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چکیده
در اکثر موارد علت زمینه اي آن، . دوشمحسوب می قلبی عروقی یکی از علل اصلی مرگ و میر در سراسر دنیا بیماري:هدفوزمینه 

ف از این مطالعه، هد. بیماري پریودنتال به عنوان یک بیماري عفونی می تواند در ایجاد آترواسکلروزیس موثر باشد. آترواسکلروزیس است
.تاثیر بیماري پریودنتال در ایجاد بیماري قلبی عروقی و مروري بر مکانیسم آن می باشدبررسی

برپریودنتالبیماريتاثیرمکانیسمخصوصدرمعتبر موجود در پایگاه هاي مروري بر مقالات علمی ه حاصل طالعاین م:کارروشمواد و 
Atherosclerosisکلیدياز کلماتدر این مطالعه . باشدمیآنبامرتبطهاييبیمارپیدایشوعروقیقلبیسیستم ,Periodontal

disease ,Cardiovascular disease ,Cytokineاستفاده شد.
در این مطالعات، نقش . ارتباط بیماري پریودنتال و بیماري هاي قلبی عروقی گزارش شده استمطالعات متعددي در خصوص: یافته ها

یماري پریودنتال در ایجاد آترواسکلروزیس و مکانیسم آن مورد بررسی قرار گرفته است و در این مورد به عواملی ازجمله تهاجم مستقیم ب
تاثیر سایتوکاین هاي پیش التهابی، اثرات پیش انعقادي پاتوژن پریودنتال و افزایش پاتوژن هاي پریودنتال به پلاك هاي آترواسکلروتیک،

.کت ها و گلبول هاي سفید خون به عنوان علل موثر اشاره شده استفعالیت پلا
با توجه به اینکه عفونت می تواند از طریق سلولهاي سیستم ایمنی باعث تغییر در متابولیسم چربی ها شود، می توان به :نتیجه گیري

توصیه بنابراین. بیماري هاي قلبی عروقی اشاره نمودسایریجاد آترواسکلروزیس و نقش بیماري پریودنتال به عنوان یک بیماري عفونی در ا
عایت بهداشت دهان آگاهی یابند و اطلاعات لازم را در خصوص تاثیر منفی بیماري پریودنتال بر د که افراد جامعه در مورد اهمیت رمی شو

.آن کسب نمایندماین بیماري جهت تشخیص و درمان زودهنگااولیهسیستم قلبی عروقی و اهمیت آشنایی با علائم
.عروقی، سایتوکاینآترواسکلروزیس، بیماري پریودنتال، بیماري قلبی :کلیديواژه هاي

مقدمه
بیماري قلبی عروقی علت عمده ناخوشی و مرگ و میر در 

که می توان آن را یکی از ، به طوري باشدمی سراسر دنیا
همچنین .محسوب نمودافزایش شیوع مرگ ناگهانیعلل

بیماري می تواند هزینه هاي سنگینی را به بیمار این 
عامل زمینه اي اکثر بیماري هاي قلبی . تحمیل نماید

علیرغم طراحی روش هاي . عروقی آترواسکلروزیس است
جدید درمانی جهت پیشگیري و درمان آترواسکلروزیس، 

تعداد مرگ و میر مرتبط با بیماري هاي قلبی عروقی در 
.]6- 1[ی مانده استاکثر کشورها ثابت باق

بیماري پریودنتال یک عفونت باکتریال مزمن است که با 
مزمن التهابیپاسخاثردردندانهانگهدارندهبافتتخریب

تغییرات پاتولوژیک در پریودنشیوم و به عبارتی دیگر، با
لثه، لیگامان پریودنتال، سمنتوم سطح ریشه دندان و (

مطالعات نشان .اشدهمراه می ب)حفره استخوان آلوئول
داده اند که این بیماري بر سلامت عمومی فرد موثر است و 

مروريمقاله
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418حبیب االله میرزا بابایی و همکاران...هايبیماريبیماري پریودنتال به عنوان عامل زمینه اي

سیستمیک متعدديمی تواند در ایجاد بیماري هاي 
.]1،7،8[ازجمله آترواسکلروزیس دخیل باشد

در مورد ارتباط بین بیماري قلبی عروقی و عفونت هاي 
تاکنون ارائه شده 1989دندانی گزارشات زیادي از سال 

مطالعات اپیدمیولوژیک متعددي جهت . ]10، 9[است
بررسی ارتباط احتمالی بیماري پریودنتال و بیماري قلبی 

در مطالعات متاآنالیزي . ]16-11[عروقی انجام شده است
به این محققین ،که در این زمینه صورت گرفته است

بیماري هاي ،نتیجه رسیدند که با توجه به شواهد موجود
می توانند به عنوان یک فاکتور خطر براي ایجاد پریودنتال 

.]19-17[محسوب شوندو پیامدهاي آنآترواسکلروزیس
با توجه به اینکه بیماري پریودنتال جزء بیماري هاي 

التهاب ناشی از عفونی و التهابی به شمار می آید،
نقش میکروارگانیسم هاي دهانی در این بیماري می تواند 

آتروم و در نتیجه ایجاد را در تشکیلبیماري پریودنتال
باکتریهاي مرتبط با بیماري . اسکلروزیس توجیه نمایدآترو

را کلونیزه می توانند پلاك هاي آتروماییهاي پریودنتال 
منجر نمایند و با ایجاد التهاب موضعی و انتشار این التهاب

التهاب . به تشکیل و تکامل آتروم و نهایتا پارگی آن شوند
میک می تواند ناشی از وجود باکتري در خون باشد، سیست

همچنین ممکن است پیامد سایتوکاین هاي ایجاد شده در 
.]9[ضایعه پریودنتال که به جریان خون راه یافته اند باشد

مطالعات متعددي در مورد نقش عوامل میکروبی مختلف و 
طه با آترواسکلروزیس انجام بیماري هاي التهابی در راب

هدف از این مطالعه، بررسی تاثیر بیماري . ستشده ا
پریودنتال بر سیستم قلبی عروقی و نیز مروري بر مکانیسم 
آن از طریق گردآوري مطالب موجود در این زمینه می 

.باشد
مکانیسم التهابی تشکیل آتروم

در شرایط نرمال، لکوسیت هاي موجود در جریان خون
هنگامیکه اندوتلیوم .نمی توانند به اندوتلیوم متصل شوند

در اثر عوامل محرك التهابی دچار آسیب می گردد، 
ل هاي سلولهاي اندوتلیال سبب افزایش بروز مولکو

نتیجه چسبندگی لکوسیت ها چسبندگی می شوند و در
اندوتلیال اولین فعال شدن. به اندوتلیوم افزایش می یابد

. ضایعه آترواسکلروتیک محسوب می شودمرحله تشکیل
لولهاي اندوتلیال تحت شرایط التهابی کموکاین ها را س

مونوسیت ها پس از اتصال به اندوتلیوم . ترشح می نمایند
مهاجرت نموده و در آنجا تکثیر عروقداخلیپوششبه 

مونوسیت (ماکروفاژهاي فعال می شوندشده و تبدیل به
ها و ماکروفاژها به عنوان اجزاي پلاك آترومایی شناخته 

این مهاجرت در اثر بروز متالوپروتئینازهاي . )دشده ان
در اثر . تسهیل می شودMMP-9ماتریکس ازجمله 

عروقداخلیپوششکلسترول پلاسما لیپیدها به افزایش
نفوذ نموده و با جذب این لیپیدها توسط ماکروفاژها 

در همان . تشکیل می شود) foam cell(سلولهاي چربی 
سایتوکاین هاي پیش التهابی زمان، ماکروفاژها گروهی از

را آزاد می نمایند که منجر به تشدید پاسخ التهابی 
. موضعی و مراحل اولیه آترواسکلروزیس می شوند

و تجمع آپوپتوزیس سلولهاي چربی سبب آزاد سازي
.]23-20[می شودلیپیدها در پوشش داخلی عروق

سایتوکاین هاي تولید شده در ضایعات آترواسکلروتیک 
T helperتا سبب القاي پاسخ سلول عمد 1)Th1 ( می

شوند که این نیز به نوبه خود التهاب موضعی را تشدید می 
از ضایعات آترواسکلروتیک رشد ینواحیآتروم ها در .نماید

ارتشاح یافته و بافت Tمی کنند که ماکروفاژها و سلولهاي 
سلولهاي عضله صاف پس از . فیبروز رسوب می نماید

و سایر MMP-9اتریکس خارج سلولی به وسیله تجزیه م
در . به پوشش داخلی عروق مهاجرت می نمایندازهاپروتئ

فاکتور چندیناین ناحیه، سلولهاي عضله صاف تحت تاثیر 
تکثیر می شوند و کلاژن و سایر اجزاي ماتریکس رشد

این مرحله از تشکیل . خارج سلولی را ترشح می نمایند
ز پلاك غنی از چربی به پلاك فیبروزه اآتروم با تبدیل آن

مشخص می شود که سبب تنگی مجرا می گردد
مکانیسم هاي التهابی متعددي وجود دارند .]22،24،25[

تاثیر . که می توانند منجر به پارگی پوشش فیبروزه شوند
کلی التهاب بر اجزاي ماتریکس خارج سلولی شامل 

مکانیسم هاي . تحریک تجزیه و مهار سنتز آنها می باشد
مهاري تولید کلاژن محتواي کلاژن پوشش فیبروزه را 
. کاهش می دهد و آن را مستعد پاره شدن می نماید

پارگی این پوشش، ضایعه اسکلروتیک را در معرض فاز 
مایع خون قرار می دهد و سبب آزاد شدن مجموعه اي از 
عوامل پیش انعقادي می گردد که موجب تشکیل ترومبوز 

.]26، 22[منجر به انسداد جریان خون می شودو نهایتا
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6419)2(؛ 1393تابستانمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی                               

تئوري عفونت دهانی در تشکیل آتروم
سطح مولکولی جهت مشخص نمودن تحقیقات زیادي در

این موضوع که آیا باکتري هاي دهانی می توانند با 
در . آترواسکلروزیس ارتباط داشته باشند انجام شده است

واکنش زنجیره این مطالعات از روش هاي متفاوتی ازجمله 
، هیبریدیزاسیون PCR(،real-time PCR(پلی مراز 

DNA-DNA هیبریدیزاسیون فلورسانس ،in

situ)FISH( و کشت پاتوژن هاي پریودنتال از پلاك هاي
کاملا قابل درك .]31-26[آترومایی استفاده شده است

است که خواصی از میکروب هاي دهانی که در ایجاد 
ر هستند به طور قابل توجهی متفاوت آترواسکلروزیس موث

از آن خواصی است که در تخریب بافت پریودنتال درگیر 
به عنوان مثال، اندوکاردیت عفونی عمدتا به . می باشند

وسیله استرپتوکوك گروه ویریدانس، استافیلوکوك و 
انتروکوك ایجاد می شود که هیچیک از آنها پاتوژن هاي 

در واقع، یک گروه از .شندشناخته شده پریودنتال نمی با
سایر گونه هاي میکروبی دهان ازجمله عامل اتیولوژیک 

را می توان از ) استرپتوکوك موتانس(پوسیدگی دندانی 
علاوه بر این، مطالعات انجام شده . آتروم ها به دست آورد

روي باکتریمی تنوع زیادي را در گونه هاي میکروبی دهان 
وارد جریان خون می که به دنبال محرك هاي مختلف 

از گونه هاي استرپتوکوك تا (شوند نشان داده است 
.]9[)باکتري هاي گرم منفی بی هوازي

تاثیر عفونت در ایجاد رابطه بانظریه اي که در 
عمدتا بر اساس بررسی روي ،آترواسکلروزیس می باشد

پاتوژن هایی است که می توانند سبب ایجاد عفونت پایدار 
ت طولانی مدت و بدون تکثیر در سلولها همراه با اقام

، هرپس)CMV(عواملی مانند سایتومگالوویروس .شوند
و کلامیدیا نومونیه که همگی ) HSV(سیمپلکس ویروس 

پاتوژن هاي داخل سلولی هستند، در آترواسکلروزیس 
بررسی مکانیسم بنابراین هنگام. ]32[دخیل می باشند
ال با آترواسکلروزیس، بیماري پریودنتپاتولوژیک ارتباط

کشف تهاجم سلولی توسط گونه هاي میکروبی دهان 
مطالعه روي پاتوژن هاي . منطقی به نظر می رسد

پریودنتال نشان داده است که گونه خاصی از 
ژنژیوالیس داراي قدرت تهاجمی بالایی می پورفیروموناس

باشد، درحالیکه برخی دیگر از پاتوژنها توانایی بسیار کمی 

و همکاران به 1لیطبق مطالعه . ]34، 33[تهاجم دارنددر 
نظر می رسد که لیپو پلی ساکارید پورفیروموناس

از طریق تحریک بروز ژن مرتبط با ژنژیوالیس
foam(آترواسکلروزیس در ماکروفاژها و سلولهاي چربی 

cell ( فاکتور مهمی در ایجاد آترواسکلروزیس محسوب می
جام شده روي سایر گونه هاي بررسی هاي ان. ]35[شود

اندودنتالیس، دهان ازجمله پورفیروموناس میکروبی
برخی دیگر استرپتوکوك موتانس، استرپتوکوك اورالیس و

توانایی تهاجم این میکروارگانیسم ها توکوكاز انواع استرپ
.]37، 33،36[را به سلولهاي اندوتلیال اثبات نموده است

ل به پلاك هاي تهاجم پاتوژن هاي پریودنتا
آترواسکلروتیک

، پاتوژن هاي پریودنتال ازجمله پورفیروموناس ژنژیوالیس
در پلاك غیرهکومیتانس واینترمدیا، اکتینومایستمپروتلا

هاي آترواسکلروتیک عروق کرونر قلب و کاروتید یافت 
پورفیروموناسمطالعات نشان داده اند که تهاجم . شده اند

8اینترلوکین ،)IL-6(6ینترلوکین اسبب بروزژنژیوالیس 
)IL-8(،ومولکول هاي چسبندگی سلولهاي اندوتلیال

عفونت مکانیسم هاي اتوایمیون ثانویه به. می شودغیره
هاي پریودنتال می توانند در ایجاد و پیشرفت 

.]40-38، 1[آترواسکلروزیس نقش داشته باشند
پیامدهاي سیستمیک عفونت پریودنتال

-Cپریودنتیت داراي میزان بالایی از مبتلا بهبیماران

reactive protein)CRP( ،فیبرینوژن ،IL-1 ،IL-6،
TNF-αعوامل مرتبط با مرحله حاد بیماري هاي سایر و

نکته توجه باید به این. ]41، 1[قلبی عروقی می باشند
افزایش تولید و ترشح سایتوکاین ها در بافت لثه نمود که

فتن این عوامل به جریان سیستمیک خون می سبب راه یا
سایتوکاین هاي پیش التهابی سبب . ]43، 42[شود

چسبندگی سلولهاي اندوتلیال افزایش بروز مولکول هاي
بدیهی است که عدم وجود خواص آنتی . می گردند

آتروژنیک در اندوتلیوم مهاجرت عروقی لکوسیت ها را به 
.]44،45[دهدپلاك هاي آترواسکلروتیک افزایش می

پاتوژن هاي پریودنتال ژنژیوالیس که از پورفیروموناس
. پلاکت ها شودد می تواند سبب تجمعمحسوب می گرد

1 -Lei
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پلاکت هاي فعال شده طی باکتریمی نقش تنظیم 
. کموکاین هاي آزاد شده از مونوسیت ها را به عهده دارند

ژنژیوالیس با تهاجم به علاوه بر این، پورفیروموناس
ولهاي اندوتلیال قادر به ایجاد اثرات پیش انعقادي سل

بروز و فعالیت فاکتور بافتی و سرکوب ازجمله افزایش
لازم به ذکر است .مهارکننده مسیر این فاکتور می باشد

که قدرت انعقادي این باکتري با بالا بودن میزان چربی 
.]42، 9[خون افزایش می یابد

یر در ویسکوزیته پلاسما، بررسی ها نشان داده اند که تغی
بیماري هاي هماتوکریت و فاکتورهاي انعقادي در پیدایش

ویسکوزیته کل خون با . قلبی عروقی موثر می باشند
ویسکوزیته پلاسما، هماتوکریت و تعداد گلبول هاي سفید 

در مطالعه اي گزارش شده است . خون در ارتباط می باشد
لبول هاي سفید غلظت فیبرینوژن پلاسما و تعداد گکه

خون در بیماران مبتلا به ژنژیویت مزمن و پریودنتیت 
افزایش تعداد گلبول هاي سفید سبب . افزایش می یابد

.]42،46[بیماري ایسکمیک قلب می شودتسریع
کارروش

مکانیسممورددرکهاستمروريمطالعهیکمقالهاین
کلماتباعروقیقلبیسیستمبرپریودنتالبیماريتاثیر

,Atherosclerosis, Periodontal diseaseکلیدي

Cardiovascular disease, Cytokineجستجويبا
سالتاابتداازمعتبراطلاعاتیپایگاههايدرمقالات
.گرفتانجام2013
بحث

چاقی، مصرف سیگار و بالا دیابت،ازجملهعوامل متعددي 
ماري قلبی بودن میزان کلسترول می توانند در ایجاد بی

علاوه بر عوامل فوق، عفونت مزمن. عروقی موثر باشند
موثر در ایجاد للاز عنیز ) ازجمله بیماري پریودنتال(

، زیرا عفونت شدید شودمی محسوب قلبی عروقیبیماري
ی و با واسطه سایتوکاین ها ایمنسیستم از طریقمی تواند

.]42،47،48[اختلال در متابولیسم چربی ها شودباعث
بین مستقیمو همکاران طی مطالعه اي به رابطه1پل

پلاسماکلسترولوسطحپریودنتالبافت تخریبمیزان
.]49[دست یافتند

1- Pohl

مطالعات متعددي در مورد ارتباط بین بیماري پریودنتال و 
بر اساس . بیماري قلبی عروقی در دسترس می باشد

اري عروق و همکاران میزان ابتلا به بیم2دستفانومطالعه 
کرونر در بیمارانی که عمق پاکت پریودنتال در تمام 

برابري 3میلی متر بود، افزایش 3دندانهایشان بیش از 
و همکاران 3گروگزارشی که توسط در . ]50[نشان داد

یشان به یافته هاي مهمی گردید، نشان داده شد که اارائه
با ازجمله افزایش قابل توجه خطر سکته قلبی در ارتباط

درهمکارانو4سیرجانین. ]51[پریودنتیت دست یافتند
تجربهراقلبیسکتهتازگیبهکهبیمارانیرويبررسی

افرادبادرمقایسهبیماراناینکهدریافتندبودندکرده
نسبتادهانیبهداشتقلبی دارايسکتهسابقهبدون

تحقیق دیگري نیز توسط . ]52[تري می باشندضعیف
بیمار که داراي درجاتی از 100همکاران رويو5متیلا

. انسداد عروق کرونر و یا سابقه سکته قلبی بودند انجام شد
باکتریال ازجمله عفونتهايآنها به این نتیجه رسیدند که 

موثر می باشندکرونر آترواسکلروزیسدر عفونت دندانی
و همکاران طی مطالعه اي، ارتباط بین شدت 6پینهو.]53[

دنتیت و آترواسکلروزیس کاروتید را اثبات شدت پریو
نمودند و پیشنهاد کردند که بیماري پریودنتال می تواند 

.]54[بیماري آترواسکلروتیک باشدنشانه خطري براي 
بالا رفتن تعداد گلبول هاي سفید خون و پلاکت ها نقش 

ترومبوآمبولیک عروق و متعاقب مهمی در بروز ضایعات
در مطالعه اي . سکته قلبی دارندآن، ایجاد ایسکمی و 

د که بیماري توسط سیار و همکاران نشان داده ش
پریودنتال سبب بالا رفتن تعداد گلبول هاي سفید خون 

و نیز افزایش تعداد پلاکت ها می ) به ویژه نوتروفیل ها(
انجام شد، 7کریستنتوسطدر تحقیقی که . ]55[شود

ریودنتال در گزارش گردید که پس از درمان بیماري پ
بیماران مبتلا به پریودنتیت مهاجم، تعداد گلبول هاي 

. ]56[سفید خون و پلاکت ها کاهش یافت

2  -DeStefano
3  -Grau
4 -Syrjänen
5 -Mattila
6 -Pinho
7- Christan
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نتیجه گیري
با توجه به مطالب فوق، رعایت دقیق بهداشت دهان و 

آن، در صورت بروز و پیشگیري از ایجاد بیماري پریودنتال
اري هاي پیشگیري از ایجاد بیمدرزودهنگامدرمانیاقدام

بنابراین توصیه .قلبی عروقی بسیار حائز اهمیت می باشد

می گردد که افراد جامعه تحت آموزش هاي لازم در 
خصوص نحوه صحیح رعایت بهداشت دهان و آشنایی با 

مورد علائم و نشانه هاي بیماري پریودنتال قرار گیرند و در 
آن تاثیر نامطلوب مضرات مزمن شدن این بیماري ازجمله

و بنابراین، اهمیت اقدام درمانی بر سیستم قلبی عروقی
.آگاهی یابندسریع در صورت بروز علائم بیماري پریودنتال 
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Abstract
Background: Cardiovascular disease is one of the maincauses of
mortality in worldwide. In most cases, the underlying cause is
atherosclerosis. Periodontal disease as an infective disease can
cause atherosclerosis. The aim of this study is the evaluation of
periodontal disease effect on the development of cardiovascular
disease and the review of its mechanism.
Material & Methods: The article is resulted from the review of
reliable scientific articles regarding to the mechanism of
periodontal disease effect on cardiovascular system and the
emergence of associated diseases and ultimately, the collection of
data about this issue.
Result: Multiple studies have been reported about the
relationship between periodontal and cardiovascular diseases. In
these articles, the role of periodontal disease in the development
of atherosclerosis and its mechanism were evaluated, and several
factorswere referred as effective causes, such as direct invasion
of periodontal pathogen to atherosclerotic plaques, pro-
inflammatory cytokines effect, pro-coagulation effects of the
periodontal pathogen, and increased activity of platelets and
white blood cells.
Conclusion: As regards the infection is able to alter lipid
metabolism by immune cells, the role of periodontal disease as
an infective diseasecan be referred in the development of
atherosclerosis and othercardiovascular diseases. Thus, it’s
suggested that people must be informed about the importance of
oral hygiene, and they should acquire some necessary
information about negative effect of periodontal disease on
cardiovascular system and the importance of familiarity with
primary signs of the disease for early diagnosis and treatment.
Keywords: Atherosclerosis, Periodontal disease, Cardiovascular
disease, Cytokine.
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