛي ب ٌذساعة  ٚ٘ٛ  PCRعتخذاَ تم١ٕة ئ ٟ  ٚرٌه بجشا  اٌٛصؿ اٌلض٠إتُ وّ  

الأتررشْٚ  ٌٍلرر١ٓ  PCR( اٌتشح١ررً اٌىٙشبرر ئٟ ٌٕررٛاتج 2-4)اٌبررٛسةٛ رر  تإر    STAT4جرر١ٓ 

% ِٓ 2عتخذاَ ئٚرٌه ب  ٚاٌّش ٝ  ةـٟ  ١ٕ ا اٌغ١ ش bp 147ٕ تج ( حلُ اSTAT4ٌ)اٌث ٌ 

اٌحلّرٟ اٌرذ١ًٌ ٠ّثرً اٌعّرٛد الأٚي  إرِمذاس٘  عر  ت١ٓ  ةص١ِٕ ةـٌٛ  ٌّٚذ 70جً الأو سٚص  ٕذ 

(Size marker( ُبحل )صٚ  ل  رذة  1000-100 )( 4   3  2تغٙرش الأ ّرذة  )  تّثرً  ١ٕر ا

اِر     اٌلر١ٓ غٙش ب٠ٙ ٚاٌتٟ تّثً اٌع١ٕ ا اٌتٟ  ٖصٚ  ل  ذ 147pb اٌغ١ شة ٚو ْ اٌحلُ ٌٍحضَ 

 .( تّثً  ١ٕ ا اٌّش ٝ 6777879710711  5الا ّذة )

 

 

 70مبرٔز عُلد % جم الأ2عهٗ ٔانًرػٗ  نعُٛبد انطٛورح     PCRانزرحٛم انكٓرثبئٙ نُٕارج  ( 2-4) طٕرح

 فٕنذ نًدح ضبعزٍٛ . 

بعررذ    STAT4ٌٍلر١ٓ   PCRحلررُ ٔر تج اي  ْ  أ ةاٌح ١ٌر ةظٙرشا ٔترر ئج اٌذساعرأٌمرذ               

                                      ٌّررررررر  جررررررر   برررررررٗ ةاٌح ١ٌرررررررة ِ  بمررررررر ةٚجررررررر  ا ٔتررررررر ئج اٌذساعررررررر 147pbتشح١ٍرررررررٗ ٘رررررررٛ 

(El-Saadany et al., 2016   ). 

 

 

 

 

 

1       2    3     4   5    6    7   8   9    11  11  

  bp1111   
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 Restriction Fragment length انكشللللف انجسٚئللللٙ ثزقُٛللللخ  4-4

polymorphisms RFLP 

ٕر ا ٌتحذ٠رذ اٌتعرذد اٌشرىٍٟ ٌع١ ةٌرُ تىرٓ و ـ١ر  PCRعرتخذِ  ـرٟ تم١ٕرة اياْ إٌت ئج اٌترٟ إ        

٠ار  تعتّرذ أعرتخذاَ تم١ٕرة  ٌٍتٛصر١ؿ اٌلض٠ رٟ ٚ٘رٟ إاٌّذسٚعرة ٌٚرزٌه ترُ  ٚالاصرح   اٌّش ٝ

ٚرٌره ٌّعشـرة   RFLPلارٛاي ل رع اٌتم١١رذ أعرُ تير ٠ٓ ئاٌتم١ٕرة بٖ ٚتعرشؾ ٘رز  PCR ٍٝ تم١ٕرة اي

ٌٍتعرذد اٌشرىٍٟ ٌٍلر١ٓ  ةاٌ رشص اٌل١ٕ١ر  (3-4)  ةبرٛسٚتٛ ر  اٌ STAT4اٌتعذد اٌشرىٍٟ ٌٍلر١ٓ 

STAT4  ٚ ترُ ل رع ٔر تج ايPCR   ٔرض٠ُ اٌم رع أبٛاعر ةHpa1   ٝٚتّر   ١ٍّرة اٌتشح١رً  ٍر

 ـٌٛ  .  100ِمذاس٘   ٗع  ت١ٓ ٚبفٌٛت١ ّذةٌ %( )3و سٚص بتشو١ض لا٘ َ ا

 

 

 

 Hpa1ثبضلزطداو   اَلسٚى انقولع نًدح ضلبعزٍٛ  100ثفٕنزٛخ  %3انُٕارج ثعد انزرحٛم عهٗ ْلاو الامبرٔز  (3- 4)طٕرح

 نعُٛبد انطٛورح ٔانًرػٗ  GG  ,TT ,GT ورازنه

-50( بحلرُ Size markerاٌذ١ًٌ اٌحلّرٟ ) ٚي ٠ٛ   اٌعّٛد الأحي   ( 3-4)  بٛسةاٌ       

1000pb) )( ـ١ّثً اٌ شاص اٌل١ٕٟ 4,6,7.,2, 8 , ّٛد )ِ  اٌعأGT   ُبحل (122+147pb ).  

 147ـرٟ  ١ٕر ا اٌّش رٝ ٚالاصرح   بحلرُ  GG( اٌ رشاص اٌل١ٕرٟ 375وّ  ٠ّثرً اٌعّرٛد )      

 ( .(25pb+122بحلُ   TT شاص( ـ١ّثً ا14,16ٌ ّٛد )ِ  اٌعأ.  صٚ  ل  ذٞ

 

GT (147+122) bp TT (122+25 bp 

1       2   3   4  5   6  7    8  9  11  11 12 13 14 15 16 17 18 19 21 21 22 

GG (147 bp) 

  bp1111   

  bp147   

  50 bp   

 bp122   

 bp 25 
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فٙ يرػلٗ  STAT4نجٍٛ هزعدد انشكهٙ انٕراثّٛ ن ورزهن خانُطت انًئٕٚ 4-5

   -:ٔيجًٕعخ انطٛورح  نزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ ا

ر علٍ  إ   شصدٔ ٖ إٌغ  اٌّ ٠ٛة ٌغٙٛس اٌأ(  2-4ب١ٕ  إٌت ئج  اٌّٛ حة ـٟ اٌلذٚي)           

ِرر  أتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ٌا(% ـررٟ ِش ررٝ 69.8اٌتررٟ بٍؽرر  ) GT ررشاص  ٍررٝ ٌٍإٌغررية الأ

( % 23.2ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ر ٟٔ )اـٟ ِش ٝ  ٌٖغٙٛس ةاٌّ ٠ٛ ةـمذ بٍؽ  إٌغي  GG  شاصاٌ

تٙرر   ٌا( % ِررٓ برر١ٓ ِش ررٝ 7.0بٍؽرر  ) ـمررذدٔررٝ إٌغرر  ـررٟ اٌغٙررٛس أ  TT  ررشاصٚعررلً اٌ

 اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ .

 ٔيجًٕعخ انطٛورحنزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ إفٙ يرػٗ  TT,GT,GG ورزانُطت انًئٕٚخ نه (2-4جدٔل ) 

 العٌنة
 الطراز الجٌنً

Total المعنوٌة 
GG TT GT 

 مرضى

10 3 30 43 

0 23.3% 7.0% 69.8% 100.0% 

15.4% 4.6% 46.2% 66.2% 

 صحاءأ

15 0 7 22 

0.088 68.2% 0.0% 31.8% 100.0% 

23.1% 0.0% 10.8% 33.8% 

Total 
25 3 37 65 

0.002 
38.5% 4.6% 56.9% 100.0% 

 0.002 0.000 0.760 0.317 المعنوٌة

          

( ـمرررذ ب١ٕررر  إٌتررر ئج   ةشرررخ   اٌغررر١ّ١ٍٓ ) اٌغررر١ شٌّلّٛ رررة الأ  ةِررر  إٌغررر  اٌّ ٠ٛرررأ          

( %   68.2عرلٍ  ) لرذٚ  GG  ٍ رشاص ٍرٝ و ٔر  ٌالأ ةْ إٌغريإ( 2-4اٌّٛ حة ـرٟ اٌلرذٚي )

ـى ٔر  ٔغرية   TT  رشاصِر  اٌأ( %  31.8اٌترٟ عرلٍ  ٔغرية تيٍرػ ) GT   رشاصٔغرية اٌٚت١ٍٙر  

بر١ٓ ِلّٛ ر ا حب ئٟ  ٍٝ ٚجٛد ـشٚلر ا داٌرة ِع٠ٕٛرة ظٙشا ٔت ئج اٌتح١ًٍ الإأ. %0ظٙٛسٖ 

 ٌُٚ تغٙش ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛة ب١ٓ ِلّٛ  ا  STAT4 ٌٍل١ٓ  اٌث م اٌّش ٝ ٌٍ شص اٌل١ٕ١ة
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 GG   ٌٍ رشاص٠ٓ صرح  ٌة ِع٠ٕٛة ب١ٓ ِلّٛ رة اٌّش رٝ ٚالأـشٚل ا دا اٌغ١ شة  وّ  ٌُ تغٙش

 ٚ TTشاص اٌل١ٕٟ صح  ٌة ِع٠ٕٛة ب١ٓ ِلّٛ ة اٌّش ٝ ٚالأب١ّٕ  ٚجذا ـشٚل ا دا ٌٍ   GT . 

 ْ  أ   ب ٌتحذ٠رذ تير١ٓ ١ٌٙر  اٌذساعرة ـرٟ اٌعرشاق ٚـرٟ ِح ـغرة ورشبإإٌت ئج اٌتٟ تٛصٍ              

اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ٌتٙر   ا ٍرٝ ٔغرية ـرٟ ِش رٝ أ(%ٟ٘ 69.8اٌتٟ بٍؽ  )   GT  شاصٔغية اٌ

  GT  رشاصستير لا اٌإ(% ِّر  ٠رذي  ٍرٝ  31.8ـرٟ ِلّٛ رة اٌغر١ شة ـى ٔر  )  رشاصِ  ٔغية اٌأ

 .  ـٟ ِح ـغة وشب   ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔإبّش  

ِر  اٌّش رٝ أ% (68.2 ـى ٔ  ٔغية ظٙٛسٖ ـرٟ ِلّٛ رة اٌغر١ شة )  GG   شاصِ  اٌأ           

ٔغررية ـٍررُ  ٠غٙررش   TT ررشاصِرر  اٌأ (%.23.3تٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ  ـمررذ بٍؽرر  )ئٌاٌّبرر ب١ٓ ب

 ة(% ٚلا ـرٟ ِلّٛ رة اٌغر١ ش7.0)اٌترٟ بٍؽر    اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ٌتٙر اٍِحٛظة ـٟ ِش رٝ 

 . %0اٌتٟ علٍ  ٔغية ظٙٛس 

كثر ألمنمط الجيني والذي يكون  حاممو عمى النسبة الأ ن  أ  النتائج المذكورة تبين             
ويميو  GTتياب الرثياني في محافظة كربلاء ىو النمط الجيني  لاصابة  بعرضة لخطر الإ

                                                         ايليإائج الدراسة الحالية مع ما أشار لم تتطابق نت  GGالنمط 
Soon Lee ( 2007وأخرون) ودراسة الباحث El-Saadany     ( 2016وأخرون   )ن  ألى إ 

في   TTتياب المفاصل الرثياني ىو النمط  الصابة بكثر عرضة لخطر الإجيني الأالنمط ال
لى إختلافات في النمط الجيني السبب في ىذه الإ مكن ان يعودوي والمصري مع الكوريالمجت

في ىذه  نسبة ظيور ممحوظو TTإذ لم يسجل ظيور الطراز صول العرقية  لكل مجتمع الأ
 .الدراسة 

 
ٌ شرخ     RAــرـ( اٌرٝ اصد٠ر د ٔغرية الاصر بة ب 2014ٚا رشْٚ ) Settin دساعة  اتفم         

 GTاِررر  اٌذساعررة اٌح ١ٌرررة ـى ٔررر  ٔغرررية اٌ رررشاص  %51.8بٕغرررية  GTاٌحرر ١ٍِٓ ٌٍ رررشاص اٌل١ٕرررٟ

(69.8%). 
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بٕغررية  GT( اٌررٝ استيرر لا اٌررّٕ   2016ٚأ ررشْٚ )     El-Saadanyدساعررة  اتفمرر  وّرر          

 %26% بّش  اٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ِم سٔة بّلّٛ ة اٌغ١ شة ٚاٌتٟ ٠شتي  بٙ  بٕغرية 46

 ٚ٘رزا ِر  ٚصرٍ   RA  ٌٟ ٌ صر بة   ٠ىْٛ ٌذ٠ُٙ   ش TT   إْ الأشخ   اٌح ١ٍِٓ ٌٍ شاص

اِر  ـرٟ ِلّٛ رة اٌغر١ شة  GT ( 69.8%)اٌذساعة اٌح ١ٌة اٌتٟ و ٔ  ٔغرية ظٙرٛس اٌ رشاص  ا١ٌٗ

(  ـررٟ ٔغررية  2016ٚأ ررشْٚ )     El-Saadany  ٌٚررُ تتفررك دساعررة    (%31.8 )ـى ٔرر  إٌغررية

 ٔغرريةاتفمرر  ـررٟ  %( ٚلررذ40ـى ٔرر  ٔغررية ظٙررٛسٖ ـررٟ ِلّٛ ررة اٌّش ررٝ)  GGاٌ ررشاص  ظٙررٛس

 اِرر  اٌذساعررة اٌح ١ٌررة ـى ٔرر  ٔغررية ظٙررٛسٖ ـررٟ ِلّٛ ررة %( 70) ظٙررٛسٖ ِررع الاصررح   بٕغررية

   El-Saadany   ٚاتفمررر  دساعرررة(%68.2%( اِررر  ـرررٟ الاصرررح   ـى ٔررر  ) 23.3اٌّش رررٝ )

ـى ٔرر  ٔغررية ظٙررٛسٖ ـررٟ ِلّٛ ررة ِش ررٝ  TTاٌ شاص ( ـررٟ ٔغررية ظٙررٛس 2016ٚأ ررشْٚ )  

  اٌذساعة اٌح ١ٌة ـى ٔ  اِ %(4اِ  ـٟ ِلّٛ ة الاصح   ـى ٔ  ٔغية ظٙٛسٖ )  %RA (14)اي

 .(%0(%اِ  الاصح   ـى ٔ  )7.0ٔغية ظٙٛسٖ ـٟ ِلّٛ ة اٌّش ٝ )

اصل لتياب المفإبمرض  4STATشكال المتعددة لمجين رتباط الأإختلاف إ ن  إ        
 مط خاص بو وىذا مالكل مجتمع ن إذ ختلاف المجتمعات إلى إ أسبابون تعود أالرثياني يمكن 

 . (  et al., 2007  Soon Lee)  وليإشار أ
 

 روشاوّ    ب  ت ؾ اٌعشق تٛص٠ع اٌ شص اٌل١ٕ١ة ٠ختٍؿ ِٓ ِلتّع عى ٟٔ ٢ ش اْ ّٔ          

 ٚجرذاإر  اٌغرى ١ٔة اٌّختٍفرة اٌّلّٛ ر ا بر١ٓ اٌ شص اٌل١ٕ١ة  تشدد تٛص٠ع تفح  اٌتٟ اٌذساع ا

ـرٟ لارشق تٛص٠رع ترشدد اٌ رشص  اٌغى ١ٔة  اٌّلّٛ  ا ب١ٓ٪  20 إٌٝ٪  15 ِٓ  لذسا  ا ت ـ ا

  .( et al.,2003  Burchard) اٌل١ٕ١ة 
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 The -ٔثعغ عٕايلم انطولٕرح :  STAT4جٍٛ ن انعلاقخ ثٍٛ انورز انجُٛٛخ 4-6

realationship between genotype of gene STAT4 and some 

risk factor 

حطلللت انفئلللبد انُطلللت انًئٕٚلللخ نهُطلللبء انًظلللبثبد ٔ ٛلللر انًظلللبثبد  4-6-1

 -:AGE -انعًرٚخ:

 ( َطت الاطبثخ حطت انفئبد انعًرٚخ3-4جدٔل )

 العٌنة

 اصحاء مرضى

 المعنوٌة

 الطراز الجٌنً الطراز الجٌنً

GG TT GT GG TT GT 

20- 30 
1 0 1 5 0  0 

0.088 
2.3% 0.0% 2.3% 22.7% 0.0%  0.0% 

31 – 40 
0 0 2 5 0  0 

0.008 
0.0% 0.0% 4.7% 22.7% 0.0%  0.0% 

41 – 50 
3 3 8 5  0 1 

0.033 
7.0% 7.0% 18.6% 22.7% 0.0%  4.5% 

51 – 60 
6 0 19 0 0  6 

0.181 
14.0% 0.0% 44.2% 0.0% 0.00%  27.3% 

 المعنوٌه
0.150 0.780 0.000 0.000   0.058 

 0.277 0.000 

  

 ٔغرررية ظٙرررٛس اٌ رررشاص اٌل١ٕرررٟ اٌّرررشتي  ْ  أ  ) 3-4 ظٙرررشا إٌتررر ئج اٌّذسجرررة ب ٌلرررذٚي )أ       

(  60-51ٌف رة اٌعّش٠رة )ـرٟ ا  GT  رشاصٔغية ظٙٛس اٌ ر بٍؽ ب ٌّش  تضداد ِع اٌتمذَ ب ٌعّش إ

( ٌررٕفظ اٌ ررشاص 50-41)(% ٚتٍتٙرر  اٌف ررٗ اٌعّش٠ررة44.2 ٟٔ )تٙرر   اٌّف صررً اٌشث١ررٌـررٟ ِش ررٝ ا

( ـى ٔر  ٔغرية ظٙرٛس  40-31) (% أِر  اٌف رة اٌعّش٠رة18.6اٌل١ٕٟ ٌّلّٛ ة اٌّش رٝ ٚو ٔر  )

        بٍؽرر  دٔررٝ ٔغررية ٌغٙررٛس اٌ ررشاص ؛إر ( أ30-20) اٌعّش٠ررة ٍ  اٌف ررةٚلررذ عررل( % 4.7اٌ ررشاص) 

( 60-51 ٍٝ ٔغية ٌغٙٛسٖ ـٟ اٌف رة اٌعّش٠رة)أِ  ـٟ ِلّٛ ة اٌغ١ شة ـمذ علٍ  أ   ( 2.3%) 

ِلّٛ رة  ٙرٛس ـرٟـغرلً ٔغرية ظ  TTِر  ـ١ّر  ٠خر  اٌ رشاص اٌل١ٕرٟ أ (%27.3ٚاٌترٟ بٍؽر  )

  ا اٌعّش٠ة اٌف(% ٌُٚ ٠غلً ٔغية ظٙٛس ـٟ ب لٟ 7.0( بٕغية )50-41ٍف ة اٌعّش٠ة )اٌّش ٝ  ٌ

ٞ ـ ة  ّش٠رة غية ظٙٛس ـٟ أٔ ٞأ ٌُ ٠غلً ٘زا اٌ شاصوزٌه  ٚ  شٜ ـٟ ِلّٛ  ا اٌّش ٝالأ

 . ـٟ ِلّٛ  ا اٌغ١ شة 
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ـمرذ و ٔر  ٔغرية ظٙرٛسٖ ـرٟ ِلّٛ ر ا صرح   ستري  ب لأاٌرزٞ إ  GGِ  اٌ شاص اٌل١ٕرٟ أ         

ٌغر١ شة ـمرذ   اِر  ٔغرية ظٙرٛسٖ ـرٟ ِلّٛ ر ا ا (% 14.0) اٌشابعرةاٌّش ٝ ـٟ اٌف رة اٌعّش٠رة 

(  ـرٟ  رٛ  22.7إر بٍؽر  إٌغرية )ٚي ث م ِلر ١ِع ٌٍف ر ا اٌعّش٠رة علٍ  ٔغ  ِتغ ٠ٚة ـٟ أ

ِلّٛ رة  ـرِٟع٠ٕٛرة  اٌلرذٚي اٌرٝ  رذَ ٚجرٛد ـشٚلر ا داٌرة حبر ئٟ ٠تير١ٓ ِرٓٔتر ئج اٌتح١ٍرً الإ

ٌٚرٝ ٚاٌشابعرة ٌل١ّرع اٌ رشص اٌل١ٕ١رة  ٚلرذ ٚجرذا ـشٚلر ا داٌرة    ـٟ اٌف ة الأاٌّش ٝ ٚالأصح  

    ٌٍ شص اٌل١ٕ١ة اٌث م .صح  ٌّلّٛ ة اٌّش ٝ ٚالأِع٠ٕٛة ـٟ اٌف ة اٌث ١ٔة ٚاٌث ٌثة 

 

ـٟ ج١ّع اٌف  ا اٌعّش٠ة   GG,TTٌُٚ ٠ىٓ ٕ٘ ن ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛة ٌغٙٛس اٌ شاص٠ٓ           

١ّرع ٌل   GTـشٚلر ا داٌرة ِع٠ٕٛرة ٌغٙرٛس اٌ رشاص  ورزٌه ٌرُ ٠ىرٓ ٕ٘ر ن  ٌّلّٛ رة اٌّش رٝ ٚ

ٕ٘ر ن ـشٚلر ا داٌرة ِع٠ٕٛرة ـرٟ اٌ رشاص  ْ       وّر  أظٙرشا أاٌف  ا اٌعّش٠ة ـٟ ِلّٛ ة الأصح  

برر ئٟ ـررٟ ة اٌّش ررٝ   وررزٌه أظٙررش اٌتح١ٍررً الإحاٌعّش٠ررة ٌّلّٛ رر ٌل١ّررع اٌف رر ا GTاٌل١ٕررٟ 

١ّرع اٌف ر ا اٌعّش٠رة ـرٟ ِلّٛ رة ٌل GGٕ٘ ن ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛرة ٌغٙرٛس اٌ رشاص  ْ  اٌلذٚي أ

    .صح  الأ

اٌف ررة اٌعّش٠ررة  ْ  أشرر س اٌررٝ أاٌررزٞ ( ,Jassim (2015ٌررُ تتفررك ٔترر ئج اٌذساعررة اٌح ١ٌررة ِررع           

                                        ٚأ رررررشْٚ Tehlirianشررررر س أـرررررٟ حررررر١ٓ   ش اٌف ررررر ا إصررررر بة بررررر ٌّش  ( ِرررررٓ أوثررررر(30-49

  ٍٝ ٔغية أ٠يذأ بؤٞ ِشحٍة  ّش٠ة ٌٚىٓ ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ اِش   ْ  أإٌٝ  ) (2008

ـرٟ اٌّلّٛ رة اٌث ٌثرة  اصداد ظٙرٛس اٌّرش إر   ص بة ٌٍّش  تىْٛ ـرٟ اٌعمرذ اٌشابرع ٚاٌخر ِظا

ٌررٝ  إ  (2014) ٚأ ررشْٚ  Muhammed ا١ٌررٗ  شرر سأِررع ِرر   ٚاتفمرر  ٔترر ئج اٌذساعررة  ٚاٌشابعررة 

 عٕة .   (50-30)استف   ٔغية الإص بة ب ٌّش   ٕذ اٌف ة اٌعّش٠ة 

           

ْ  تمذَ اٌغٓ ٠ٍع  دٚسا ِّٙ   ـٟ              ظٙٛس الأشى ي اٌّتعذدة ٌٍل١ٓ  وّ  ٠رؤدٞ تمرذَ اٌغرٓ أ

صٚ   3000تفمررذ اٌخ ٠رر  اٌت ئ١ررة اٌيشررش٠ة حررٛاٌٟ  أر     ٛ ة اٌلٙرر ص إٌّرر  ٟ ٌلأٔغرر ْشرر١خإٌررٝ 

صٚ   6000اٌررٝ  5000ِررٓ أصررً  عررٕة  60اٌررٝ  20ٓ عررٓ ل  ررذٞ ِررٓ تغٍغرر ا اٌت١ٍرر١ِٛش  برر١  

  Tصٚ  ل  ذٞ اٌخر   بخ ٠ر   ٠1500فمذ اٌت١ٍِٛ١ش   RAـٟ ح ٌة الإص بة بّش  اي  ل  ذٞ 

 . ( et al.,2009  Fujii) اٌّغ  ذة 
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ح١  ٌُ   (2014)ٚأ شْٚ  Yükselـٟ ح١ٓ ٌُ تتفك ٔت ئج اٌذساعة اٌح ١ٌة ِع دساعة           

 اٌّشتي ة ب ٌّش  .,GT,TT  ب١ٓ اٌعّش ٚاٌ شص اٌل١ٕ١ة ٠غٙش استي لا 

 ٍررٝ تٕغرر١ُ تّرر ٠ض اٌخ ٠رر  اٌت ئ١ررة اٌّغرر  ذة ـررٟ اعررتل بة ٌيررشٚت١ٓ  ٠12عّررً أٔتشٌررٛو١ٓ           

STAT4  ٓت ٠ٛش ٚتّر ٠ض اٌخ ٠ر  اٌّغر  ذة الأ١ٌٚرة  23 ـٟ ح١ٓ ٠عًّ أتشٌٛو١ ٍٝ Th1  ٟـر

 (. Lee et al., 2017: Mathur et al., 2007 ) اعتل بة ٌٍيشٚت١ٓ ٔفغٗ 

 شجررع إٌرر٠ْٝ أعّش٠ررة اٌّبرر بة برر ٌّش  ِررٓ اٌّّىررٓ ْ الا ررت ؾ اٌىي١ررش برر١ٓ اٌف رر ا اٌإ         

اٌتشاو١ض إٌّخفاة ِرٓ  ْ  إر ٠عتمذ إث١ة أٚ ب١ ١ة أٚ  ٛاًِ ٘ش١ِٔٛة ِٕٙ   ٛاًِ ٚسا  ذة    ٛاًِ

َّْ إٌٝ  أش١ُشة اٌخ٠ٍٛة إر ١بتٕش١  ٚتحف١ض  اٌتف   ا إٌّ  عتشٚج١ٓ تمَٛ  الأ ٠ّىٓ الاعتشٚج١ٓ أ

اٌخ٠ٍٛررة  ٕررذ اٌّغررت٠ٛ ا  ٌٍّٕ  ررة اٌزات١ررة (Trigger Factor) أْ ٠ىررْٛ  رر دة   رر ِ   ِحفررضا  

 .(( Deane  et al., 2017  ٕذ اٌّغت٠ٛ ا اٌّشتفعة إٌّخفاة ِٚثي  

 

 

 weight      -حطت انٕزٌ :-4-6-2

 ( انُطت انًئٕٚخ حطت انٕز4ٌ-4جدٔل )

الفئات حسب 
 الوزن   

 اصحاء مرضى
 الطراز الجٌنً الطراز الجٌنً المعنوٌة

GG TT GT GG TT GT 

45 – 64 
1 1 0 4 0  2 

0.16 
2.3% 2.3% 0.0% 18.2% 0.0%  9.1% 

65 – 74 
5 2 5 3 0 4 

0.50 
11.6% 4.7% 11.6% 13.6% 0.0%  18.2% 

75 – 100 
4 0 25 8 0  1 

0.00 
9.3% 0.0% 58.1% 36.4% 0.0%  4.5% 

 المعنوٌة
0.27 0.56 0.00 0.25 0  0.37 

 0.003 0.146 

          

 رررشص اٌل١ٕ١رررة ٔغرررية ظٙرررٛس اٌ ْ  أ  ررر ٖأ ( 4-4)ب١ٕررر  إٌتررر ئج اٌّٛ رررحة ـرررٟ اٌلرررذٚي            

 ؼ١ش ٚصْ اٌلغُ  ٓ اٌحذ  صد٠ دإِع  ظٙٛسا اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ تضداداٌّشتي ة بّش  اٌتٙ   

 ص بة ر بٍؽ  ٔغية الإإ ٍٝ ٔغية ظٙٛس ٌٍّش  أ( 100-75ر علٍ  اٌف ة راا اٌٛصْ )إ ي١عٟ اٌ
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اٌرزٞ إستري  بّلّٛ رة  GGِر  اٌ رشاص اٌل١ٕرٟ أ  GTستي   ب ٌ شاص اٌل١ٕرٟ اٌتٟ إ (58.1%)

(%  أِرر  ـررٟ ِلّٛ ررة 9.3) ٔفغررٙ  اٌف ررة ٛ ررة اٌّش ررٝصررح   ـى ٔرر  ٔغررية ظٙررٛسٖ ـررٟ ِلّالأ

(%.ٌرُ 36.4بٍؽر  ) ٚاٌترٟ عرلٍ  ـرٟ اٌف رة اٌث ٌثرة إر GGٌٍ شاص  اٌغ١ شٖ ـمذ و ٔ  أ ٍٝ ٔغيٗ

ـرٟ ِلّٛ رة  اٌرث م ١ٕ١رةـرٟ أ رذاد ٔغر  ظٙرٛس اٌ رشص اٌل حظ ٚجرٛد ـشٚلر ا داٌرة ِع٠ٕٛرة٠ 

ِع٠ٕٛرة ـرٟ  ٚاٌث ١ٔرة  ٌٚرٛحظ ٚجرٛد ـشٚلر ا داٌرة   ٌٍف ة الاٌٚٝ صح  اٌّش ٝ ٚـٟ ِلّٛ ة الأ

ٌثة  ٌُٚ تٛجذ ٌٍف ة اٌث    صح  ١ٕة اٌث م ـٟ ِلّٛ ة اٌّش ٝ ٚالأ ذاد ٔغ  ظٙٛس اٌ شص اٌل١أ

ٚلرر ا داٌررة ٌٚررٛحظ ٚجررٛد ـش GG,GTـررٟ ِلّٛ ررة اٌّش ررٝ ٌٍ ررشاص٠ٓ  ـشٚلرر ا داٌررة ِع٠ٕٛررة

ِ  ـٟ ِلّٛ ة اٌغ١ شة ـٍُ ٠ حظ ٚجٛد ـشٚلر ا   أ GTِع٠ٕٛة ـٟ ِلّٛ ة اٌّش ٝ ٌٍ شاص 

ـرٟ ِلّٛ رة اٌّش رٝ  ا داٌرة ِع٠ٕٛرةة .ٌٚرٛحظ ٚجرٛد ـشٚلر داٌة ِع٠ٕٛة ٌٍ رشص اٌل١ٕ١رة اٌث ثر

 ٌٍ رشص اٌل١ٕ١رة ٠ٛرةِعٕ ثرة   ٌٚرُ ٠ حرظ ٚجرٛد ـشٚلر ا داٌرةٌٍ شص اٌل١ٕ١ة اٌث م ٌٍّل ١ِع اٌث 

 . ّل ١ِع اٌث ثة ـٟ ِلّٛ ة اٌغ١ شة ٌٍ

 

ر ب١ٕر  إ( 2015) ٚأ رشْٚ Qin ِع ِ  ج  ا برٗ دساعرة ةت  بم  ٔت ئج اٌذساعة اٌح ١ٌ            

وتٍرة اٌلغرُ اٚ ٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ تشتفرع ِرع اصد٠ر د ٌتاْ ٔغية الاص بة بّش  أ٘زٖ اٌذساعة 

ٌف رر ا راا الاٚصاْ صرر بة برر ٌّش  تشتفررع ب الإْ إ ي١عررٟ ٚٚجررذ اٌؼ١ررش اٌلغررُ  ررٓ اٌحررذ ٚصْ 

 . ةْ اٌّش  ِشتي   ب ٌغّٕإٞ أاٌّشتفعة جذا 

( ار أشرر س اٌررٝ أْ 2008ٚأ ررشْٚ )  Zervou اتفمرر  اٌذساعررة ِررع ِ تٛصررً ا١ٌررة اٌي حرر           

ص٠ دة ِعرذي الاصر بة  ٝاٌغّٕة ِٓ اُ٘ اعي   الاص بة ب ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ٚتؤثش وزٌه  ٍ

  بّش  اٌغىشٞ . GTبّش  اٌغىشٞ ٚ ضٜ رٌه اٌٝ استي لا إٌّ  اٌٛساثٟ 

ٔغرلة ـرٟ اٌغر١ شة  ٍرٝ ِغر س الأ 12ٌٛو١ٓ ٔتشٌٝ دٚس الأإذساع ا اٌ تٛصٍ  بعا ٚ      

 12ٔتشٌررررٛو١ٓ شرررر سة الإإ٘ررررٛ اٌررررزٞ ٠تٛعرررر  ٠ٚغرررر١ ش  ٍررررٝ STAT4جرررر١ٓ  ْ  إاٌذ١ٕ٘ررررة ٚ

(Chakrabarti et al., 2011; Good et al., 2009). 

 رشٜ ِٕٚٙرر  اٌعذ٠رذ ِررٓ اٌعٛاِرً الأ ـارر    ٍرٝ ةِررٓ اٌعٛاِرً اٌّّٙر ذ  تعر  ةاٌغرّٕ ْ  إ          

ٌتٙر   اٌّف صرً اٚاٌعٛاِرً اٌي١ ١رة  ـرٟ ت رٛس ِرش   ٚلاشق اٌع١ش ٚشش  اٌىحرٛي ةاٌل١ٕ١

 (. Bossini-Castillo et al., 2015اٌشث١ ٟٔ )
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-Ljung ٚ Rantapääٚدساعة اٌي حث ْ  ( 2012) ٚأ شْٚ  Bhole ب١ٕ  دساعةوّ        

Dahlqvist (2016  ا٠ا )ذ  ٚ  ب ٌغّٕة  ّف صً اٌشث١ ٟٔ  ِشتي تٙ   اٌٌا  ِش ْ  أٌٝ إ  

 ١ٗ ٔت ئج اٌذساعة اٌح ١ٌة.إٌـٟ  ت ٛس اٌّش  ٚ٘زا ِ  ٚصٍ    ةِٓ اٌعٛاًِ اٌّّٙ

  ٌتٙ اوع ًِ ُِٙ ـٟ ت ٛس ِش   ة١ّ٘ة   ًِ اٌغّٕأٌُ تحذد بعا اٌذساع ا  وّ           

 تي س٘ر  وع ِرً أ١ّ٘تٙر  ٚأـرٟ اٌذساعة اٌح ١ٌرة تٛصٍ  إ١ٌٗ  اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  ٍٝ  ىظ ِ 

 . (     Wesley et al., 2013 : Rodriguez et al  ,.2009)  ـٟ ت ٛس اٌّش  ُِٙ

 

 

  family history -انزبرٚخ انعبئهٙ : -4-6-3

    ( رٕزٚع حطت انزبرٚخ انعبئهٙ 5-4جدٔل )

 العٌنة
 صحاءالا لمرضى ا

 GG TT GT GG TT GT المعنوٌة

ٌوجد تارٌخ 
 عائلً

7 2 27 6 0  2 

16.3% 4.7% 62.8% 27.3% 0.0%  9.1% 
0.008 

لاٌوجد تارٌخ 
 عائلً

3 1 3 9 0  5 

7.0% 2.3% 7.0% 40.9% 0.0%  22.7% 
0.296 

 المعنوٌة
0.21 0.56 0.00 0.44   0.26 

0.236 0.604 
 

         

ٙر   اٌّف صرً ٌتترؤثش ب لإصر بة بّرش  اِرٓ اٌعٛاِرً اٌّّٙرة اٌترٟ س٠  اٌع ئٍٟ اٌتؤ ٠عذ              

ة اٌّش رٝ ِٚلّٛ رة اٌغر١ شة   لر دٔر ٖأ( 5-4ب١ٕ  إٌت ئج اٌّٛ حة ـٟ اٌلذٚي )ر اٌشث١ ٟٔ إ

ة اٌّش رٝ ِّرٓ ـرٟ ِلّٛ ر GTر علً اٌ شاص اٌل١ٕرٟ إحغ  اٌ شاص اٌل١ٕٟ س٠  اٌع ئٍٟ ب ٌتؤ

لً ـمرذ عر الاصرح   (% أِر  ـرٟ ِلّٛ رة 62.8بٍؽر  ) إرٝ ٔغية ظٙٛس ؛ ٌٍذ٠ُٙ ت س٠    ئٍٟ أ

س٠   ر ئٍٟ ِّٓ ٌذ٠ُٙ تؤ ـمذ و ٔ  ٔغية ظٙٛسٖ ـٟ ِلّٛ ة اٌّش ٝ  TTِ  اٌ شاص (% أ9.1)

 GGٞ ظٙرٛس   ٚو ٔر  ٔغرية ظٙرٛس اٌ رشاص ٚـٟ ِلّٛ ة الأصح   ٌُ ٠غرلً أ (%4.7)ِغيك

بٍؽرر   ٚـررٟ ِلّٛ ررة اٌغرر١ شة  (% 16.3س٠  ِغرريك )ـررٟ ِلّٛ ررة اٌّش ررٝ ِّررٓ ٌررذ٠ُٙ تررؤ

 صح   ِّٓ ٌُ ِلّٛ ة الأ ٍٝ ٔغية ظٙٛس ـٟ أ GGعلً اٌ شاص اٌل١ٕٟ  (%  27.3ٔغيتٗ)
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ـرٟ  ١ٍرً الإحبر ئٟ اٌّي١ٕرة(%.أظٙرشا ٔتر ئج اٌتح40.9)٠    ئٍٟ ِغيك ٚلرذ بٍؽر  س٠ىٓ ٌُٙ تؤ

      ئ١ٍر    س٠خر   ِّرٓ ٠ّتٍىرْٛ تئب١ٓ ِلّٛ ة اٌّش رٝ ٚالأصرح   ِع٠ٕٛة  ٚجٛد ـشٚل ا اٌلذٚي 

ِع٠ٕٛرة  ٚورزٌه ٚجرٛد ـشٚلر ا ؼ١رش       ئ١ٍر    س٠خؤِّٓ ٌُ ٠ّتٍىٛا تـشٚل ا ؼ١ش ِع٠ٕٛة  ٚ    ِغيم

ٚاٌرز٠ٓ     ِغريم      ئ١ٍر    ِّٓ ٠ّتٍىٛا تؤس٠خر اٌ شص اٌل١ٕ١ة١ّع    ٌلصح  ـٟ ِلّٛ ة اٌّش ٝ ٚالأ

 .    ِغيم    س٠خ٠ّتٍىْٛ تؤ

ِٚرع  (2009)ٚأ رشْٚ  Hemminkiت  بم  ٔت ئج اٌذساعة اٌح ١ٌة ِرع ِر  تٛصرً ا١ٌرٗ           

  اٌّف صررً تٙرر اٌِررش   ْ  أ ا ر ب١ٕرر  ٘ررزٖ اٌذساعررإ (2016ٚا ررشْٚ ) Frisellِ ٔٛصررً ا١ٌررة 

ُ اٌّتّ ثٍرة ئِش رٝ اٌترؤا ٍرٝ دساع ا  جش٠  أٚلذ س٠  اٌع ئٍٟ ٌٍّش٠ا ؤِع اٌتاٌشث١ ٟٔ ٠شتي  

ٌٙرزا  ْ  أ ذة  ر ئ ا ا رشٜ ٚاثيتر   ش  ٚ ٍٝاٌّ ب   ِّٓ ٌذ٠ُٙ ت س٠  ٚساثٟ ِع بٕ   ٚا٢ٚا٢

 اٌذساعة اٌح ١ٌة. ١ٌٗإاٌع ئ ا ٚ٘زا ِ  تٛصٍ   ب١ٓمً ٠ٕت    ٚساث١    اٌّش  استي لا

ح١ر   ( 2014ٚا رشْٚ ) Settinٌُٚ تتفك ٔت ئج اٌذساعة اٌح ١ٌة ِع ِ أش س برٗ اٌي حر             

ٌٍّش رٝ اٌّبر ب١ٓ      STAT4ٌٍشرىً اٌّتعرذد ٌٍلر١ٓ  GT ٚTTٌرُ ترشتي  اٌ رشص اٌٛساث١رة 

RA   . ٠ّتٍىْٛ ت س٠    ئٍٟ ِغيك ٌ ص بة  ٍٝ  ىظ ِ ج  ا بٗ اٌذساعة اٌح ١ٌة ِّٓ 

ُ اٌّتّ ثٍررة ٚؼ١ررش ٛائجش٠رر   ٍررٝ اٌتررأ( اٌتررٟ 2005) Worthingtonتفمرر  دساعررة أوّرر            

ُ ترٛائص بة ـرٟ اٌإ ٍٝ أٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  ٠ىْٛ إ ص بة بّش   ش الإ ْ  أ  ٍٝاٌّتّ ثٍة 

  ستي لا اٌّش  ب ٌٛساثة .إ٠ذي  ٍٝ  ٚ٘زا ؼ١ش اٌّتّ ثٍة ٘ٛ  ١ٍٗ ـٟ  اٌّتّ ثٍة ِّ 

بر ٌّش  ليرً ِعشـرة صر بة اٚ اٌتٕيرؤ بحرذٚم الإ    جذا ـرٟ ِعشـرةاٌع ئٍٟ ِّٙس٠  ٠عذ اٌتؤ         

ى ٔر  ٔغرية ظٙرٛس ٌح ١ٌرة ـ١رة ٔتر ئج اٌذساعرة اتٛصٍ  إٌ إٌّ  اٌل١ٕٟ ٌٍشخ  اٌّب   ٚ٘زا ِ 

ٝ اٌرز٠ٓ ٌرذ٠ُٙ ترؤس٠  اٌتعرذد اٌشرىٍٟ ـرٟ اٌّش ر رٞ STAT4 اٌت بع ٌٍلر١ٓ  GTاٌ شاص اٌل١ٕٟ 

   .  ( Hemminki et al  ., 2006) ص بة ٌإ    ِغيم    س٠خ٠ّتٍىٛا تؤ  ئٍٟ ِغيك أ ٍٝ ِّٓ ٌُ 

اٌررٝ  ررذَ تؽرر ٠ش اٌ ررشص اٌٛساث١ررة ٌ ١ٌررً ( 2014) ٚأ ررشْٚ Saghafi دساعررة  وّرر  اشرر سا       

HLA-DRB1  ب ب١ٓ ب ٌتٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ٚاٌترٟ ترشتي  ـٟ الأشخ   اٌّ بٕغ  وي١شة

 . ٌ ص بة ب ٌّش شذة اٌّش  ٌٍز٠ٓ ٠ّتٍىْٛ ٚلا٠ّتٍىْٛ ت س٠    ئٍٟ ِغيك ِع 
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 -: Smoking -انزدخٍٛ :-4-6-4

 انُطللت())5جللدٔل )             ( رٕزٚللع الاطللبثخ ثحطللت عبيللم انزللدخ6ٍٛ-4) جللدٔل         

 دحٍٛ   انًئٕٚخ نهًرػٗ ٔالاطحبء حطت انز

 العٌنة

 اصحاء مرضى

 الطراز الجٌنً الجٌنًالطراز  المعنوٌة

GG TT GT GG TT GT 

 مدخن
2 3 26 2 0  7 

0.268 
4.7% 7.0% 60.5% 9.1% 0%  31.8% 

 غٌر مدخن
8 0 4 13 0%  0 

0.023 
18.6% 0.0% 9.3% 59.1% 0  0.0% 

 المعنوٌة
0.058 0.28 0.000 0.005  0% 0.01 

 0.000 0.000 

                            

ص٠ دة الإعتعذاد ب لإص بة بّش  اٌتٙر   اٌّف صرً  اٌخ ٛسة دٚسا وي١شا ـٟ  ٛاًِ تؤدٞ         

تٙ   اٌّف صً ٌاالاص بة بّش   ْ  أدٔ ٖ أ(  6-4ب١ٕ  إٌت ئج اٌّٛ حة ـٟ اٌلذٚي )  اٌشث١ ٟٔ إر

 ٍرٝ الأ ٗإٌغريْ إإٌتر ئج اٌّي١ٕرة ب ٌٕغر  اٌّ ٠ٛرة ثيتر  إِٔٚٙ  اٌتذ ١ٓ ح١ر   ٠ذٖثش بعٛاًِ  ذؤتت

ٌتٙرر   اٌّف صررً بّررش  ا شررخ   اٌّبرر ب١ٌٓلأ STAT4 ١ٓاٌلرر اٌ ررشص اٌل١ٕ١ررة ـررٟ ٌغٙررٛس

(%  ـررٟ حرر١ٓ عررلٍ  ٔغررية 60.5) ر بٍؽرر إ(GTِٚررٓ اٌ ررشاص ) ٘ررُ ِررٓ ـ ررة اٌّررذ ١ٕٓ اٌشث١رر ٟٔ

اٌّش  بع ًِ  ستي لاإ% ( ِّ  ٠ذي  ٍٝ 9.3) اٌّش ٝ ٌٕٚفظ اٌ شاصّذ ١ٕٓ اٌ   ؼ١ش شخالأ

 ٌّش ررٝ اٌّررذ ١ٕٓ ـمررذ عررلً ٔغررية ظٙررٛس ـررٟ ا  TTٔغررية اٌ ررشاص ِرر    أ ثشٖ بررٗؤاٌتررذ ١ٓ  ٚترر

 ٍرٝ أ GGٞ ٔغرية ظٙرٛس   ٚلرذ عرلً اٌ رشاص ٠غرلً أّرذ ١ٕٓ ـٍرُ اٌؼ١ش ٚاٌّش ٝ  (% 7.0)

غر١ شة ـمرذ ِر  ـرٟ ِلّٛ رة اٌ(%   أ18.6ّذ ١ٕٓ ٚاٌتٟ بٍؽ  )ا١ٌش ؼٔغية ظٙٛس ـٟ اٌّش ٝ 

 . (% ٌٍف ة ٔفغٙ 59.1علً )

   صرح  ب١ٓ اٌّش ٝ ٚالأ ٚل ا داٌة ِع٠ٕٛة ذَ ٚجٛد ـش (6-4إٌت ئج ـٟ اٌلذٚي )  ب١ٕ          

   صرح  بر١ٓ اٌّش رٝ ٚالأ ٛد ـشٚل ا ِع٠ٕٛةٌٛحظ ٚج اٌل١ٕ١ة ٌف ة اٌّذ ١ٕٓ   وّ  ٌل١ّع اٌ شص

ٚجرٛد ٌرٝ  رذَ ٟ اٌف ة ؼ١ش اٌّذ ١ٕٓ   وّ  ٚلذ أظٙشا ٔت ئج اٌتح١ًٍ الإحب ئٟ إٌل١ّع اٌ شص ـ

 ٌٛحظ  GT,TTـٟ اٌّش ٝ ٌٍف ت١ٓ اٌّذ ١ٕٓ ٚؼ١ش اٌّذ ١ٕٓ ٌٍ شاص اٌل١ٕٟ  ـشٚل ا ِع٠ٕٛة
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ـررٟ ِلّٛ رة اٌّش رٝ اٌّررذ ١ٕٓ ٚؼ١رش اٌّررذ ١ٕٓ ٌٍ رشاص اٌل١ٕررٟ  أ٠ار   ٚجرٛد ـشٚلرر ا ِع٠ٕٛرة

GTٌٍف ترر١ٓ ٌٍٚ ررشاص٠ٓ حظ ٚجررٛد ـشٚلرر ا داٌررة ِع٠ٕٛررةمررذ ٌررٛ   ـصررح    أِرر  ـررٟ ِلّٛ ررة الأ 

GT,GG ٚ ٌُـٟ اٌ شاص  ٠ حظ ٚجٛد ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛةTT  .  

ِرٓ اٌف تر١ٓ ٌٚل١ّرع    صرح  ٌّلّٛ رة اٌّش رٝ ٚالأ داٌرة ِع٠ٕٛرة ٌٛحظ ٚجرٛد ـشٚلر اوّ        

 . اٌ شص اٌل١ٕ١ة

                        Esquide ٚ Sanmartíٗ اٌي حثرر ْ ١ٌررإاٌذساعررة اٌح ١ٌررة ِررع ِرر  تٛصررً  تفمرر  ٔترر ئجأ               

ٌتٙ   اٌّف صرً  ص بة بستي لا اٌتذ ١ٓ ِع   ش الإإسا ٔت ئج ٘زٖ اٌذساعة اٌٝ ش أ إر (   2012)

 ا   ررشاسأحذاثررٗ إغٙررشٞ ٚث١شٖ  ٍررٝ اٌررّٕ  اٌّؤٚاٌض٠رر دة ِررٓ تمررذَ ٚت ررٛس اٌّررش  بترراٌشث١رر ٟٔ 

 .ب ٌّفبً 

  ( 2017 شْٚ ) Yinاٌي ح  ( ٚدساعة 2004ٚا شْٚ ) Padyukovش سا دساعة أ وّ         

ة ٌف ررة ب ٌٕغرري ةاٌح ١ٌرر ةٔترر ئج اٌذساعرر ١ٗررإٌتٛصررٍ   ت ررٛس اٌّررش  ٚ٘ررزا ِرر بستيرر لا اٌتررذ ١ٓ إٝ إٌرر

  . ٍٝ اٌلٙ ص إٌّ  ٟ ٌٍشخ  ث١شٖؤشخ   اٌّذ ١ٕٓ ٚتالأ

 ٍررٝ اِررشا  إٌّ  ررة اٌزات١ررة اْ اٌتررذ ١ٓ ٠عتيررش ِررٓ  ٛاِررً  ٚب١ٕرر  اؼٍرر  اٌذساعرر ا             

ٜٛ اٌخ ٛسة اٌترٟ ترؤدٞ اٌرٝ حرذٚم ٘رزٖ الاِرشا  ِٚرٓ اٌّّىرٓ اْ ٠ىرْٛ ٌٙر  تر ث١ش  ٍرٝ ِغرت

ِررش  دا  اٌزئيرررة (  ٍررٝ  2009ٚ ا رررشْٚ ) Kiyohara اٌ ررشص اٌل١ٕ١ررة وّررر  أشرر سا دساعررة

شا  إٌّ  ة اٌزات١رة ٌ شرخ   ِرٓ ـ رة اٌّشتي ة ب ِ صد٠ د ظٙٛس ٔغية اٌ شص اٌل١ٕ١ةاٌحّشا  ا

% 49ٞ بٕغرية اٌّرشتي  بّرش  دا  اٌزئيرة الاحّرشاس  TTاٌّذ ١ٕٓ ح١  استي  ظٙرٛس اٌ رشاص 

 اٌّرشتي    GTـٟ الاشخ   اٌّذ ١ٕٓ   ـٟ ح١ٓ ب١ٕ  ٔت ئج اٌذساعرة اٌح ١ٌرة ب ستير لا  اٌ رشاص 

                            .% بع ًِ اٌتذ ١ٓ 60.5ب ٌّش  إٌّ  ٟ بٕغية 

ٌترذ ١ٓ ٠رؤثش ـرٟ ص٠ر دة اٌخ ٠ر  ا ْ  أ( اٌرٝ   2010) ٚ أ رشْٚ Arnson دساعرة ب١ٕ  ٚلذ         

( IL-1 ,IL-6,IL-8, TNF-alph)تٙ ب١رة لإاص٠ر دة اٌغر ٠تٛو١ٕ ا   رٓ لاش٠ركة ١ٌٚرٌتٙ ب١رة الأالإ

  . IL-10 أِثٍتٙ ٓ اٌتٟ ِب١ة ٌتٙ ة ٌ ٔت   اٌغ ٠تٛو١ٕ ا اٌّثي إ ًٍ ٠ِٚٓم

 

 

 

 



 Reults and Discussionالنتائج والمناقشة                  
 

49 
 

 hypertention -طبثخ ثبررفبخ ػغط اندو :الإ -4-6-5

 ( انزٕزٚع حطت الإطبثخ ثبررفبخ ػغط اندو 7-4جدٔل )

 العٌنة

 اصحاء مرضى

 الطراز الجٌنً الطراز الجٌنً المعنوٌة

GG TT GT GG TT GT 

 مصاب بالضغط
3 1 22 2  0 5 

0.379 
7.0% 2.3% 51.1% 9.1% 0.0%  22.7% 

غٌر مصاب 
 بالضغط

7 2 8 13 0 2 
0.156 

16.3% 4.7% 18.6% 59.1%  0.0% 9.1% 

 المعنوٌة 
0.206 0.564 0.000 0.005   0.257 

 0.000 0.006 

                                                               

بر١ٓ اٌّش رٝ اٌّبر ب١ٓ     تي لارسإْ ٕ٘ر ن أب١ٕ   ( 7-4إٌت ئج اٌّٛ حة ـٟ اٌلذٚي )              

 ظٙرٛس ٍرٝ ٔغرية أر عرلٍ  إاٌذَ ستف    ؽ   ص بة بتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ٚب١ٓ الإٌابّش  

ستف    رؽ  اٌرذَ ـرٟ اٌٍّب ب١ٓ بّش   STAT4 ٍل١ٓاٌّشتي  ب ٌّش  ٌ GT شاص اٌل١ٕٟ ٌٍ

(% ِّ  ٠ذي  ٍٝ ٚجٛد   لة ب١ٓ  ؽ  اٌرذَ اٌّشتفرع 51.1)ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  اِش ٝ 

ستفر    رؽ  اٌرذَ لرذ  ّبر ب١ٓ باٌؼ١رش ِر  ٔغرية أبّرش  اٌتٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ   ٚالاصر بة 

ِر    أبٕغرية اٌّبر ب١ٓ برٗ  ٔرةم سدٔرٝ ِلأ( % ٚو ٔر  ا18.6)اٌ رشاص اٌل١ٕرٟ  بٍؽ  ٔغية ظٙرٛس 

ستف    ؽ  اٌذَ ٚلذ علً اٌّب ب١ٓ بئ (% ـٟ اٌّش 2.3ٝ)ـمذ علً ٔغية ظٙٛس  TTاٌ شاص 

(% عرلً اٌ رشاص 16.3ستفر    رؽ  اٌرذَ )ّبر ب١ٓ بئاٌؼ١رش ٔغرية ـرٟ اٌّش رٝ   GGاٌ شاص 

GG ٓستفر    رؽ  اٌرذَ ٔغرية ظٙرٛساٌّبر ب١ٓ ب ؼ١رش ٟ ِلّٛ رة اٌغر١ شة ـ اٌّشتي  ب ٌغ١ّ١ٍ 

داٌرة ِع٠ٕٛرة ٌل١ّرع ٛد ـشٚلر ا لرذٚي  رذَ ٚجرحب ئٟ ـرٟ اٌٌتح١ًٍ الإاب١ٕ  ٔت ئج  ,(% 59.1)

ستفر      اٌّبر ب١ٓ ب ستفر    رؽ  اٌرذَ ٚؼ١رش اٌّبر ب١ٓ ب ـٟ اٌّش ٝ ٚالأصرح   اٌ شص اٌل١ٕ١ة

اٌّش ٝ ـٟ  GG,TTٌغٙٛس اٌ شاص٠ٓ   ذَ ٚجٛد ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛة  ؽ  اٌذَ   وّ  ٌٛحظ

 رشاص ستف    ؽ  اٌذَ ٚوزٌه ٌٛحظ ٚجرٛد ـشٚلر ا داٌرة ِع٠ٕٛرة ٌٍاٌّب ب١ٓ ٚؼ١ش اٌّب ب١ٓ ب 

GT  لذ ٌٛحظ ٚجٛد ـشٚل ا داٌة وّ  ستف    ؽ  اٌذَ   ٌٍّش ٝ اٌّب ب١ٓ ٚؼ١ش اٌّب ب١ٓ ب 

 

 



 Reults and Discussionالنتائج والمناقشة                  
 

51 
 

ٌٍ رررشاص  ٚؼ١رررش اٌّبرر ب١ٓ ب ستفررر    ررؽ  اٌرررذَ اٌع ئررذةِع٠ٕٛررة ٌّلّٛ ررة اٌغررر١ شة اٌّبرر ب١ٓ 

GGرشاص٠ٓ   ٌٚٛحظ وزٌه  رذَ ٚجرٛد ـشٚلر ا داٌرة ٌٍGT,TT ٌغر١ شة اٌّبر ب١ٓ ٌّلّٛ رة ا

ـرٟ   ئٟ ٚجٛد ـشٚل ا داٌرة ِع٠ٕٛرةحبٓ اٌتح١ًٍ الإ   ؽ  اٌذَ   وّ  ب١  ستف ب ّب ب١ٓ ٚؼ١ش اٌ

    ٌٚل١ّع اٌ شص اٌل١ٕ١ة ـٟ اٌّب ب١ٓ ٚؼ١ش اٌّب ب١ٓ ب ستف    ؽ  اٌذَ .اٌّش ٝ ٚالاصح  

                   ٚأ شْٚ   Iannaccone ج   بٗ ١ٌٗ  ٔت ئج اٌذساعة اٌح ١ٌة لذ اتفم  ِع ِ إ  ِ  تٛصٍ ْ  إ          

ٔمي  ررٝ اٌّشتفررع ٚبرر١ٓ برر١ٓ  ررؽ  اٌررذَ الا    ستي لاررإٕ٘رر ن  ْ  إ ٌررٝإر اشرر سا اٌذساعررة إ(  2011)

ْ  تٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ٌاصرر بة بّررش  الإ ٌتٙ برر ا اٌتررٟ تحبررً ـررٟ  برر١ٓ الإ    ستي لاررإٕ٘رر ن  لأ

ٌتٙر   اـرٟ ِش رٝ  C-reactive protein   CRPاٌغر ئً اٌض١ٌٍرٟ اٌترٟ تمر ط بم١ر ط ِعرذي 

ٔمي  رٟ اٌرزٞ ٚبر١ٓ  رؽ  اٌرذَ الإاٌغر١ّ١ٍٓ  ٔرة ِرع الأشرخ  م سِة اٌتٟ تىرْٛ ِشتفعراٌّف صً 

 .    ٠ا  ِشتفعأ٠يمٝ 

ٚاتفم  بعا اٌذساع ا اٌتٟ أجش٠   ٍٝ بعا الأِشا  إٌّ  ١ة اٌزات١ة اٌتٟ تشتي  ب ٌل١ٓ     

STAT4  ِٕٚٙرر  ِررش  دا  اٌزئيررة الأحّررشاسٞ ِررع ِ تٛصررٍ  أ١ٌررٗ اٌذساعررة اٌح ١ٌررة ـررٟ استيرر لا

ح١  استي   اٌ شص اٌل١ٕ١ة   RAاٌ شص اٌل١ٕ١ة بخ ش الاص بة بئستف    ؽ  اٌذَ ـٟ ِش ٝ 

TT ٚGT حّررشاسٞ ٌٍشررىً اٌّتعررذد ٌٍلرر١ٓ ـررٟ ِررش  دا  اٌزئيررة الاSTAT4  بخ ررش الأصرر بة

ب ستف    ؽ  اٌذَ ِٚش  الاٚ ١ة اٌذِ ؼ١ة اٌزٞ ٠غي  اٌغىتٗ اٌذِ ؼ١رة ـرٟ ِش رٝ دا  اٌزئيرٗ 

 .(Svenungsson et al  ., 2010) الاحّشاسٞ.

ـررٟ  (2008) ٚأ ررشْٚ   Gonzalez-Gay اتفمرر  اٌذساعررة اٌح ١ٌررة ِررع ِرر  جرر   بررٗ وّر             

اٌتٟ ٠غرييٙ  إستفر    رؽ  اٌرذَ  بّش رٝ اٌتٙر   اٌّف صرً ا  اٌمٍ  اٌٛ  ئ١ة ِشإستي لا بعا أ

ـررررٟ بعررررا اٌل١ٕرررر ا ِث ٌٙرررر   اٌشررررىً اٌّتعررررذد ٌٍلرررر١ٓ  اٌشث١رررر ٟٔ ٚبعررررا الأّٔرررر لا اٌل١ٕ١ررررة

(MTHFR1298)  (methylene tetrahydrofolate reductaseإ ) ر ٠ّرٕ  اٌ رشاصAA  

 صررً تٙر   اٌّفاٌ ٟ ِش ررٝبرؤِشا  اٌمٍرر  اٌٛ  ئ١رة ـر   رشا ِتضا٠رذا ٌإصرر بة CC ٚاٌ رشاص 

ِرٕ    رشا  STAT4اٌشث١ ٟٔ   ٚ٘زا ِ تٛصٍ  ا١ٌٗ اٌذساعة اٌح ١ٌة ار اْ اٌشىً اٌّتعرذد ٌٍلر١ٓ 

بٕغرية  GTِتضا٠ذا ٌ ص بة بّش  استف    ؽ  اٌذَ ار ٌرٛحظ استي لارٗ بىثرشٖ بر ٌ شاص اٌل١ٕرٟ 

  ب١ٓ ب ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ .(% ـٟ اٌّش ٝ اٌّب26.8)
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 تٙ  اٌـٟ ِش ٝ  ٌٙ  أ١ّ٘ةلاٌتٙ ب ا اٌذساع ا اٌتٟ تي١ٓ اٌع لة ب١ٓ  ؽ  اٌذَ ٚ ا ْ  إ           

 ٍررٝ أٚ ١ررة اٌذ٠ِٛررة ٘ررٟ ِشا  اٌمٍرر  ٚالأؤصرر بة بررتىررْٛ ٔغررية   ررش الإ إر ٟٔ اٌّف صررً اٌشث١رر

اٌذَ ٌرذٜ   ؽستف    إعي   ألأْ  اٌعّش ٚاٌلٕظ ٔفغٗاٌز٠ٓ ُ٘ ِٓ   ي١ع١ٓشخ   اٌب لأم سٔة ِ

  ٍرٝ  ـار    ٍرٝ اٌلٙر ص اٌٛ ر ئٟ   ض٠رذ اٌعر ٌتٙر بٟ ـ١اْ اٌّش  ٘ٛ ب ي١عتٗ إاٌّش ٝ بغي  

اٌغرر ٠تٛو١ٕ ا اٌّتّثٍررة  إْوّرر  ِٚشا  اٌمٍرر  ؤصرر بة اٌّيىررشة بررٌررزٌه ٠ض٠ررذ   ررش الإاٌّف صررً 

ب١رة ٚ٘رزٖ اٌغر ٠تٛو١ٕ ا تض٠رذ ِرٓ ٌتٙ غر ٠تٛو١ٕ ا الإِرٓ اٌ تعرذ   23ٚ إٔتشٌٛو١ٓ  12ب لإٔتشٌٛو١ٓ 

ستفر   بئ بةث١ ٟٔ ٌزٌه تضداد ل ب١ٍرة الاصر ٌتٙ   اٌّف صً اٌشاٌٛ  ئٟ ـٟ ِش ٝ إٌتٙ ب١ة اٌلٙ ص ا

ـرؤْ  STAT4ٚاْ اٌلر١ٓ اٌّغر١ ش  ٍرٝ تٛعر  أشر سة ٘رزٖ اٌغر ٠تٛو١ٕ ا ٘رٛ اٌلر١ٓ   ؽ  اٌرذَ

ص٠ دة اٌغ ٠تٛو١ٕ ا الاٌتٙ ب١ة ٠عٕٟ ٚجٛد  ًٍ ـرٟ اٌلر١ٓ اٌّرزوٛس ٚظٙرٛس اٌشرىً اٌّتعرذد ٌٍلر١ٓ 

STAT4    (Avina-Zubieta et al., 2012  ).   اٌي حررر   دساعرررة  اشررر ساوّررر 

Manavathongchai   ٌْٚتٙرر   اٌّف صررً ا(  ٍررٝ ٚجررٛد   لررة برر١ٓ ِش ررٝ 2013)ٚ أ ررش

 .ستف    ؽ  اٌذَ  ص بة باٌشث١ ٟٔ ٚالإ

 ٚأ شْٚ  Gonzalez-Gayاٌي ح   ِع ِ ج   بٗ ٚإتفم  اٌذساعة اٌح ١ٌة أ٠ا                    

بة بؤِشا  ستف     ش الإص إر أش س إٌٝ ا (2016)ٚا شْٚ  Zegkos ٚاٌي ح ( 2007)

 ٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ .تٌاٌّب ب١ٓ ب ٚتبٍ  اٌششا١٠ٓ ـٟ اٌّش ٝ  ٚالأٚ ١ة اٌذ٠ِٛةاٌمٍ  

 diabetes  affected with-انطكر٘:داء طبثخ ثالإ -4-6-6

حطلت الاطلبثخ  STAT4 انجلٍٛ  انورز انجُٛٛلخ فلٙ ٕٚخ نظٕٓرئ( انُطت ان8ً- 4جدٔل ) 

  فٙ نهُطبء انًظبثبد ثبنزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ ٔيجًٕعخ انطٛورحانطكر٘   ثًرع 

 العٌنة

 اصحاء مرضى

 الطراز الجٌنً الطراز الجٌنً المعنوٌة

GG TT GT GG TT GT 

 مصاب بالسكري
3 1 21 1  0 0 

0.057 
7.0% 2.3% 48.8% 4.5% 0.0%  0.0% 

مصاب غٌر 
 بالسكري

7 2 9 14 0  7 
0.112 

16.3% 4.7% 20.9% 63.6% 0.0%  31.8% 

 المعنوٌة
0.21 0.56 0.03 0.00   0.07 

 
0.06 0.48 
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  اٌ رررشص اٌل١ٕ١رررة ( ٔغررر  ظٙرررٛس8-4)   ررر ةأب١ٕررر  ٔتررر ئج اٌّٛ رررحة ـرررٟ اٌلرررذٚي            

ر  إىشٞ ب ٌغرر ٚؼ١ررش اٌّبرر ب١ٓ اٌّبرر ب١ٓ تٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔاٌٌّش ررٝ   STAT4ٍلرر١ٓ  ٌ

ستي ر  بر ٌ شاص أ ٌٍّش ٝ  اٌّب ب١ٓ بذا  اٌغىشٞ   ١ةاٌل١ٕ اٌ شص  ٍٝ ٌغٙٛسالأ ةو ٔ  إٌغي

GT  ةبررذا  اٌغررىشٞ ـمررذ عررلٍ  إٌغرريؼ١ررش اٌّبرر ب١ٓ ِرر  اٌّش ررٝ أ( % 48.8)بٍؽرر  إٌغررية إر 

ـٟ اٌّش ٝ اٌّب ب١ٓ TTٚلذ علً اٌ شاص دٔٝ %(  ٚو ٔ  إٌغية الأ20.9)    اٌ شاص سٌٛغٙ

ؼ١ررش  ٍررٝ ـررٟ اٌّش ررٝ ـى ٔرر  ٔغررية ظٙررٛسٖ أ GGِرر  اٌ ررشاص (% أ2.3بررذا  اٌغررىشٞ ٔغررية )

    أ ٍرٝ اٌّشتي  ب لأصرح    GGٚلذ علً اٌ شاص  (%16.3اٌتٟ و ٔ  )ّب ب١ٓ بذا  اٌغىشٞ اٌ

(%   ٚلررذ عررلً 63.6ّبرر ب١ٓ بررذا  اٌغررىشٞ ٚاٌتررٟ بٍؽرر  )اٌؼ١ررش ٔغررية ـررٟ ِلّٛ ررة اٌغرر١ شة 

 ّب ب١ٓ بذا  اٌغىشٞ . اٌؼ١ش صح   (%ـٟ ِلّٛ ة الأ31.8ٔغية ظٙٛس ) GTاٌ شاص 

   صررح   ررٝ ٚالأـررٟ اٌّش حبرر ئٟ  ررذَ ٚجررٛد ـشٚلرر ا ِع٠ٕٛررةب١ٕرر  ٔترر ئج اٌتح١ٍررً الا          

 شٞ  ٚ رذَ ٚجرٛد ـشٚلر ا ِع٠ٕٛرةاٌغرى ٌٍّب ب١ٓ ٚؼ١ش اٌّبر ب١ٓ برذا   ص اٌل١ٕ١ةٌٚل١ّع اٌ ش

 GTٌ رشاص اٌل١ٕرٟ ا اِر شٞ  ٌٍّش ٝ اٌّب ب١ٓ ٚؼ١ش اٌّب ب١ٓ بذا  اٌغى GG,TTٌٍ شاص٠ٓ 

ٌرٛحظ  ٚؼ١رش اٌّبر ب١ٓ برذا  اٌغرىشٞ   ٚوّر  ٌٍّش ٝ اٌّب ب١ٓ ـمذ ب١ٕ  إٌت ئج ـشٚق ِع٠ٕٛٗ

ٚؼ١رش اٌّبر ب١ٓ    اٌّبر ب١ٓ صرح  الأ ةـٟ ِلّٛ ة اٌغر١ ش GGٚجٛد ـشٚل ا ِع٠ٕٛة ٌٍ شاص 

اٌغر١ شٖ ـرٟ ِلّٛ رة GT,TT,ـٟ اٌ رشاص٠ٓ  ٞ   ٌُٚ ٠ حظ ٚجٛد ـشٚل ا ِع٠ٕٛةبذا  اٌغىش

بر١ٓ اٌّش رٝ  ٛد ـشٚلر ا ِع٠ٕٛرةاٌّب ب١ٓ ٚؼ١رش اٌّبر ب١ٓ برذا  اٌغرىشٞ  وّر  ٌرُ ٠ حرظ ٚجر

 ٌٍٚف ت١ٓ اٌّب ب١ٓ ٚؼ١ش اٌّب ب١ٓ بذا  اٌغىشٞ .    ٌٚل١ّع اٌ شص اٌل١ٕ١ةٚالأصح  

ٌٙر  ٚدا  اٌغرىشٞ  و ٌتٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ةِشا  اٌشِٚ تض١ِرب١ٓ الأ ةِعشـة اٌع ل ْ  إ      

صر بة ِشا  اٌمٍي١ة اٌٛ  ئ١ة ٚ  رش الإص بة ب لأص٠ دة ِعشـة الإ ٔٙ  تٛثكٚرٌه لإأ١ّ٘ة وي١شة ؛ 

                          ٠رررررا ـررررٟ اٌلغرررررُٔغرررر١ٌٛٓ ٚالأـررررٟ ل١ررررر دة ِم ِٚررررة الأ    ِّٙرررر ا  تٙررررر   دٚسٌالإ ؤدٞر ٠ررررإبٙرررر  

  (Solomon et al,.2003.) 
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ر إ( 2015)ٚ أ رشْٚ    Chaplin اٌي حر  ١ٌرٗإشر س أِرع ِر  ٔتر ئج اٌذساعرة اٌح ١ٌرة م  فات        

صرر بة بررذا  ـررٟ ت ررٛس الإ    ِّٙرر ا  دٚس ؤد٠ٞرر  STAT4 اٌتعررذد اٌشررىٍٟ  اٌلرر١ٓ  ْ  تٛصررً إٌررٝ أ

 اٌشث١ ٟٔ .ٌتٙ   اٌّف صً ااٌغىشٞ ٌّش ٝ 

( ار  2008) ٚأ رشْٚ  Brauchliاٌي حر   جر   برٗ اتفم   ٔت ئج اٌذساعرة اٌح ١ٌرة ِرع ِر وّ       

 ٟٔ ٚ٘رزا ١رف صً اٌشثتٙ   اٌٌّابذا  اٌغىش ـٟ ِش ٝ  ةص بستف     ش الإإب١ٕ  ٔت ئج اٌذساعة 

 . ةٌٍذساع ةب١ٕتٗ إٌت ئج اٌح ١ٌ ِ 

صر بة برذا  اٌغرىشٞ الإ ْ  أٌرٝ إ 2013) ) رشْٚ ٚآ  Dubreuilاٌي حر    شر سا دساعرةأ       

شتي  تررْ أْ تعررٛد اٌررٝ ّٔرر  اٌح١رر ة ٠ّٚىررٓ أٓ تٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ٠ّىرراٌ  ٚاستي لاررٗ بّررش

 .  ة   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ بع ًِ اٌغٌّٕتٙابذا  اٌغىشٞ ـٟ ِش ٝ  ةص بالإ

ف صرً اٌشث١ر ٟٔ برذا  ٌتٙر   اٌّاصر بة ِش رٝ إْ أٌرٝ إ رشٜ أة ٚ رح  دساعرأ حر١ٓ ـٟ         

                ٍررررررٝ اٌّررررررذٜ اٌ ٠ٛررررررً  ةد٠ٚررررررة اٌغررررررتش٠ٚذ٠تٕرررررر ٚي اٌّررررررش٠ا الأ ٌررررررٝإاٌغررررررىشٞ تعررررررٛد 

(Mancuso et al., 2007  ).  

ب لإصر بة  GTستير لا اٌرّٕ  ( إٌرٝ إ 2008) ٚأ شْٚ Zervouاٌي ح   ش سا دساعةأٚ           

ٚ٘زا ِ  تٛصٍ  إ١ٌٗ ٔتر ئج اٌذساعرة اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ٌتٙ   ـٟ  ِش ٝ ا دا  اٌغىشٞ  بّش  

 . اٌح ١ٌة 
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 immunological study -:خانًُبعٛ ّاندراض 4-2

نزٓلبة انًفبطلم انرثٛلبَٙ ابٚزٕمُٛبد انًُبعٛخ فلٙ يظلم يرػلٗ قٛبش يطزٕٖ انط 

:-measure the level of serum cytokines in serum rheumatoid 

arthritis patients 

 ,IL-1beta IL-4  ,تُ تحذ٠ذ ِغتٜٛ تشو١ض ث ثة ِٓ اٌغ ٠تٛو١ٕ ا إٌّ  ١ة تإّ    )          

IFN-γ,١ة الاِتضاص إٌّر  ٟ اٌّرشتي  بر لأعتعّ ي تمٕئ( ب ( ُٔض٠ELISA )Enzyme Linked 

Immuno-sorbent Assay تٙررر   اٌّف صرررً اٌشث١ررر ٟٔ  ٌـرررٟ ِبرررً الأشرررخ   اٌّبررر ب١ٓ ب

 ١ٕررة ِررٓ  44ي اٌم١رر ط شررًّٚح١رر   (ة)اٌغرر١ شة  تٙ  ـررٟ ِبررً  ِلّٛ ررِررع ِغررت٠ٛٔتٙرر  م سِٚ

  . ةاٌتٟ تّثٍ  بّلّٛ ة اٌغ١ ش 22ٟ ٚتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٌٔ اٌّش ٝ اٌّب ب١ٓ ب

 

  IL-4   :-cytokine immune interleukin 4انطبٚزٕمٍٛ انًُبعٙ -4-2-1

ستفرر    ِغررتٜٛ تشو١ررض اٌغرر ٠تٛو١ٓ إٌررٝ إ( 10-4ـررٟ اٌلررذٚي  ) ةشرر سا إٌترر ئج اٌّي١ٕررأ          

ٌتٙر    ٌذٜ الاـشاد اٌّب ب١ٓ ب ((P≤0.05حتّ ١ٌة إ ٕذ ِغتٜٛ  ستف    ِع٠ٕٛ   إ   IL-4إٌّ  ٟ 

ٔرة ِرع ِلّٛ رة م سِ ب١ىرٛؼشاَ / ِرً  (78.12ر بٍػ ِغرتٜٛ تشو١رضٖ )إ  RAاٌّف صً اٌشث١ ٟٔ 

  . ب١ىٛؼشاَ / ًِ  (24.18  بٍػ ِغتٜٛ تشو١ضٖ ٌذٜ اـشاد٘  ) اٌزٞ ةاٌغ١ ش

يقبضلخ ثجكٕ راو/يلم فلٙ يظلم يرػللٗ  IL-4  انُزلبئج  نزرامٛلس انطلبٚزٕمٍٛ انًُلبعٙ  َلخقبر( ي9-4جلدٔل )

 انزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ ٔيجًٕعخ انطٛورح

 Mean ±  SE  P.value يرػٗ Mean ±  SE  انطٛورح طبٚزٕمٍٛان

IL-4 0.66 ±   24.18 78.12 ±  3.16 0.00 

 

              ١ٌررررررٗ  إتٛصررررررً  ( ِررررررع ِرررررر 9-4ت  بمرررررر  ٔترررررر ئج اٌذساعررررررة اٌح ١ٌررررررة ـررررررٟ اٌلررررررذٚي )

(Pavlovic et al., 2014  )ستف   ِغت٠ٛ ا تشو١ض إٌٝ إش س أر إIL-4    ٝ ٌذٜ اٌّش 
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ا اٌتٟ تعّرً ستف   ِغتٜٛ اٌغ ٠تٛو١ٕ إٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ٚرٌه بغي  ٌتئاٌّب ب١ٓ ب

تٙ ب١رررة ٌ ٌرررة اٌترررٛاصْ بررر١ٓ اٌغررر ٠تٛو١ٕ ا الإٌرررٝ حٚاٌٛصرررٛي إ ٌتٙ ب١رررة  ٍرررٝ تثيررر١  اٌح ٌرررة الإ

 ٌتٙ   .ٚاٌغ ٠تٛو١ٕ ا اٌّثي ة ٌإ

      ْ إبحغ  اٌغ ٠تٛو١ٕ ا اٌتٟ تفشص٘   ٚرٌه   Th1   Th2تمغُ اٌٝ  ةاٌخ ٠  اٌّغ  ذ ْ  إ

                ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ اِش  عي  حذٚم  ع عٟ ـٟٟ٘ اٌّحٛس الأة اٌخ ٠  اٌّغ  ذ

(Boissier et al ., 2008 :He et al ., 2017) . 

ٌٝ إ(    Stocchi et al., 2017 : Henderik & Lipsky , 2004) اٌذساع ا  ٚب١ٕ  

-pro ة١ٌٚالأ ةدا ١ٍة ٚتفشص اٌٛع ئ  الاٌتٙ ب١ ةتٕش   ٕذِ  تحذم اص ب  Th1اْ   ٠  

inflammatory  ّٓٚاٌتٟ تتا ( اٌغ ٠تٛ و١ٕ ا, IL-2 IFNγ, TNF-α  )  تمَٛ ٘زٖ اٌٛع ئ

ـشاص اٌلزٚس إبت   اٌّغتاذ ٚإـٟ  ٚتض٠ذ ِٓ ل ب١ٍتٙ   ة١ة اٌٍّتٌّٙتٙ ب١ة بتٕش١  اٌخ ٠  اٌيٍعّالأ

ـتعًّ  ٍٝ  Th2ِ  اٌخ ٠  اٌّغ  ذة أ  ةٚرٌه ٌتذ١ِش اٌخ ٠  اٌّب ب (OR)اٌحشة  ةالاٚوغ١ل١ٕ١

(   IL-13 , IL-10 , IL-5 , IL-4)ٌتٙ ب ا ٚاٌتٟ تتّثً   ٌإ ةـشاص اٌغ ٠تٛو١ٕ ا اٌّا دإ

ٚتعًّ  ( humoral response)  ةاٌخٍ ١ ةعتل بة إٌّ  ١ح١  تذ ً ٘زٖ اٌغ ٠تٛو١ٕ ا ـٟ الإ

 ت١ د٠ة تىْٛ ص ب ا الإ ـفٟ ح ٌة الإ (Macrophage )     ٍٝ  فا ٔش لا اٌخ ٠  اٌيٍع١ّة

  ٌتٙ ب ا .ٌإ  ثي ةاٌّحفضة ٚاٌّ ٕ٘ ن ح ٌة ِٓ اٌتٛاصْ ب١ٓ اٌغ ٠تٛو١ٕ ا

 -٠Bغر ُ٘ ـرٟ تّر ٠ض اٌخ ٠ر  اٌي ئ١رة  ِٓ اٌٛظ ئؿ ـٟ اٌلٙر ص إٌّر  ٟ اٌعذ٠ذ   IL-4ي ْ  إ

cell  ٛ٘ٚ   ٘ٚع١  ٌٍخ ٠  اٌّغ  ذة اٌث ١ٔة ِٛثك   ٠اأٚتحف١ضTh2   ٚ IL-4  ا  ّا د٠غٙش و 

ٚ  ِررً  IL-1تتّثررً    الاٌتٙ ب١ررة اٌتررٟتىرر ثش اٌغرر ٠تٛو١ٕ ا  تثيرر١ ٌتٙ برر ا ح١رر  ٠عّررً  ٍررٝ ٌإ

                                  ة ٍرررررررررٝ ِٕرررررررررع تّررررررررر ٠ض اٌخ ٠ررررررررر  اٌض١ٍ١ٌررررررررر ةٌٚرررررررررٗ اٌم ب١ٍررررررررر _TNFإٌخرررررررررش اٌرررررررررٛسِٟ

(Yang et al  ., 2017: Dechanet et al  ., 1993  .) 
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 IL-1beta:- cytokine immune interleukinانطبٚزٕمٍٛ انًُبعٙ  -4-2-2

IL-1beta  

ستفر    ِغرتٜٛ تشو١رض اٌغر ٠تٛو١ٓ اٌرٝ إ( 10-4)  أدٔر ة ـرٟ اٌلرذٚي ةٌّي١ٕرش سا إٌتر ئج اأ       

ٌررذٜ الاـررشاد اٌّبرر ب١ٓ  ((P≤0.05حتّ ١ٌررة إ ٕررذ ِغررتٜٛ  ستف  رر  ِع٠ٕٛرر   إ IL-1betaإٌّرر  ٟ 

ِم سٔرة ِرع  ب١ىرٛؼشاَ / ِرً  (34.88ر بٍرػ ِغرتٜٛ تشو١رضٖ )إ  RAٌتٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ئب

 . ب١ىٛؼشاَ / ًِ  (4.08)ر بٍػ ِغتٜٛ تشو١ضٖ ٌذٜ اـشاد٘    إِلّٛ ة اٌغ١ شة 

يقبضلخ ثجكٕ راو/يلم فلٙ يظلم  IL-1beta انُزلبئج  نزرامٛلس انطلبٚزٕمٍٛ انًُلبعٙ  َلخقبري  ( 10 - 4) جلدٔل

 يرػٗ انزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ ٔيجًٕعخ انطٛورح

 Mean ±  SE  P.value يرػٗ Mean ±  SE  انطٛورح طبٚزٕمٍٛان

IL-1beta ±  0.17  4.08 34.88  ±  1.4 0.00 

 

ستفرر   إ( ٚاٌتررٟ ب١ٕرر  ٚجررٛد  10-4ت  بمرر  ٔترر ئج اٌذساعررة اٌح ١ٌررة اٌّي١ٕررة ـررٟ اٌلررذٚي )          

اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ار بٍررػ ِغررتٜٛ  ( ٌررذٜ ِش ررٝ اٌتٙرر  (IL-1β  ِعٕررٛٞ ـررٟ ِغررتٜٛ تشو١ررض

ٔرررة ِرررع ِغرررتٜٛ تشو١رررضٖ  ٕرررذ ِلّٛ رررة اٌغررر١ شة م سب ٌّ ب١ىرررٛؼشاَ / ِرررً  (32.88)تشو١رررضٖ 

 ( ,.Thiyagarajan etal,.2015 :2014Adkar etalب١ىٛ ؼشاَ/ًِ ِع ِ تٛصً ا١ٌٗ)(4.08)

تٙر   اٌّف صررً ٌ ٌرذٜ اٌّش رٝ اٌّبر ب١ٓ ب   IL-1betaستفر   ِغرت٠ٛ ا تشو١رض إٌرٝ إشر س أر إ

 .اٌشث١ ٟٔ 

 لخددز   ةالتحلددٌلات المناعٌددعددن طرٌددق   (2018,السددلمان )الباحدد   دراسددة كمددا بٌنددت         

 منهدا و الدذٌن اسدتخدمت علدٌهم مصدل الددم  لددى المرضدىٌقدل فدً ß  lL-1 ن تركٌزإ الارانب

ج نتددار المباشددر علددى الجددٌن المسدد ول عددن إوربمددا ٌنددتج ذلددك مددن التدداثٌ العلاجددات المحددورة

 . الساٌتوكٌن المذكور آنفا
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ـرررٟ   ئٍرررة     بشٚت١ٕررر  شرررش حرررذإ( ٘رررٛ ٚاحرررذ ِرررٓ  IL-1ßب١تررر  ) 1-ْ أتشٌرررٛو١ٓإ                

                ٗ بعررذ تحف١ررض  ررذد ِررٓ   ٠رر   ٠ٚررتُ إٔت جرر k D 31) اٌلض٠ ررٟ )اٌررٛصْ 1-الأتشٌررٛو١ٓ 

  ٚ T اٌٍّف ٠ٚرة اٌخ ٠  ٚ اٌ  ئ١ة اٌخ ٠ ٚ اٌىي١شة ةإٌّ  ٟ  ِٕٙ  اٌخ ٠  اٌيٍع١ّة اٌٍّتّٙ اٌلٙ ص

 B  (et al., 2010  (Tassi   ٌتٙ ب١ررة   عررتل بة الإ٘ررزا اٌغرر١تٛو١ٓ ٘ررٛ ٚعرر١  ِٙررُ ِررٓ الإ ْ  إ

(Takeuchi, et al.,2010  ٠ٚش سن ـٟ ِلّٛ ة  ذ٠ذٖ ِٓ الأٔش ة اٌخ٠ٍٛرة بّر  )  تىر ثش ـ١ٙر

   ِٚررٛا اٌخ ٠رر   اٌّيررشِج Differentiationاٌتّرر ٠ض    Proliferation cell اٌخ ٠رر  

(Apoptosis )   (Gloria & Divid , 2011  )ٚ ٍرٝ أجش٠ر  اٌترٟ  اٌذساعر ا أظٙرشا لذ  

 ح١ر  بّش  اٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ر ٟٔ  اٌّف صً إص بة ـٟ IL- 1ßٌٍـ  اٌذٚس اٌُّٙ  اٌح١ٛأ ا

 حر١ٓ ـرٟ ذ١ِشٖترٚ,ؾاٌؽاشٚ تآوً إٌٝ الأسأ   ٕذ ـٟ ِفبً  اٌشويت١ٓ IL- 1ß حمٓ اٌـ  أدٜ

 أدٜ ٌرذ٠ٙ  اٌّرش  ٘رزا  عرتحذاما بعرذ ٘زا اٌغر١تٛو١ٓ  ذ اٌّٛجٙة اٌّا دة الأجغ َ حمٓ ادٜ 

 اٌخ ٠ر  اٌيٍع١ّرة أْ ِّ  ٠ش١ش اٌٝ اٌ حمة ب ٌؽاشٚؾ الأ شاس ِٓ ٚاٌتم١ًٍ ٚ عٙ  تحغ١ٓ إٌٝ

               ٔترر  لأ ا  ِبرذسٚ  ِّٙرر  ٕبرشاتّثرً  RAاٌررـ   ِش رٝ ٌرذٜ اٌضلا١ٌررة الأٔغرلة ـرٟ اٌىي١رشة

ß lL-1 (Lopez-Castejon and Brough, 2011: Ernest et al.,2001 .) 

 

 IFN-γ:- interferon gama   cytokine انطللبٚزٕمٍٛ انًُللبعٙ-4-2-3

immune 

 ستف    ِغتٜٛ تشو١ض اٌغ ٠تٛو١ٓ إٌّ  ٟإٝ إٌ( 11-4ش سا إٌت ئج اٌّي١ٕة ـٟ اٌلذٚي  )أ        

IFN-γ حتّ ١ٌرررة إ٠ٕٛررر   ٕرررذ ِغرررتٜٛ ستف  ررر  ِعإP≤0.05)) تٙررر   ٌ ٌرررذٜ الاـرررشاد اٌّبررر ب١ٓ ب

ٔرة ِرع ِلّٛ رة م سِ ب١ىرٛؼشاَ / ِرً  (  12.91ر بٍػ ِغرتٜٛ تشو١رضٖ )إ  RAاٌّف صً اٌشث١ ٟٔ 

 . ب١ىٛؼشاَ / ًِ  (6.08ـشاد٘    )أبٍػ ِغتٜٛ تشو١ضٖ ٌذٜ  اٌزٞاٌغ١ شة 

يقبضللخ ثجكٕ راو/يللم فللٙ يظللم  IFN-γَللخ انُزللبئج  نزرامٛللس انطللبٚزٕمٍٛ انًُللبعٙ قبر( ًٚثللم  ي11-4) جللدٔل

 يرػٗ انزٓبة انًفبطم انرثٛبَٙ ٔيجًٕعخ انطٛورح

 Mean ±  SE  P.value يرػٗ Mean ±  SE  انطٛورح طبٚزٕمٍٛان

IFN-γ 6.08 ±  0.15 12.91  ±  0.24 0.00 
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ستفر   إاٌترٟ ب١ٕر  ٚجرٛد ( 11-4ت  بم  ٔتر ئج اٌذساعرة اٌح ١ٌرة اٌّي١ٕرة ـرٟ اٌلرذٚي )         

ر بٍرػ ِغرتٜٛ إٌتٙر   اٌّف صرً اٌشث١ر ٟٔ ا( ٌذٜ ِش ٝ (IFN-γ ِعٕٛٞ ـٟ ِغتٜٛ تشو١ض

ٔررة ِررع ِغررتٜٛ تشو١ررضٖ  ٕررذ ِلّٛ ررة اٌغرر١ شة م سب ٌّ  ب١ىررٛؼشاَ / ِررً  (12.91)تشو١ررضٖ 

ٌرٝ إ س شرأر إ Pavlovic et al ., 2014) )١ٌرٗ   إِرع ِر  تٛصرً   ب١ىرٛؼشاَ / ِرً  (6.08)

 تٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ . ٌٌذٜ اٌّش ٝ اٌّب ب١ٓ ب ((IFN-γ ستف   ِغت٠ٛ ا تشو١ضإ

ٚورزٌه   (2015) ٚأ رشْٚ Talaat اٌي حر   ِرع ِر  جر   برٗ ةإٌتر ئج اٌح ١ٌرتتفرك  ٌُ وّ           

اٌّبرر ب١ٓ  ٔخفرر   ِغررتٜٛ اٌغرر ٠تٛو١ٓ ـررٟ اٌّش ررٝأشرر س إٌررٝ إ اٌررزٞ (2017 , حرر  )ج عررُاٌي

ب ٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ ٠ّٚىرررٓ تفغرر١ش ٘ررزا الأخفرر   اٌرررٝ اعررتخذاَ اٌّش ررٝ ٌٍع جررر ا 

 . اٚ ـح  اٌّش ٝ ـٟ دسج ا ِتف ٚتٗ ِٓ اٌّش   اٌّخفاة ٌ ٌتٙ ب ا

 

٠ّٚتٍره ِغرتمي ا   صرة برٗ ـرٟ  (Th-1)٠فشص ٘زا اٌغ ٠تٛو١ٓ بشىً أع عرٟ ِرٓ   ٠ر           

اٌيٍع١ّرة  ٍرٝ  ةبتٕشر١  اٌخــــــــرـ ٠  اٌٍّتّٙرجّــــــــــ١ع   ٠ــــــــــ  اٌلـــــــــغُ إر ٠مـــــــــَٛ 

إــــــــــشاص اٚوغ١ذ إٌتش٠ه  ٚورزٌه ٠مرَٛ بتٕشر١   اٌخ ٠ر  اٌي  ١ٔرة ٠ٚحــــــــرـفض٘   ٍرٝ اٌتعي١رش 

 ٠ٚعّرً ورزٌه  ٍرٝ (Schulze-Koops and Kalden, 2001)ٌتبر ق  الإ     رٓ جض٠ ر ا 

 ,.Watanabe et al) (IL-12,IL-18) (  ٍرٝ إٔتر  (Macrophage تحف١ض اٌخ ٠  اٌيٍع١ّرة 

 -١ٌٚInflammatory Cytokine Proة الأ ة  ٠عذ ِٓ اٌغ ٠تٛو١ٕ ا الاٌتٙ ب١. ٌٙزا اٌغي(1991

 اٌغ ئذة ـٟ الاعتل بة إٌّ  ة اٌف ش٠ة ٚاٌّىتغية .
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   -ٔثعلغ انًعلبٚٛر انًُبعٛلخ :  STAT4هجلٍٛ انولرز انجُٛٛلخ ن انعلاقخ ثلٍٛ -4-3

The relationship between STAT4 gene and some 

immunological parameters  

بر١ٓ   IL-1betaٔت ئج اٌذساعرة اٌح ١ٌرة إٌرٝ ٚجرٛد ـشٚلر ا ِع٠ٕٛرة ـرٟ ِغرتٜٛ تٛصٍ           

( ح١ر  ٠ حرظ إستفر   اٌّؤشرشاا إٌّ  ١رة ٌرذٜ حٍّرة  GT,TT,GG (الأصح   ٌٍ شص اٌل١ٕ١ة 

  وّر  ٌرٛحظ ٚجرٛد  GGب ٌّم سٔرة ِرع اٌ رشاص   (12-4وّر  ِير١ٓ ـرٟ اٌلرذٚي ) (GT اٌ رشاص )

برر١ٓ ِش ررٝ اٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ  IL-1betaٙررٛس ـشٚلرر ا داٌررة إحبرر ئ١ة ـررٟ ِغررتٜٛ ظ

ح١  إستفع  ِغرت٠ٛ تٗ  ٕرذ اٌّش رٝ ِرٓ ٘رزا اٌ رشاص   ٌٚرُ ٠ حرظ ٚجرٛد  GTٌٍ شاص اٌل١ٕٟ 

  ٌٚٛحظ ٚجٛد ـشٚل ا داٌة احب ئ١ة بر١ٓ اٌّش رٝ  GG,TTـشٚل ا داٌة إحب ئ١ة ٌٍ شاص٠ٓ 

 ٚالأصح    ٌل١ّع اٌ شص اٌل١ٕ١ة اٌث ثة .

 

 IL-1beta( انعلاقخ ثٍٛ انورز انجُٛٛخ ٔانطبٚزٕمٍٛ انًُبعٙ 12-4)جدٔل       

 Mean ± sd N الطراز الجٌنً العٌنة

 اصحاء

GG 3.71±0.51 15 

GT 4.87±0.66 7 

TT 000 0 

p.value 0.00 

 مرضى

GG 25.29±9.90  A 10 

GT 39.32±5.74  B 30 

TT 24.88±3.57  A 3 

LSD 8.98  

 اصحاء ومرضى 

 العدد p.value الطراز الجٌنً

GG 

0.00 

25 

GT 37 

TT 3 

 

تيعر  ٌع١ٕر ا اٌّش رٝ ٚالأصرح     IL-4وّ  ٌٛحظ  ٚجٛد ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛة ـٟ ِغتٜٛ        

( إستفرر   13-4( إر  ٠ حررظ ـررٟ اٌلررذٚي )GT,TT,GG ٚوررزٌه تيعرر  ٌٍ ررشص اٌل١ٕ١ررة اٌررث م )

أِر   GGٚإٔخف  ٗ ـٟ اٌ رشاص  GTٌلأصح   ِٓ حٍّة اٌ شاص  IL-4اٌّؤشش إٌّ  ٟ ٌّغتٜٛ 

 ـمذ علٍ  ٘زٖ  IL-4ب ٌٕغية ٌف ة اٌّش ٝ   ـمذ ٌٛحظ ٚجٛد ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛة ـٟ ِغتٜٛ 
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ِٓ جٙة أ شٜ ح١  ٌرُ تغرلً  GG,TTِٓ جٙة ٚاٌ شاص٠ٓ  GTاٌفشٚل ا ب١ٓ وً ِٓ اٌ شاص 

 ٍررٝ  GG, TTإٌّر  ٟ ـررٟ اٌ رشاص٠ٓ  ـشٚلر ا داٌرة احبرر ئ١ٗ ـرٟ ِغررتٜٛ ظٙرٛس اٌغرر ٠تٛو١ٓ

   ٌٚرٛحظ ٚجرٛد ـشٚلر ا داٌرة إحبر ئ١ة  ـرٟ  ِغرتٜٛ اٌغر ٠تٛو١ٓ إٌّر  ٟ  GT ىظ اٌ شاص 

IL-4  ب١ٓ اٌّش ٝ ٚالأصح    ٌٚل١ّع اٌ شص اٌل١ٕ١ة اٌث مGG,GT,TT 

 

 IL-4( انعلاقخ ثٍٛ انورز انجُٛٛخ ٔانطبٚزٕمٍٛ انًُبعٙ 13-4جدٔل )      

 Mean ± sd N الجٌنً الطراز العٌنة

 اصحاء

GG 22.44±1.95 15 

GT 27.93±0.84 7 

TT 000 0 

p.value 0.00   

 مرضى

GG 58.27±10.72  A 10 

GT 87.48±18.14  B 30 

TT 56.80±0.61   A 3 

LSD 20.14   

 اصحاء ومرضى 

   p.value الطراز الجٌنً

GG 

0.00 

25 

GT 37 

TT 3 

  

تيعر  ٌٍع١ٕرة )ِش رٝ   أصرح   ( ٚتيعر  ٌٍ رشص  IFN-Yٚلذ ترُ ل١ر ط اٌفشٚلر ا ـرٟ ِغرتٜٛ      

( ٚجررٛد ـشٚلرر ا داٌررة ِع٠ٕٛررة ـررٟ 14-4(  ٠ حررظ ِررٓ  رر ي اٌلررذٚي ) GG,TT,GTاٌل١ٕ١ررة )

   GGِم سٔة ِع اٌ رشاص  GTب١ٓ الأصح    إر ٠شتفع اٌّؤشش إٌّ  ٟ ٌٍ شاص  IFN-Yِغتٜٛ 

برر١ٓ  ١ٕرر ا  IFN-y ا داٌررة ِع٠ٕٛررة ـررٟ ِغررتٜٛ اٌغرر ٠تٛو١ٓ اإٌّرر  ٟ وّرر  ٌررٛحظ ٚجررٛد ـشٚلرر

اٌررزٞ ٌررٛحظ إٔخف  ررٗ.ٌٚٛحظ  GG ٚTTِم سٔررة ِررع اٌ ررشاص  GTاٌّش ررٝ ٌٍٚ ررشاص اٌل١ٕررٟ 

ٚجٛد ـشٚل ا داٌة ِع٠ٕٛة ٌغٙٛس اٌغ ٠تٛو١ٓ إٌّ  ٟ ـرٟ  ١ٕر ا اٌّش رٝ ٚالأصرح    ٌٚل١ّرع 

 اٌ شص اٌل١ٕ١ة اٌث م.
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 IFN-Y( انعلاقخ ثٍٛ انورز انجُٛٛخ ٔانطبٚزٕمٍٛ انًُبعٙ 14-4)جدٔل        

 الوسط الحسابً الطراز الجٌنً العٌنة
الانحراف 
 المعٌاري

 اصحاء

GG 5.84±0.66 15 

GT 6.61±0.40 7 

TT 000 0 

p.value 0.01   

 مرضى

GG 11.05±1.57   A 10 

GT 13.72±0.91   B 30 

TT 11.02±0.78    A 3 

LSD 1.52   

 اصحاء  ومرضى 

 العدد p.value الطراز الجٌنً

GG 

0.00 

25 

GT 37 

TT 3 

  

 

إستفرر   ِغررتٜٛ  برر١ٓ إستي لا١ررةٌررٝ ٚجررٛد   لررة إ وّرر  تٛصررٍ  ٔترر ئج اٌذساعررة اٌح ١ٌررة           

   ( إٔٗ ٠تضآِ إستف   ٚإٔخف15-4ِٓ   ي اٌلذٚي ) اٌّؤششاا إٌّ  ١ة ِع بعاٙ  ـمذ ٌٛحظ

ٚورزٌه ٌرٛحظ    ٌتٙر    ٚورزٌه اٌغر ٠تٛو١ٕ ا اٌّثي رة ٌإِع بعاٙ ِغتٜٛ اٌغ ٠تٛو١ٕ ا الإٌتٙ ب١ة

 ١ٕ ا اٌّش رٝ  ـٟ IL-1betaستف   ب ٌتضآِ ِع إ IL-4 ٚIFN-yِغتٜٛ اٌلذٚي استف   ِٓ 

لاي١عرٟ ـرٟ ِغرتٜٛ اٌغر ٠تٛو١ٕ ا الإٌتٙ ب١رة ٚاٌغر ٠تٛو١ٓ اٌّثري   ستف   ؼ١ش  وّ  ٠ حظ ٚجٛد إ

    .صح  ٔة ِع ِلّٛ ة الأـشاد الأا اٌّش ٝ ب ٌّم سـٟ  ١ٕ ٌتٙ   ٌإ

 

      (انعلاقبد الاررجبطٛخ ثٍٛ انًؤشراد انًُبعٛخ ندٖ انًرػٗ ٔالاطحبء 15-4جدٔل)

 IL4 IFN-y اصحاء

IL-1beta .870** .561** 

IL4   .662** 

 IL4 IFN-y مرضى

IL-1beta .913** .854** 

IL4   .875** 
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 RAندٖ يرػٗ  IL-1beta  ٔIL-4( انعلاقخ الاررجبطٛخ ثٍٛ انطبٚزٕمٍٛ  1-4شكم ) 

    

 RAندٖ يرػٗ  IL-1beta  ٔIFN-y( انعلاقخ الاررجبطٛخ ثٍٛ انطبٚزٕمٍٛ  2-4شكم )     
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برررؤْ الاعرررتل بة إٌّ  ١رررة   (2017) ٚا رررشْٚ  Sydorchuk اٌي حررر  أشررر سا دساعرررة          

ٌّش ررٝ اٌتٙرر   اٌّف صررً اٌشث١رر ٟٔ تت١ّررض بٛجررٛد   لررة استي لا١ررة برر١ٓ تحف١ررض اٌخ١ٍررة اٌّغرر  ذة 

٠بر حيٙ  ص٠ر دة ِفشلارة ـرٟ أتر     Th2ٚأخفر   ـع ١ٌرة اٌخ١ٍرة اٌّغر  ذة اٌث ١ٔرة  Th1الاٌٚرٝ 

 -INFٚأتشـ١شْٚ و ِ   lL-1أتشٌٛو١ٓ   Proinflammntory اٌغ ٠تٛو١ٕ ا الاٌتٙ ب١ة الا١ٌٚة

y ( ٚاٌغ ٠تٛو١ٕ ا(IL-6, IL-18,IL-12  ٌٟذٜ حٍّة اٌ شاص اٌل١ٕرcc  ٌٍٓلر١  eNOS  ًِم بر

ٚ٘ررزا   Cٌررذٜ حٍّررة اٌ ررشاص  -IL 10ِغررتٜٛ ِررٕخفا ٌٍغرر ٠تٛو١ٓ  ررذ الاٌتٙرر بٟ ٌ ٔتشٌررٛو١ٓ 

 بة ب ٌّش    ِ ٠ؤوذ ٚجٛد  ١ٍّ ا اٌتٙ ب١ة ح دة ٚـع ١ٌة ِشتفعة ٌٍّٕ  ة ؼ١ش إٌٛ ١ة  ذ الاص

 ٚأتشـ١شْٚ و ِ  IL-1betaٚ٘زا ِ ٠تفك ِع اٌذساعة اٌح ١ٌة ارا استفع  ِغت٠ٛ ا اٌغ ٠تٛو١ٕ ا 

INF-y  ٌررذٜ حٍّررة اٌ ررشاصTT,GT.   ٌٚررُ تتفررك ٔفررظ اٌذساعررة اٌغرر بمة ِررع اٌذساعررة اٌح ١ٌررة ـ١ّرر

ِغرؤٌٚة  رٓ ت رٛس الاعرتل بة  IL-4   IL-10ٚرٌه لاْ اٌغر ٠تٛو١ٕ ا  ٠IL-4خ  اٌغ ٠تٛو١ٓ 

  Mast cellٚتحف١رض اٌخ١ٍرة اٌيذ٠ٕرة   B-lymphocyteاٌخٍ ١ة ِرٓ  ر ي تحف١رض اٌخ١ٍرة اٌي ئ١رة 

بتثي١  الاعتل بة إٌّ  ١ة اٌخ٠ٍٛرة ِرٓ  ر ي  فرا ـرٟ ـع ١ٌرة اٌخ١ٍرة اٌيٍع١ّرة ٚتم١ٍرً ِرٓ تّر ٠ض 

 (.Radbruch and Lipsky,2006)ٚأت   اٌغ ٠تٛو١ٕ اT-lymphocyteاٌخ١ٍة اٌت ئ١ة 

 

ٚرٌره ٔت١لرة اٌتحف١رض اٌتار دٞ اٌرزٞ  ٠ٚIL-4ّىٓ تفغ١ش ِ ٚجذترٗ اٌذساعر ا بؤٔخفر   ِغرتٜٛ 

 .STAT4ٚاٌّغ١ ش  ١ٍة ب ٌل١ٓ  IL-12 ,IL18بٛاع ة  ٠IL-4حذم ٌ ٔتشٌٛو١ٓ 
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 انفظم انطبيص 

 ضزُزبجبد ٔانزٕطٛبدالإ

Conclusions  and  Recommendations 

 

  -ضزُزبجبد:الإ 1 -5

ٌتٙ   اّش  ب ٚالاص بة   STAT4ٍل١ٓ ٌ GTاٌ شاص اٌل١ٕٟ  ٚجٛد   لة ب١ٓ -1

 اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ  

إٌغ   ٚأتشـ١شْٚ و ِ  ٌذٜ  4-١ٓ ب١ت  ٚأتشٌٛو-1ٔتشٌٛو١ٓ إ إستف   اٌّع ١٠ش إٌّ  ١ة -2

 .ٌتٙ   اٌّف صً اٌشث١ ٟٔ ئب اٌّب ب ا

ِٕٙ  اٌتذ ١ٓ ٚدا  اٌغىشٞ  اٌخ ٛسة ٛاًِ ١ة ٚبعا اٌل١ٕ ب١ٓ اٌ شص ٚجٛد   لة -3

 .  ٚاٌعّش ٚاٌٛصْ 
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  -انزٕطٛبد : 5-2

ل١ٓ ١ش اٌل١ٕٟ ٌٌذساعة اٌتعي   Real time (PCR) اٌــ عتخذاَ تم١ٕةإ -1

STAT4  ٌاٌّف صً اٌشث١ ٟٔ .تٙ   ٚ  لتٗ بغٙٛس ِش  إ 

اٌتٟ ٌٙ   ا اٌع لة بيعا اٌّع ١٠ش إٌّ  ١ة اٌّّٙةدساعة بعا اٌل١ٕ ا را -2

  . ,PTPN22, IL23R, TRAF1, CTLA4 ِثً     لة بغٙٛس اٌّش 

ٌحذٚم     ِغتمي١ٍ ا       تٕيؤفح  اٌلض٠ ٟ ـٟ اٌّغتشف١ ا ٌؽش  إ تّ د اٌإ -3

 . اٌّش 
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انعرثٛخانًظبدر   

 ـٟ إٌ ٠ٛٔة اٌّشوي ا ٌيعا ِٕ  ١ة دساعة(. 2018) حغ١ٓ ِحّذ اٌغل د  يذ ل١بش    اٌغٍّ ْ 

 و١ٍة– وشب   ج ِعة. ٌٍيىتش٠  اٌّا د دٚس٘  ٚتحذ٠ذ اٌّف صً ب ٌتٙ   اٌّب بة اٌلشراْ

دوتٛساة الاشٚحة. اٌبشـة ٌٍعٍَٛ اٌتشب١ة . 

 اٌّف صً سِٚ تضَ ٌّش ٝ ٚأ١ّ٠ٛٔة ِٕٚ  ١ة بىتش٠ٌٛٛج١ة دساعة(.2017) ٘ دٞ ـ سط لا١ية   ج عُ

ِ جغت١ش سع ٌة. ا١ٌٙثُ ابٓ تشب١ة و١ٍة_ بؽذاد ج ِعة.  اٌشِٚ ت٠ٛذٞ . 

 

تمذ٠ش تشو١ض    (.2012) ٌيٕٝ  يذ اٌعغ١ُ اٌي١ تٟ     ؛حّذ ععذ  أ ؛ ٔعّة    جٛاد   حغٓ 

 (20) 3   ب بً ج ِعةِلٍة   ـٟ ِش ٝ اٌتٙ   اٌّف صً اٌشثٛٞ إٌّ  ١ةاٌىٍٛب١ٌٛ١ٕ ا 

 .972-967اٌبفح ا 

 

تم١١ُ اٌعٛاًِ اٌٛساث١ٗ ـٟ ِش ٝ  (.2013) جعفش ؛ اٌّٛعٛٞ  ٍٟ ٕة  ؛ اٌّحعشا  إا١ٌ عشٞ  

    2اٌتٙ   اٌّف صً اٌشثٛٞ ـٟ اٌعشاق  اٌّلٍٗ اٌعشال١ٗ   اٌعذد 
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Summary  

         The current study included the collection  of   (44) an a blood samples 

from patients with rheumatoid arthritis and non-treated  from female and 22 

blood samples of healthy people  from Karbala governorate and the patients of 

the Imam Hussein Medical Hospital in the consulting clinic for the patients of 

the joints of females with ages ranging from (20-60) years and from January 

2018 to May 2018, where patients were diagnosed by the consultant doctors at 

Imam Hussein Medical Hospital.  

        The study included two aspects that included the first aspect of the 

molecular study by  the technique of the interact PCR ( Polymerase Chain 

Reaction)  that we has release the percentage of gene in patients samples was 

98% and the healthy samples 100%, The molecular description  which by using 

the PCR technique  for the gene that include in study  and its name is (Single 

transducer and activator of transcription4) STAT4 in patients with rheumatoid 

arthritis , and also user another technique for the molecular description and its 

also depend on technique of (PCR) that name is   RFLP(Restriction fragment 

length polymorphism) to know the polymorphism for the gene STAT4. Three 

genotypes were identified GG  and GT genotype and the TT genotype in 

patients with rheumatoid arthritis and the healthy group. The percentage  of 

GT genotype it’s the upper most in patients and the next type  GG and the  TT 

was the lowest  genotype the in rheumatoid arthritis patients, The study also 

revealed that age and weight gain were associated with an increase in the 

incidence of the disease, as well as a higher incidence of the disease in patients 

with a previous family history of infection and increased incidence of the 

disease in smokers and increased the incidence of disease in patients with 

diabetes The study reported a high incidence of high blood pressure in patients 
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with rheumatoid arthritis. The immunological study included measuring the 

level of three cytokines, interleukin-1 beta, interleukin 4 and interferon gama. 

           The Immunological study  Apparently The results of the immunological 

tests is being high in  focus standard the immunoglobulin  cytokine IL-4  high 

morally (P≤0.05) to the people who was casualty with RA compare with healthy 

group. 

The immunological tests is being  release a high concentricity standard the 

intraleukin-1 beta and IFN-Y  high morally (P≤0.05) for the people who was sick 

with RA  compare  with healthy group. 

          The study also found that there is a correlation between geneotype of the 

STAT4 and some immunological parameters, noting that the level of the 

interleukin 4-type cytokine in the group GT high compared to the TT and GG. 

The high level of 1-beta and IFN-Y  cytokine was observed in the GT-group 

compared with the rest of the genotype.  

 


