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تطور المرض حول السني عند مرضى الضخامات اللثوية 

  بالفينوتئين

  
  *رزان خطاب

  ملخصال
تهدف . ن الشائعة لتعاطي مضاد الصرع بالفينوتئيالمضاعفات ىحدإ الضخامة اللثوية دتع

 ودراسة ند المرضى المعالجين بالفينوتئينتطور المرض حول السني عم ييالدراسة إلى تق
  . بالعمر ومدة تعاطي الدواءوللثوية ارتباطه بالضخامة ا

 29.8متوسط العمر (سنة  49-9تتراوح أعمارهم  )اً إناث14 واًذكور 20(اً مريض 34 تم انتقاء
قسم أمراض   مراجعيمن ,)11.8= متوسط  (سنة 30-2لمدة  يتناولون الفينوتئين, )سنة
مات الطبية  المعلو أخذت. جامعة دمشق-كلية طب الأسنان - حول السنيةةنسجالأ
 النقاط النازفةومشعر  سبرعمق ال مشعر ومشعر الضخامة اللثويةل  السريريةقياساتوال
  Correlation (r) اط استخدم عامل الارتب. لكل مريض البانورامية الشعاعيةالصورو

  .  العمر ومدة استعمال الدواء والمشعرات حول السنية لدراسة الترابط بين
 في اًم ومتقداً متوسطاً عظمياً امتصاص%41و  ملم5 >لسبر متوسط عمق ا%76,4أبدى 

 من المرضى %64ظهرت الضخامة اللثوية عند  في الصور الشعاعية البانورامية
 والمشعرات حول أظهرت الدراسة الإحصائية وجود علاقة ارتباط بين الضخامة. المفحوصين

بلغ و. ة أكبر في الأعمار الأصغرالعلاقة بين العمر والضخامكانت . مدة ومع العمر والالسنية
 مع زيادة  سنوات  ليصبح سلبيا10ً- 5 بين %)72(الارتباط بين مشعر الضخامة والمدة 

 العمر يجابية معإ علاقة ارتباط  فأظهروامتصاص العطمي عمق السبر والاأما مشعر. المدة
  . استعمال الدواء) سنة32- 20(مدة ازدادت مع و

ويؤهب , استعمال الفينوتئين بلسني والضخامة اللثويةلمرض حول اترتبط مشعرات ا
  .الاستعمال المديد للدواء الظروف الملائمة لتطور المرض حول السني

  . ضخامة لثوية- النهاب أنسجة حول سنية-فينوتئين: كلمات مفتاحية

 
. جامعة دمشق- كلية طب الأسنان-قسم النسج حول السنية - أستاذة *  
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Progression of Periodontal Disease in Patients with 
Phenytoin Gingival Overgrowth 

 
Razan Khattab * 

Abstract 
Gingival overgrowth (GO) is one of many side effects of phenytoin (PHE) 
antiepleptic agent. The aim of this study was to evaluate the development of 
peiodontitis in patients taking PHE and its relation with GO, age, duration 
of drug administration. 
Thirty-four patients (14 females, 20 males: range 9-49 years; mean age 29.5) 
undergoing PHE treatment (range 2-32 years; mean 11.8) from the 
department of periodontology, faculty of dentistry, Damascus University 
was included in the study. Medical history including drug duration and 
clinical measurement of GO index, probing depth (PD) periodontal pocket 
bleeding points index (BPI) and panoramic radiographs for bone loss (BL), 
were performed for each patient.  For statistical analysis Correlation test (r) 
was used to determine the correlation between age, duration and 
periodontal indices. 
76.4% of the examined patients showed mean PD value >5mm and 41% 
showed moderate to sever BL, whereas, GO was noted in 64%. Statistical 
analysis showed significant correlation between PD with GO, BPI, BL, age 
and duration. Positive correlation was noted between GO, periodontal 
index, age and duration, the correlation between GO and age was higher in 
younger patients. The relation between duration and GO reaches (72%) in 
(5-10 years); that becomes negative with increasing time. However PD and 
BL presented a positive correlation with age and increased in long duration 
of drug administration (20-32 years).  
Periodontal index and GO were clearly correlated with PHE 
administration. Long-term of drug administration could create the adequate 
conditions to periodontal disease progression.  

  

 
* Prof. Department of periodontology, Faculty of Dentistry, Damascus 
University. 
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  :المقدمة

 الـضخامات اللثويـة الدوائيـة     صنفت  
)Drugs induceg Gingival 

overgrowth(  ــفها ــ بوص ــن اًنوع  م

الأمراض اللثويـة المعدلـة باسـتخدام       

ــا ــضم  )1((AAP 1999)  ةلأدوي  3وت

ــواع ــة: أن ــصرع الأدوي ــضادة لل  الم

 مثــبط آ-الــسيكلوسبورين والفينــوتئين

لمرضى زرع الأعضاء   للجهاز المناعي   

قنيــــــات  حاصــــــراتو

ــسيوم ــدبين(الكالـ ــديلتازيم ,النفيـ الـ

تبدأ الضخامات الدوائيـة    . )2()الفيرباميل

 ضـخامات   "في الحليمات اللثوية مشكلة   

إلى اللثة الحفافيـة     تمتد    سريرياً ةمتشابه

غياب الالتهاب تكـون     وعند   الملتصقةو

 شـاحب   ي ولون زهـر   ذات قوام قاسٍ  

تـصبح  و ،وثابتة وسطح مجعد حبيبـي    

 وجـود اللويحـة   عنـد   حمراء نازفـة    

  .والالتهاب الجرثومية

يستعمل الفينونئين بـشكل واسـع فـي        

يـسبب  معالجات اضطرابات التـشنج و    

 ةجانبي تاتأثيربوصفها  ضخامات لثوية   

وقد تم اعتبار    .%50بنسبة قد تصل إلى     

الأصغر ومستوى الفينوتئين بالـدم     العمر  

  )3(عوامل خطر لشدة الضخامة

اتجهت الدراسات لتحديد الاستعداد الذاتي     

ليـضيف   دوائيـة لتطور الـضخامة الل   

Seymour مـصطلح   )1996(ه  ؤ وزملا 

 ، للـضخامة  دينمستجيبين للمرضى المب  

رضى الذين لا يبدون    وغير مستجيبين للم  

 ولم تجد الدراسات المناعية أن      )4(ضخامة

 لـشرح    كافٍ HLA-Aالنموذج الظاهر   

ــخامة    ــور ضـ ــتعداد لتطـ الاسـ

كمـا اعتبـر التعـدد      , )5(سيكلوسبورينال

 ـ عاملاً TGF-1β الشكلي لمورثة   اً وراثي

 للــــضخامة اللثويــــة اًمؤهبــــ

  . )6(بالسيكلوسبورين

  حـول الـسنية    ةنـسج التهابـات الأ  أما  

)periodontitis(     الأخماج فهي نوع من 

منة غير المشخـصة التـي تـسبب        المز

. حول السنية والعظم   ةنسجالأ في   اًضياع

مـن التهابـات     ترتبط الأشكال الجائحة  

 aggressive( حـول الـسنية   ةنـسج الأ

periodontitis( محددة من   أنواع ظهورب  

اللاهوائية السلبية الغرام فـي     العضويات  

باسـتعداد    وتتعلق ،يةالجيوب حول السن  
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بخلل مناعي علـى متعـددات      وراثي و 

 للمـرض   أما الشكل المـزمن    .)7(النوى

 (chronic periodontitis)حول الـسني 

ــة   ــصحة الفموي ــستوى ال ــرتبط بم في

ظهور الجراثيم  المخرشات الموضعية و  و

  أنـواع  توجـد . )8(الممرضة حول السنية  

ة سنيالحول   ةنسجالأ اتالتهابمن  أخرى  

أحد المظاهر المرافقة للأمراض    بوصفها  

  .)1(ةغير مخصصوأخرى  الجهازية

  :ةهدف الدراس

حـول   ةنـسج الأالتهاب   حدوث دراسة

مرضـى  لعند مجموعـة مـن ا     , السنية

 ـ     م علاقـة   يالمعالجين  بـالفينوتئين وتقي

مشعرات المـرض حـول      الارتباط بين 

عمق السبر والنزف والامتصاص     (السني

 عمـر   مـع   والضخامة الدوائية  )العظمي

  . المريض ومدة المعالجة

  :هقائوطر مواد البحث

  المرضى 

 20(اً  مريض 34 ألفت عينة الدراسة من   ت

 سـنة   49-9أعمارهم   )اً إناث 14 و اًذكور

  من مراجعي قـسم    ) سنة 29.8متوسط  (

كلية طب   -حول السنية  ةنسجالأأمراض  

يتعــاطون ,  جامعـة دمـشق  -الأسـنان 

 متوسـط  (سـنة  30-2 لمـدة    الفينوتئين

 ةنـسج الأتم تشخيص التهاب    ). سنة11.8

 ≥ مشعرعمق السبر  على   الداعمة اعتماداً 

  البـانورامي   والفحـص الـشعاعي    ملم5

وتـم اسـتبعاد     .للامتصاص العظمـي  

  . والحواملمرضى السكري

  :طريقة الدراسة

م استجواب المرضى   ت:  الفحص العام  -1

 تهاومـد المعالجة الدوائيـة    لمعرفة نوع   

  .  المرافقة العامةمضاعفاتوال

خضع المرضـى   : الفحص السريري  -2

أخذت المـشعرات    و لفحص فموي كامل  

 ـ   : السريرية  )9(ةمشعر الـضخامة اللثوي

مشعر عمـق    و )10(النقاط النازفة ومشعر  

 مواضع لكل سن وذلك مـن       4 ل   لسبرا

  .يبالحافة اللثوية الحرة إلى قعر الج

ــشعاعي -3 ــص ال ــصور :  الفح بال

لامتـصاص   وتم تـصنيف ا    .البانورامية

العظمي إلى بدئي ومتوسط ومتقدم حسب      

Liede  11(1999وزملائه(.  

 استخدم عامـل    :الدراسة الإحصائية  -4

لدراســة Correlation (r) الارتبــاط 
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معاملات الارتباط بين عمـر المـريض       

الضخامة ومدة استعمال الدواء ومشعرات     

  .  والمرض حول السنياللثوية

  :النتائج

عمـق الـسبر     دراسة ارتباط مشعر     -

  :بالمشعرات السريرية

متوسط العـام  ( ظهرت الضخامة اللثوية  

 من المرضـى    %64 عند   )1>الضخامة  

 >كان متوسط عمق السبر   المفحوصين و 

 وامتصاص عظمـي    %76,4 ملم لدى  5

يبين الجدول   .%41متوسط ومتقدم لدى    

د ارتباط قوي بـين مـشعرعمق       و وج 1

السبر والضخامة اللثوية والامتـصاص     

أظهر مشعر النقـاط    . )1مخطط (ظميالع

وعلاقة ارتبـاط   النازفة مع عمق السبر     

ضعيفة مع الامتصاص العظمي ومشعر     

  . الضخامة

 دراسة ارتباط عمـر المـريض مـع         -

مشعرات الـضخامة والمـرض حـول       

  :السني

 بـين   وجود علاقة ارتباط   2يبين الجدول   

ضخامة الفينوتئين وعمق السبر    العمر و   

وتغيـرت هـذه    . والامتصاص العظمي 

 ارتبـاط   العلاقة مع العمر حيـث كـان      

 20-9( الأكبر بـين     الضخامة مع العمر  

سلبية مع تقـدم    و تصبح   أليتناقص  ) سنة

كما ظهرت علاقة ارتباط طردية     . العمر

عمق الـسبر والامتـصاص     /بين العمر   

-34( العظمي وازدادت في الفئة العمرية    

شعر النقاط النازفـة    هر م ظوأ).  سنة 49

 الفئـة    مع العمر ما عـدا      ارتباط علاقة

  ).سنة26-9 (العمرية من

 دراسة ارتباط مدة استعمال الدواء مع       -

  مشعرات الضخامة والمرض حول السني 

علاقة ارتباط طردية بين     3يبين الجدول   

مدة تعاطي الدواء ومـشعر الـضخامة       

سبر ودرجة الامتصاص العظمي   وعمق ال 

 ظهرت علاقة ارتبـاط   ).  سنة 32-2(بين  

بين مشعر الضخامة ومدة الدواء ولكنهـا   

كانت سلبية في السنوات الخمس الأولـى       

  .  سنة من استعمال الدواء15وبعد 

 أما مشعرات المـرض حـول الـسني       

ازدادت  يجابيـة إ علاقة ارتباط    فأظهرت

 من استعمال الدواء     سنة 32-20في فترة   

    ).سنة20-15ما عدا فترة (
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  المناقشة 

 لاستقصاء حـدوث   توجهت هذه الدراسة  

عنـد  , حـول الـسنية    ةنـسج الأالتهاب  

 مرضــى المعــالجينلمجموعــة مــن ا

بـين   م علاقة الارتباط  ي وتقي ،بالفينوتئين

والضخامة  مشعرات المرض حول السني   

أظهرت دراستنا وجود علاقـة     . الدوائية

عمـق الـسبر     بين مـشعر  قوية   ارتباط

ودرجة الامتصاص العظمي مع ضخامة     

 الدراسـات    عدد مـن   حأوض. الفينوتئين

 ما بين مشعر النزف     وجود علاقة ارتباط  

 ـمع  وعمق الجيوب    ضخامة اللثويـة   ال

  )13( والــسيكلوسبورين)12(بــالفينوتئين

ــدبين ــلبية و)14(والنفي ــشعر س ــع م  م

  .)12(اللويحة

 مـشعر    واضـح بـين    ارتباطكما ظهر 

العمر الأصغر ليتناقص مـع     والضخامة  

 عملاً  رصغالأ  العمر دوقد عُ . قدم العمر ت

ــاً ــور مؤهب ــضخامة  لتط ــة ال اللثوي

 )15( والـــسيكلوسبورين)3(بـــالفينوتئين

 ترتبط  بعض الـضخامات      .)14(والنفيدبين

اللثوية بالعمر الأصغر مثل الـضخامات      

اللثوية البلوغية والتطورية وهذا يمكن أن      

يفسر ارتفاع احتمال الضخامة الدوائيـة       

  . في الأعمار الشابة

 والامتـصاص   لسبر مشعر عمق ا   ظهرأ

 مع كل الأعمـار     اً ايجابي اًارتباط العظمي

 ,) سـنة  49-36(  مع تقدم العمر   وازدادت

)   سـنة  33-26(ماعدا فئة عمرية واحدة     

دى مشعر النزف فقـط علاقـة       بحيث أ 

أن  يجابية مع العمر والذي يمكن      ارتباط إ 

 ومـع أن    .يعود لوجود علامات التهابية   

 ـ     امـل  مـن عو   دالعمر الأصغر كان يع

, الخطورة لتطور المرض حول الـسني     

 قلل التـصنيف الحـديث لأمـراض        فقد

 من أهمية   )1(1999حول السنية    ةنسجالأ

 يمكن أن   إِذْعامل خطورة   العمر بوصفه   

حـول الـسنية     ةنـسج الأب  يتطور التها 

 ـ المزمن مبكراً  أخراً حسب وجود    أو مت

   .)1( العوامل المؤهبة

 ـ        دة عند دراسة علاقة الارتبـاط بـين م

مشعر الضخامة الدوائية   استعمال الدواء و  

 مـدة اسـتعمال    مع   علاقة ارتباط وجدنا  

تراجع هـذه    ت  ثم ) سنة 15-2(بين  الدواء  

تباينـت الدراسـات    . سنة20 بعد   العلاقة

للعلاقة بين الـضخامة الدوائيـة ومـدة        
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 Montebugnoliوجد  فقد   استعمال الدواء 

 بين الحالة حول    اً ارتباط 1996ه  ؤوزملا

نية ومدة المعالجـة بالـسيكلوسبورين      الس

وأن التأثيرات السلبية للدواء تتناقص مع      

ولم  تجد دراسـات أخـرى       ،  )16(الزمن

مـدة   الضحامة اللثويـة  و       بين  اًارتباط

المعالجـــــة بالـــــسيكلوسبورين 

    )17(والسيكلوسبورين مع الفيرباميل

 مشعر عمق الجيوب والامتصاص     رأظه

زمن التـي     مع ال   علاقة ارتباط  العظمي

تعـاطي  مـن    )سنة32-20(ازدادت بعد   

على الرغم من تراجع الضخامة     , الدواء

يمكن أن يعود ارتفاع الارتباط      .  اللثوية

بين عمق السبر والامتصاص العظمـي      

ى تطور المرض حول السني    مع الزمن إل  

ه ؤوزمـلا  Keglevichوجـد   . المزمن

 اً حول سنية متقـدم    ةنسجأالتهاب   2002

ناول السيكلوسبورين لمدة   عند مريضة تت  

  .)18( سنة13

يتعرض مرضى الفينوتئين إلى نوبـات      

 ـإالصرع  أو لعوامـل       ة رضـية   طباقي

صـرير   ومصاحبة للتشنجات العضلية أ   

الدراسـات التـي تناولـت        إن .الأسنان

العلاقة ما بين الرض الإطباقي والمظاهر      

السريرية للمرض حـول الـسني غيـر        

 Nunn et Harrelأكـد  " حاسمة وحديثا

الإطباقي عامل خطورة   الخلل   أن   2001

  )19(لمرض حول السنيى الإ يؤدي مستقلاً

إن الدراســات التــي تناولــت الزمــرة 

الجرثومية المترافقـة مـع الـضخامات       

 للجراثيم  لوحظ ارتفاع وقد  ,  ةاللثوية قليل 

اللاهوائية السلبية الغرام في الـضخامات      

 Romitoومـع أن    . )20(اللثوية بالنفيدبين 

 العـصيات   جـدوا لم ي , 2003 هؤوزملا

ــى     ــي مرض ــرام  ف ــسلبية الغ ال

فقد عزلوا في دراسة     )21(السيكلوسبورين

ــة أخــرى الجــراثيم , 2004)22(جرثومي

 ,A.a, Pg, Piالممرضة حـول الـسنية   
Fusobacterium, M. micros ,    

النقاط النازفـة    مشعرالرغم من أن    على  

 علاقة ارتباط مع مشعرالضخامة   قد أظهر 

, والعمر والـزمن   وعمق الجيوب    اللثوية

 وبمشعر عمق   معينةلكن ارتباطه بأعمار    

 ,موضـعية بر يمكن أن يعود لعوامل      الس

 من مراجعي العيـادة     خاصة أن مرضانا  

 الجيـوب حـول     رتبط ت .للمعالجة اللثوية 

 المرض  السنية النازفة عند السبر بنشاط    
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حول السني وبوجود الالتهاب في النسيج      

. )23(شاط جراثيم فقد الارتبـاط    الضام وبن 

عامل خطـورة فـي     بوصفه   النزف   دعُ

 بالسيكلوسبورين   اللثوية تطور الضخامة 
)24(.   

 يرتبط المرض حـول الـسني المـزمن       

 )التهابية أو رضية  (ضعية  العوامل المو ب

الأمراض الجهازية المعدلـة للمناعـة      وب

ــتقلاب  ــسكري(والاس ــد .)داء ال  تعتم

رين علـى تثبـيط     المعالجة بالسيكلوسبو 

الـضخامات  نظراً لأن   الجهاز المناعي و  

 الدوائية تبدي تشابهاً سـريرياً ونـسيجياً      

يمكننا أن نتساءل عـن التغيـرات        كبيراً

المناعية الناتجة عن المعالجـة المديـدة       

  . بالفينوتئين

هم الفينــوتئين فــي زيــادة إنتــاج يــس

 المتورطة بالمرض    الالتهابية السيتوكينات

 IL-6و  TNF-α و IL-1β حول الـسني  

 في تشكيل   IL-1ويعزز التأثير المنبه ل     

PGE2)25( )26( .    افترضنا في دراسة سابقة

لـضخامات اللثويـة المترافقـة      بعض ا ل

 أنـه يمكـن     )27(بالامتصاص العظمـي  

للضخامة أن تتطور بشكل مستقل عـن       

"  الموجـود سـابقا    المرض حول السني  

   .للضخامة أو المتطور بمعزل عنها

لمديد للدواء  الاستعمال ا يؤهب   :صةالخلا

تطور المـرض   وضخامة الفينوتئين من    

وضعت توصـيات عديـدة     . حول السني 

لضرورات الصحة الفموية في الـسيطرة      

 هذه  وصي وت )28(ةات الدوائي على الضخام 

ــة  ــالدراس ــن ضرورة ب ــري ع التح

وضع المرضـى    و طباقيةالرضوض الإ 

المعالجات الذين يتعاطون الفينوتئين تحت     

  . الوقائيةحول السنية
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  الجداول

  
الامتصاص   الضخامة  عمق السبر 

  العظمي

النقاط النازفة

    1  عمق السبر

    1 0.56  الضخامة

  1 0.24 0.53  امتصاص عظمي

 1 0.14 -0.10 0.37  النقاط النازفة

 باط  السريرية باستخدام معامل الارتمصفوفة الارتباط بين المتغيرات يبين 1: الجدول 
Correlation (r) 

  

 34-26 سنة26-9 سنة20-9 سنة49-9 العمر/ معامل الارتباط

  سنة

سنة34-49

 0.12- 0.02- 0.26 0.72  0.13   الضخامة

 0.60 0.04- 0.55  0.91  0.32  عمق السبر

 0.40 0.07-  0.76 0.91 0.42  امتصاص عظمي

 0.90 0.46- 0.06 0.46  0.08-  النقاط النازفة

 معدلات الترابط بين عمر المريض والمشعرات حول السنية باستخدام  معامل الارتباط : 2الجدول
Correlation (r) 

  

  سنة32-20  سنة20-15   سنة15-10  سنة10-5  سنة5-1  سنة30-2المدة/ طمعامل الارتبا

  0.08- 0.02  0.45  0.72  0.09  0.48  الضخامة

  0.67 0.09-  0.36  0.60  0.15  0.39  عمق السبر

 0.56 0.05- 0.26 0.10- 0.42 0.27  اص العظميامتص

 0.16- 0.28- 0.28 0.13 0.48- 0.24-  النقاط النازفة

معدلات الترابط بين مدة تناول الفينوتئين والمشعرات حول السنية باستخدام  معامل : 3الجدول

  Correlation (r) الارتباط 
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 سنة 30 سنة يتناول الفينوتئين منذ 38 بانورامية لمريض عمرة  صورة شعاعية-1

: والترميمات السيئة ها وهجرتهاو سحليلاحظ الامتصاص العظمي المتقدم فقد أسنان 

  1.55متوسط الضخامة اللثوية  / 8.3= متوسط عمق السبر

  
 سنة 25ل الفينوتئين منذ سنة يتناو 40 صورة شعاعية بانورامية لمريض عمرة -2

والترميمات السيئة لدية حركة  وهجرتهاأسنان لامتصاص العظمي المتقدم فقد يلاحظ ا

  .لا يوجد ضخامة لثوية/   5.3= معممة بالأسنان متوسط عمق السبر
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