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 الخلاصة

داء الرجفية، وىؾ مخض مشاعي ذاتي مدمؽ يؤثخ عمى الجمج والسفاصل. يتسيد السخض بفخط تكاثخ 

خلايا الجمج وتكؾيؽ لؾيحات جمجية متقذخة، مسا يؤثخ بذكل كبيخ عمى جؾدة حياة السخضى. يعتبخ 

عب الديتؾكيشات الرجفية مخضًا معقجًا ناتجًا عؽ تفاعل بيؽ العؾامل الؾراثية والسشاعية والبيئية، حيث تم

 دورًا رئيديًا في تشغيؼ الاستجابة الالتيابية السختبظة بالسخض.

في مخضى الرجفية مقارنةً بالأشخاص الأصحاء.  IL-17و IL-4الجور الجديئي لػ  مقارنة تؼ

، مسا يذيخ إلى دوره الخئيدي في تشذيط الالتياب IL-17زيادة كبيخة في التعبيخ الجيشي لػ  الجراسات بيشت

، IL-4لسشاعي السختبط بالرجفية. عمى العكذ مؽ ذلػ، لؾحع انخفاض ممحؾظ في التعبيخ الجيشي لػ ا

 ذكخت الجراسات وجؾدمسا يذيخ إلى تقميل تأثيخه السثبط عمى الاستجابة الالتيابية. بالإضافة إلى ذلػ، 

في زيادة لػ ذلجى مخضى الرجفية، مسا قج يديؼ  IL-17و IL-4( في جيشات SNPsتغيخات جيشية )

 خظخ الإصابة بالسخض.

قج يكؾف عاملًا رئيديًا في تظؾر الرجفية، حيث يؤدي الشذاط  IL-17و IL-4اف اختلاؿ التؾازف بيؽ 

، البياناتدورًا مزادًا للالتياب. بشاءً عمى ىحه  IL-4إلى تفاقؼ الالتياب، بيشسا يمعب  IL-17السفخط لػ 

لتقميل الالتياب، بالإضافة إلى استكذاؼ العلاجات  IL-17يقتخح البحث تظؾيخ علاجات تدتيجؼ 

 السخكبة التي تعيج التؾازف بيؽ الديتؾكيشات السزادة والسؾالية للالتياب.
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 (Introduction) السقجمة :1.1

ىؾ مخض مدمؽ وغيخ معجٍ مؽ أمخاض السشاعة الحاتية التي تؤثخ عمى ( Psoriasis)داء الرجفية      

، ويتسيد بتكاثخ سخيع وغيخ طبيعي لخلايا الجمج، ما يؤدي إلى تخاكسيا وتكؾيؽ لؾيحات الجمج والسفاصل

% مؽ سكاف 3-2جمجية متقذخة. يُعتبخ ىحا السخض أحج الأمخاض الجمجية الذائعة، حيث يريب حؾالي 

قج أعيخت العالؼ. يُعتقج أف الرجفية ناتجة عؽ تفاعل معقج بيؽ العؾامل الؾراثية والسشاعية والبيئية، و 

ا عمى السدتؾييؽ الجراسات أف السخض يتبع نسظًا مؽ التفاقؼ والتحدؽ، مسا يجعل التعامل معو تحجيًا كبيخً 

 .(Lee et al., 2018) مميؾنا حؾؿ العالؼ يعانؾف مؽ داء الرجفية 60ي، ويقجر اف الظبي والاجتساع

ؾاني. تتخاوح الرجفية مؽ حيث الذجة بالشدبة للأشخاص ذوي البذخة الجاكشة، يكؾف لؾف البقع أرج     

بيؽ بقع صغيخة مؾضعية إلى بقع تغظي الجدؼ بأكسمو. يسكؽ أف تؤدي إصابة الجمج إلى حجوث تغيخات 

بغاىخة كؾبشخ. تتسيد الرجفية بغيؾر بقع حسخاء، مغظّاة  في الجمج في البقع السرابة، وتعخؼ ىحه

” الرجفية“بحخ، ليحا يدسى السخض بالمغة العخبية بقذؾر بيزاء فزية المؾف ولامعة، شبيية برجؼ ال

والتي تعشي "حالة ( ψωρίασιςية )( مذتق مؽ الكمسة اليؾنانPsoriasisوالاسؼ بالمغة الإنجميدية )

فعل »وتعشي  iasis -و« حكة»وتعشي  psora  تتكؾف ىحه الكمسة مؽ جدئيؽ حكّة"، أو "مراب بالحكّة"

 «.أو حالة

ة مذكمة صحية عامة بدبب تأثيخه الكبيخ عمى جؾدة حياة السخضى، حيث يتدبب يسثل داء الرجفي     

في الحكة، الألؼ، وعجـ الخاحة. بالإضافة إلى ذلػ، يعاني السخضى مؽ تأثيخات نفدية كبيخة، مثل القمق 

والاكتئاب نتيجة وصسة السخض ومغيخ الجمج غيخ الظبيعي. كسا أف الرجفية تختبط بعجد مؽ الأمخاض 

راحبة مثل التياب السفاصل الرجفي، أمخاض القمب والأوعية الجمؾية، ومتلازمة التسثيل الغحائي. الس

ىحه الارتباطات تجعل مؽ داء الرجفية أكثخ مؽ مجخد مخض جمجي، بل يسثل تحجيًا صحيًا عامًا لو 

 .(Singh et al., 2021) أبعاد جدجية ونفدية واقترادية
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ء الرجفية غيخ مفيؾمة بالكامل، ولكؽ مؽ السعخوؼ أف لمجيشات دورًا تعج الأسباب الجقيقة لجا     

تديج مؽ  HLA-Cw6 رئيديًا في تظؾر السخض. أعيخت الجراسات أف الظفخات في جيشات معيشة مثل

 4والإنتخلؾكيؽ  (IL-17) 17ؽ خظخ الإصابة بالرجفية، كسا تمعب الديتؾكيشات السشاعية مثل الإنتخلؾكي

(IL-4)  امًا في تشغيؼ الالتيابات السختبظة بالسخض. يعسلدورًا ى IL-17  عمى تعديد الاستجابات

دورًا مزادًا للالتيابات، مسا يذيخ إلى أف الخمل في التؾازف بيؽ  IL-4 السشاعية الالتيابية، بيشسا يمعب

بالعؾامل البيئية يختبط داء الرجفية أيزًا  رئيديًا في نذؾء السخض وتفاقسو، ىحه الجديئات قج يكؾف عاملًا 

مثل الالتيابات، الإجياد الشفدي، التجخيؽ، والدسشة، مسا يديج مؽ تعقيج السخض. يسكؽ أف تؤدي 

الإصابات الجمجية مثل الجخوح أو الخجوش إلى عيؾر لؾيحات ججيجة مؽ الرجفية، وىي عاىخة تُعخؼ 

ت بيتا أو الميثيؾـ يسكؽ أف تفاقؼ باسؼ "عاىخة كؾبشخ". بالإضافة إلى ذلػ، فإف بعض الأدوية مثل حاصخا

 .(Sauder & Sauder, 2013) مؽ أعخاض السخض

عمى الخغؼ مؽ أف العلاجات التقميجية مثل الكؾرتيكؾستيخويجات السؾضعية، ومثبظات السشاعة،      

في تخفيف أعخاض السخض بذكل كبيخ، مسا يسثل تقجمًا ىامًا في زؾئي تؾفخ بعض الديظخة ج الوالعلا

 (.Honma & Nozaki, 2021) العلاج مجاؿ

تغيخ أىسية الجراسات الجديئية لجاء الرجفية في فيؼ الآليات السخضية وتحجيج الأىجاؼ العلاجية      

الججيجة. لقج ساعجت الأبحاث التي تخكد عمى الجيشات والديتؾكيشات السشاعية السختبظة بالسخض في 

 IL-17و IL-4 كيفية إدارتيا. كسا أف الفيؼ العسيق لجورتقجيؼ رؤى ججيجة حؾؿ كيفية نذؾء الرجفية و 

تتجاوز أىسية داء ة، جيجة لتظؾيخ علاجات مبتكخة وفعالفي تشغيؼ الالتيابات السشاعية يفتح آفاقًا ج

الرجفية الأبعاد الظبية، حيث يؤثخ السخض بذكل كبيخ عمى حياة السخضى اليؾمية. يعاني السخضى 

نتيجة الؾصسة السختبظة بسغيخ الجمج، مسا يؤدي إلى العدلة الاجتساعية  غالبًا مؽ مذاكل اجتساعية
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وانخفاض الثقة بالشفذ. كسا يعاني العجيج مؽ السخضى مؽ صعؾبات في العسل والعلاقات الذخرية، 

 .(Kadagothy et al., 2023) مسا يديج مؽ العبء الشفدي والاجتساعي لمسخض

ء الرجفية عبئًا ماليًا كبيخًا عمى أنغسة الخعاية الرحية عمى الرعيج الاقترادي، يذكل دا     

والسخضى. تتظمب العلاجات التقميجية والبيؾلؾجية تكاليف مختفعة، مسا يجعل الؾصؾؿ إلى العلاج تحجيًا 

بالشدبة لمعجيج مؽ السخضى. بالإضافة إلى ذلػ، فإف الغياب عؽ العسل وفقجاف الإنتاجية نتيجة لتفاقؼ 

 .مؽ العبء الاقترادي لمسخض الأعخاض يديج

إف البحث السدتسخ في مجاؿ داء الرجفية أمخ بالغ الأىسية لتحديؽ جؾدة حياة السخضى. ييجؼ      

ىحا البحث إلى تظؾيخ علاجات أكثخ فعالية وأقل تكمفة، وكحلػ إلى تحديؽ فيسشا لجور الجيشات 

سختبظة بالسخض. بالإضافة إلى ذلػ، يسكؽ أف والديتؾكيشات السشاعية في تشغيؼ الاستجابة الالتيابية ال

تداىؼ ىحه الجراسات في تظؾيخ استخاتيجيات لمؾقاية مؽ السخض أو التشبؤ بسداره بشاءً عمى السعمؾمات 

  .(Zhou et al., 2022) الجيشية والسشاعية

جؾانب يُعج داء الرجفية أكثخ مؽ مجخد مخض جمجي، حيث يستج تأثيخه إلى الرحة العامة وال     

في تظؾيخ   IL-17و IL-4 الشفدية والاجتساعية لمسرابيؽ. يسثل فيؼ دور الجيشات السشاعية مثل

السخض خظؾة ميسة نحؾ تحديؽ العلاجات وتخفيف العبء الحي يتحسمو السخضى والسجتسع. يعج البحث 

 ,.Meephansan et al) في ىحا السجاؿ أولؾية لتؾفيخ استخاتيجيات علاجية ووقائية شاممة وفعالة

2017).   
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 أنهاع داء الرجفية: 1.1

إف مخض الرجفية أنؾاع مختمفة، مؽ أىؼ ىحه الأنؾاع وأكثخىا شيؾعًا الرجفية القذخية      

(Erythrodermic Psoriasis حيث يغيخ عمى شكل بقع حسخاء مختفعة مؽ الجمج مغظاة بقذؾر ،)

طخاؼ، جدؼ وتغيخ عمى فخوة الخأس والجحع والأفزية. عادة ما تتظؾر البقع بذكل متؾازي عمى ال

( عادةً عشج الأطفاؿ أو Guttate Psoriasisوتغيخ الرجفية الشقظية )وخاصة السخفقيؽ والخكبتيؽ، 

 Pustularالذباب، وتبجو مثل الشقاط الحسخاء الرغيخة عمى الجحع أو الأطخاؼ. أما الرجفية البثخية )

Psoriasisلكيح محاطة بجمج أحسخ، عادة ما تريب البالغيؽ( فتسثل نتؾءات مميئة با (Abbas et al., 

2023).  

عمى تمؾث الجمج وتشقخ مع تغيخات في أعافخ أصابع اليج. مؽ الجانب الؾراثي تعتبخ الرجفية مخض      

%، مع 70وراثي متعجد العؾامل الؾراثية، وتكؾف ندبة إصابة الأشخاص الحامميؽ لمعؾامل الؾراثية حؾالي 

ؾفخ السحفدات البيئية مثل الإجياد والرجمات السيكانيكية والالتيابات السكؾرة العقجية. فقج أثبتت ت

الجراسات الؾبائية أف التكخار العائمي لمجيشات الحاممة لمسخض تكؾف أعمى في التؾائؼ أحادية الديجات 

جفية تكؾف محسؾلة في مشظقة إف السحجد الخئيدي لقابمية الإصابة بالرت. مقابل التؾائؼ ثشائية الديجا

MHC وتؼ تحجيج جيؽ % مؽ قابمية تؾريث الرجفية، 50 -% 35، وتذكل حؾاليHLA-Cw6  عمى

تعج الخمفية الؾراثية لسخض الرجفية ىجفًا رئيديًا لتظؾر السخض لو القابمية عمى الإصابة بالسخض، أف 

خ الجمج خط الجفاع الأوؿ ضج الإصابات وتعجد الأشكاؿ الؾراثية لبعض القؾاعج الفخدية لمجيشات. يعتب

الخارجية ويحتؾي عمى العجيج مؽ العشاصخ السشاعية. وتشذأ في الجمج الأندجة المسفاوية السختبظة، وىحه 

لتي تتؾسط الرجفية ىي مؽ الأمخاض الجمجية ابة جمجية فعالة لاستعادة التؾازف. السكؾنات تدسح باستجا

حيث تظمق ىحه الخلايا بعض  (،Dendritic cellsوالخلايا الستغرشة ) (T-cells)فييا الخلايا التائية 

وخلايا  Th1وخلايا  Th17لتشذيط الخلايا التائية الفعالة مثل  IL-12و  IL-23السخكبات الخمؾية مثل 
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Th2  لإنتاج سيتؾكيشات الرجفية وىيTNF ،IFN-γ ،IL-17 ،IL-22 ،IL-20 . تتؾسط ىحه

مى الخلايا الكيخاتيشية. الجراسات العلاجية باستخجاـ الأجداـ السزادة أعيخت الديتؾكيشات في التأثيخ ع

. إف الاستجابة السشاعية لمرجفية التي تتؾسظيا IL-23و  TNFو  IL-17أىسية الديتؾكيشات مثل 

ما الديتؾكيشات والخلايا التائية التي تتحؾؿ إلى خلايا مدتيجفة ذاتية لمجمج وتكؾف مجمخة تبمغ ذروتيا عشج

 .(Dhabale & Nagpure, 2022) بب حمقات التيابية ذاتية التشذيطتغيخ لؾيحات أو بثؾر جمجية بد

 

  .(Dhabale & Nagpure, 2022) (: أنهاع داء الرجفية1-1الذكل )
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 دور الجيشات في الاستجابة السشاعية: 3.1

تي تذغل اىتساـ الباحثيؽ في دور الجيشات في الاستجابة السشاعية يسثل أحج أىؼ السؾاضيع ال     

مجالات عمؼ السشاعة والؾراثة، حيث تمعب الجيشات دورًا حاسسًا في تشغيؼ التفاعلات السشاعية، سؾاء تمػ 

السختبظة بالحساية مؽ العجوى أو السداىسة في نذؾء الأمخاض السشاعية الحاتية. تعتسج الاستجابة السشاعية 

ت التي تعسل بذكل متكامل لسؾاجية التيجيجات السيكخوبية، وتشغيؼ عمى نغاـ معقج مؽ الخلايا والجديئا

ىحه العسميات يتؼ تحت سيظخة مجسؾعة مؽ الجيشات التي تتحكؼ في التعبيخ البخوتيشي وتشغيؼ الؾعائف 

  .(Li et al., 2024) السشاعية

بخ مدتكبلات تُعخؼ يبجأ دور الجيشات في الاستجابة السشاعية مؽ التعخؼ عمى مدببات الأمخاض ع     

تعسل ىحه Toll-like (TLRs)  ، مثل مدتكبلات(PRRs) بػ "مدتكبلات التعخؼ عمى الأنساط

السدتكبلات، التي يتؼ تخميدىا بؾاسظة جيشات محجدة، عمى التعخؼ عمى الأنساط الجديئية السختبظة 

لديتؾكيشات السشاعية. وتفعيل مدارات الإشارة التي تؤدي إلى إفخاز ا  (PAMPs) بالعؾامل السسخضة

يُغيخ دور الجيشات ىشا كيف تؤدي الظفخات أو التغيخات في التعبيخ الجيشي إلى تغيخات في حداسية 

دورًا  TLR4 عمى سبيل السثاؿ، تُغيخ الظفخات في الجيؽ، الجدؼ تجاه العجوى أو تظؾر أمخاض التيابية

بديادة خظخ  TLR3 بيشسا تختبط الظفخات في مباشخًا في زيادة القابمية للإصابة بالتيابات بكتيخية،

 MyD88 الإصابة بعجوى الفيخوسات. إضافةً إلى ذلػ، تمعب الجيشات السختبظة بسدارات الإشارة، مثل

، دورًا أساسيًا في تشغيؼ الاستجابات السشاعية الفظخية عبخ تشذيط التعبيخ عؽ الديتؾكيشات TRIFو

 .(Schön et al., 2023) (TNF-αوعامل نخخ الؾرـ ألفا )  (IL-1) 1الالتيابية مثل الإنتخلؾكيؽ

فيسا يتعمق بالاستجابة السشاعية التكيفية، تتحكؼ الجيشات في كل خظؾة مؽ خظؾات ىحا الشغاـ. تبجأ      

الاستجابة السشاعية التكيفية بتقجيؼ السدتزجات مؽ قبل الخلايا العارضة لمسدتزج، مثل الخلايا 

، والتي يتؼ تخميدىا (MHC) ا التقجيؼ عمى جديئات معقج التؾافق الشديجي الخئيديالتغرشية. يعتسج ىح
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في الإنداف. تُعتبخ ىحه الجيشات مؽ بيؽ الأكثخ تشؾعًا  HLA بؾاسظة مجسؾعة مؽ الجيشات السعخوفة بػ

ا التائية. في الجيشؾـ البذخي، ويُعدى ىحا التشؾع إلى دورىا الحاسؼ في تحجيج السدتزجات وتقجيسيا لمخلاي

، تختبط بديادة خظخ الإصابة بأمخاض HLA-Cw6 ، مثلHLA تُغيخ الجراسات أف التغيخات في جيشات

تمعب الجيشات أيزًا دورًا ىامًا في تشغيؼ تظؾر الخلايا السشاعية مثل الخلايا . مشاعية ذاتية مثل الرجفية

ومزادات الأجداـ بؾاسظة عسميات  (TCRs) ةالتائية والخلايا البائية. يتؼ تحجيج مدتكبلات الخلايا التائي

تُعج ىحه العسمية مرجر التشؾع اليائل في مدتكبلات  .V(D)J إعادة تختيب جيشي معقجة تذسل جيشات

السشاعة، ما يسكؽ الجياز السشاعي مؽ التعخؼ عمى عجد لا يحرى مؽ السدتزجات. تُغيخ الظفخات أو 

ى القجرة السشاعية، حيث تختبط بعض الظفخات بشقص السشاعة العيؾب في ىحه العسميات تأثيخات كبيخة عم

   .(Guo et al., 2023) ةأو بأمخاض السشاعة الحاتي (SCID) السذتخؾ الذجيج

بالإضافة إلى ذلػ، فإف التعبيخ عؽ الديتؾكيشات والسدتكبلات الخاصة بيا، والتي تتحكؼ في تشغيؼ      

، الحي IL2RA جيشات السختبظة. عمى سبيل السثاؿ، يُغيخ جيؽالاستجابات السشاعية، يتؼ تحت تأثيخ ال

، وىي خلايا (Tregs) ، دورًا حاسسًا في نسؾ وتسايد الخلايا التائية التشغيسية2يخمد لسدتقبل الإنتخلؾكيؽ 

ميسة في مشع الاستجابات السشاعية السفخطة. يختبط الخمل في ىحا الجيؽ بعجد مؽ الأمخاض السشاعية 

تذسل الاستجابات السشاعية الفظخية أيزًا دورًا . ل الترمب الستعجد والدكخي مؽ الشؾع الأوؿالحاتية مث

ميسًا لمجيشات في تشغيؼ عسميات البمعسة وإنتاج الديتؾكيشات السزادة لمسيكخوبات. تختبط الظفخات في 

ي بديادة خظخ الإصابة بسخض كخوف، حيث تؤدي ىحه الظفخات إلى خمل ف  NOD2 جيشات مثل

في الاستجابة السشاعية التكيفية، تتحكؼ لخلايا البكتيخية وتشغيؼ الالتياب. التعخؼ عمى مكؾنات ججار ا

 والخلايا التشغيسية (Th17) ،(Th2)، (Th1تائية السداعجة )الجيشات في التؾازف بيؽ الخلايا ال

(Tregs). تُغيخ الجراسات أف جيشات مثل IL-17A وIL-4  في ىحا التؾازف. عمى  تمعب أدوارًا محؾرية

 الالتياب مؽ خلاؿ جحب الخلايا السشاعية إلى مؾاقع العجوى، بيشسا يعسل IL-17 سبيل السثاؿ، يعدز



8 
 

IL-4   عمى تثبيط الالتيابات وتعديد الاستجابات التحددية. أي خمل في التعبيخ الجيشي ليحه

 Sieminska et) لخبؾ أو الرجفيةالديتؾكيشات أو مدتكبلاتيا يسكؽ أف يؤدي إلى نذؾء أمخاض مثل ا

al., 2024).  

تؤكج الجراسات الحجيثة أيزًا دور الجيشات في تشغيؼ العسميات السشاعية طؾيمة الأمج، مثل تكؾيؽ      

، التي IL-7Rذاكخة مشاعية. يتؼ التحكؼ في ىحا الجانب مؽ الاستجابة السشاعية بؾاسظة جيشات مثل 

اكخة التائية. علاوةً عمى ذلػ، تُغيخ الجراسات أف التغيخات الجيشية في تمعب دورًا في بقاء خلايا الح

الجيشات السختبظة بالسشاعة تؤثخ عمى استجابة الجدؼ لمعلاجات السشاعية. عمى سبيل السثاؿ، تختبط 

، بتغيخات في استجابة الجدؼ لمعلاجات التي PD-1 ، الحي يخمد لبخوتيؽPDCD1 الظفخات في جيؽ

  .(Kasprowicz-Fur    zy  et al., 2023) لبخوتيؽ في علاج الدخطافتدتيجؼ ىحا ا

في الأمخاض السشاعية الحاتية مثل الرجفية، يُغيخ دور الجيشات أىسية خاصة. تؤدي الظفخات أو      

-IL ، التي تذارؾ في مدارات الإشارة السختبظة بػSTAT3 التغيخات في التعبيخ الجيشي لجيشات مثل

23/IL-1717لى زيادة نذاط الخلايا التائية السداعجة مؽ الشؾع ، إ  (Th17)  .وتعديد الالتياب

-TNF) ، التي تشغؼ استجابات عامل نخخ الؾرـ ألفاTNFAIP3 بالإضافة إلى ذلػ، تمعب جيشات مثل

α)ي تتجمى أىسية الجيشات أيزًا في تظؾيخ العلاجات السؾجية الت .، دورًا ميسًا في تحجيج شجة الالتياب

إلى  IL12B و IL23A تدتيجؼ السدارات السشاعية. عمى سبيل السثاؿ، أدى فيؼ دور جيشات مثل

تظؾيخ مثبظات بيؾلؾجية تدتيجؼ ىحه الديتؾكيشات في علاج الأمخاض الالتيابية السدمشة مثل الرجفية 

اض السشاعية الاختلافات الجيشية بيؽ الأفخاد تؤثخ أيزًا عمى شجة الأمخ ، والتياب السفاصل الرجفي

السختبظة بجيشات  (SNPs) واستجابة السخضى لمعلاج. تُغيخ الجراسات الجيشؾمية أف التعجدات الجيشية

السشاعة تمعب دورًا في تحجيج خظخ الإصابة بالأمخاض وفعالية العلاجات. عمى سبيل السثاؿ، يختبط تعجد 

ؽ، بيؾلؾجي الحي يدتيجؼ ىحا الجيال بتحدؽ استجابة مخضى الخبؾ لمعلاج IL-13 جيشي محجد في جيؽ
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يُعج دور الجيشات في الاستجابة السشاعية أحج العؾامل الحاسسة التي تؤثخ عمى صحة الإنداف وقجرتو 

عمى مقاومة الأمخاض. إف الفيؼ العسيق لمعلاقات بيؽ الجيشات والاستجابة السشاعية يؾفخ رؤى ججيجة 

 .(Malakou et al., 2018) ةلتظؾيخ علاجات مبتكخة وتحديؽ الشتائج الرحي

 ووظائفيا الأساسية (IL-17) (IL-4) : الجيشات السدتيجفة4.1

مؽ الديتؾكيشات السحؾرية التي تمعب  (IL-17)  17والإنتخلؾكيؽ  (IL-4)  4ؽ يُعج الإنتخلؾكي     

راسات السشاعية أدوارًا أساسية في تشغيؼ الاستجابة السشاعية. تسثل ىحه الجديئات أىجافًا رئيدية في الج

والجيشية نغخًا لجورىا الحيؾي في تعديد أو تثبيط الالتياب وتشغيؼ التؾازف بيؽ الاستجابات السشاعية 

عمى التجاخل بيؽ الجيشات السدؤولة عؽ إنتاجيا وتشغيسيا،  IL-17و IL-4 السختمفة. يعتسج فيؼ وعائف

لسشاعية الحاتية، مثل داء لتيابية وامسا يؾفخ رؤى ججيجة حؾؿ دور ىحه الجديئات في الأمخاض الا

، (Th2) ىؾ سيتؾكيؽ تشتجو بذكل رئيدي الخلايا التائية السداعجة مؽ الشؾع الثاني IL-4ة. الرجفي

دورًا محؾريًا في  IL-4 بالإضافة إلى الخلايا القاعجية والخلايا البجيشة والخلايا الأكؾلة الكبيخة. يمعب

ؾع الثاني، والتي تُعدز في سياؽ العجوى الظفيمية والاستجابات تشغيؼ الاستجابة السشاعية مؽ الش

عشرخًا رئيديًا في تحفيد تحؾؿ الخلايا البائية إلى إنتاج الأجداـ السزادة مؽ  IL-4 التحددية. يُعج

 .(Puig et al., 2021) ، ما يجعمو جدءًا لا يتجدأ مؽ الاستجابات التحدديةIgE الشؾع 

وسمدمة جاما  (IL-4Rα) سدتكبلاتو، التي تتألف مؽ سمدمة ألفا السذتخكةمؽ خلاؿ الارتباط ب     

ل(γc) الذائعة يؤدي ىحا  .JAK-STAT مدارات إشارات متعجدة، بسا في ذلػ مدار IL-4 ، يُفعِّّ

تسايد الخلايا التائية غيخ  IL-4 التفعيل إلى تأثيخات عمى نسؾ الخلايا التائية وتسايدىا، حيث يُعدز

إنتاج الديتؾكيشات الالتيابية  IL-4 كسا يُثبط .Th2 إلى الخلايا التائية مؽ الشؾع (Th0) الستسايدة

 .(TNF-α) وعامل نخخ الؾرـ ألفا (IL-2)  2، مثل الإنتخلؾكيؽ Th1 السختبظة بالخلايا التائية مؽ الشؾع

(Benezeder and Wolf, 2019). 
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لاؿ تأثيخه السثبط عمى خلايا الشغاـ السشاعي أيزًا دورًا مزادًا للالتيابات مؽ خ IL-4 يمعب     

تشذيط الخلايا البمعسية، مسا يقمل مؽ إنتاج الديتؾكيشات  IL-4 الفظخي. عمى سبيل السثاؿ، يُثبط

يُعج عاملًا مدببًا لمعجيج مؽ الأمخاض  IL-4 ومع ذلػ، فإف الإفخاط في نذاط .IL-12 الالتيابية مثل

أو مدتكبلاتو  IL-4 نف التحددي. تختبط التغيخات الجيشية في جيؽالتحددية، مثل الخبؾ والتياب الأ

   .(Ringham et al., 2019) بديادة خظخ الإصابة بيحه الأمخاض

  17بذكل رئيدي بؾاسظة الخلايا التائية السداعجة مؽ الشؾع  IL-17 عمى الجانب الآخخ، يُشتج     

(Th17) فظخية السشاعيةوالخلايا السشاعية الأخخى مثل الخلايا ال (ILCs). يُعتبخ IL-17  أحج

الديتؾكيشات الخئيدية في تعديد الاستجابة الالتيابية، حيث يعسل عمى تحفيد الخلايا البظانية والخلايا 

، بالإضافة إلى TNF-αو IL-6 الميفية لإنتاج مجسؾعة واسعة مؽ الديتؾكيشات الالتيابية مثل

أساسية في الجفاع ضج  IL-17 تُعج وعيفة .عية إلى مؾاقع الالتيابالكيسؾكيشات التي تجحب الخلايا السشا

العجوى الفظخية والبكتيخية، حيث يُعدز إنتاج الببتيجات السزادة لمسيكخوبات مثل الجيفشديشات. مع ذلػ، 

مختبط بتظؾر العجيج مؽ الأمخاض الالتيابية والسشاعية الحاتية، بسا في ذلػ  IL-17 فإف الشذاط الدائج لػ

 IL-17 الرجفية، التياب السفاصل الرجفي، والترمب الستعجد. تُغيخ الجراسات أف الإفخاط في إنتاج

-IL بسدتقبمو IL-17 تختبط الإشارات التي يُخسميا. يؤدي إلى تمف الأندجة نتيجة الالتياب السدمؽ

17Rوىؾ مدتقبل مكؾف مؽ وحجتيؽ ، (IL-17RA وIL-17RC).  ُشذطعشج الارتباط بالسدتقبل، ي IL-

، مسا يؤدي إلى إنتاج جديئات التيابية. يُغيخ MAPKو NF-κB مدارات إشارات متعجدة مثل 17

 ةالالتياب ومجى تأثيخه عمى الأندجأىسية خاصة في تحجيج شجة  IL-17R التشؾع في التعبيخ الجيشي لػ

(Liu et al., 2022).  

 ات السشاعية السختمفة. يُعدزأدوارًا متعارضة في تشغيؼ التؾازف بيؽ الاستجاب IL-4و IL-17 يمعب     

IL-4 الاستجابة السشاعية مؽ الشؾع الثاني (Th2)بيشسا يجعؼ ، IL-17  الاستجابة الالتيابية التي تسيد
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يداىؼ الخمل في ىحا التؾازف في نذؾء الأمخاض السشاعية الحاتية والالتيابية. عمى  .(Th17) الشؾع الثالث

دورًا أساسيًا في تعديد الالتياب وتكاثخ  IL-17 الشذاط السفخط لػسبيل السثاؿ، في داء الرجفية، يُغيخ 

تذيخ  .قج يُزعف التؾازف السشاعي ويديج مؽ شجة السخض IL-4 خلايا الجمج، بيشسا يُعتقج أف نقص نذاط

تمعب دورًا رئيديًا في  IL-17و IL-4 الجراسات الجيشية إلى أف الظفخات أو التغيخات في التعبيخ الجيشي لػ

في  (SNPs) جيج القابمية للإصابة بالأمخاض السشاعية. عمى سبيل السثاؿ، تختبط تعجدات جيشية محجدةتح

بديادة  IL17A بديادة خظخ الإصابة بأمخاض تحددية مثل الخبؾ، بيشسا تختبط تعجدات في جيؽ IL4 جيؽ

يسكؽ  IL-4و IL-17غيخ الجراسات أف استيجاؼ ، تُ خظخ الإصابة بالأمخاض الالتيابية مثل الرجفية

أف يكؾف فعالًا في علاج مجسؾعة واسعة مؽ الأمخاض السشاعية. عمى سبيل السثاؿ، أعيخت العلاجات 

، فعالية كبيخة في علاج الرجفية Secukinumab، مثل مثبظات IL-17البيؾلؾجية التي تدتيجؼ 

في علاج  Dupilumab مثل IL-4R عمى الجانب الآخخ، تُدتخجـ مثبظات والتياب السفاصل الرجفي.

   .(Hawkes et al., 2017) ؾ والتياب الجمجالتحددية مثل الخبالأمخاض 

دورًا مددوجًا في الجياز السشاعي، حيث يداىؼ في الجفاع عؽ الجدؼ ضج العجوى  IL-17 يمعب     

مشغسًا  IL-4 ولكشو قج يؤدي إلى تمف الأندجة إذا لؼ يتؼ تشغيسو بذكل صحيح. في السقابل، يُعتبخ

ولكشو يسكؽ أف يؤدي إلى استجابات تحددية مفخطة إذا زاد نذاطو. ىحا التؾازف السعقج  مزادًا للالتياب

بالإضافة إلى ذلػ، تُغيخ الجراسات أف ، بيؽ الديتؾكيشات يعكذ أىسية الجيشات في التحكؼ بيحه العسميات

يل السثاؿ، يُعتقج تُداىؼ في تعقيج الاستجابات السشاعية. عمى سب  IL-17و IL-4 التأثيخات الستبادلة بيؽ

مؽ خلاؿ التأثيخ عمى تسايد الخلايا التائية. يُعج فيؼ ىحه  IL-17 يسكؽ أف يُثبط إنتاج IL-4 أف

إف فيؼ الجؾانب ي، ة تيجؼ إلى إعادة التؾازف السشاعالتفاعلات أمخًا ضخوريًا لتظؾيخ علاجات ججيج

يخ استخاتيجيات علاجية تدتيجؼ ىحه يفتح آفاقًا ججيجة لتظؾ   IL-17و IL-4 الجيشية والتشغيسية لػ

الديتؾكيشات. يسكؽ أف يداعج ىحا الفيؼ في تحجيج السخضى الأكثخ عخضة للاستفادة مؽ العلاجات 
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يسثلاف   IL-17و IL-4 يتزح أف .السدتيجفة، وكحلػ في تقميل الآثار الجانبية السختبظة بيحه العلاجات

السشاعية ولكؽ أيزًا لتظؾيخ علاجات مبتكخة وفعالة. إف أىجافًا رئيدية ليذ فقط لفيؼ آليات الأمخاض 

الجور الأساسي ليحه الديتؾكيشات في تشغيؼ الاستجابة السشاعية يعكذ الأىسية الكبيخة لمجيشات التي 

  .(Ortiz-Lopez et al., 2022) تتحكؼ في إنتاجيا وتشغيسيا

 (Interleukins) نتخلهكيشاتالإ : 5.1

تُفخزىا الخلايا السختمفة في الجدؼ، خاصةً الخلايا تُعتبخ الديتؾكيشات جديئات إشارات صغيخة       

السشاعية مثل الخلايا التائية، الخلايا البائية، البلاعؼ والخلايا الشديجية، وىي تمعب دورًا رئيديًا في تشغيؼ 

الاستجابة السشاعية والالتيابية. تُعخؼ الديتؾكيشات بأنيا مجسؾعة مؽ البخوتيشات والدكخيات البخوتيشية 

ي تعسل عمى تشديق التفاعلات الخمؾية أثشاء العسميات البيؾلؾجية السختمفة مثل العجوى، الالتياب، الت

السشاعة، والذفاء. وبدبب دورىا السحؾري، تُعج الديتؾكيشات أحج العؾامل الخئيدية التي تتحكؼ في تؾازف 

نذاط التيابي مفخط يؤدي إلى الجياز السشاعي بيؽ الاستجابة الفعّالة لمتيجيجات السخضية وتجشب حجوث 

تجميخ الأندجة الدميسة. يختبط اختلاؿ تشغيؼ الديتؾكيشات بتظؾر العجيج مؽ الأمخاض السشاعية الحاتية، 

الديتؾكيشات ة إلى الأمخاض الالتيابية السدمشة، مثل داء الرجفية والتياب السفاصل الخوماتؾيجي، بالإضاف

 ، عؾامل نخخ الؾرـ(IFNs) ، الإنتخفيخونات (ILs) تخلؾكيشاتتشقدؼ إلى عجة فئات رئيدية تذسل الإن

(TNFs)عؾامل الشسؾ ، (GFs) والكيسؾكيشات. تُفخز ىحه الجديئات بظخؽ مُشغسة ضسؽ استجابات ،

فظخية وتكيفية، حيث تمعب الديتؾكيشات دورًا رئيديًا في التؾاصل بيؽ الخلايا السشاعية مؽ خلاؿ إرساؿ 

بط وعائف معيشة حدب الحاجة. عمى سبيل السثاؿ، تمعب الكيسؾكيشات دورًا ميسًا في إشارات تُحفد أو تثُ

جحب الخلايا السشاعية إلى مؾقع الالتياب أو العجوى، بيشسا تداىؼ الإنتخلؾكيشات في تحفيد التكاثخ 

وكبحيا  والتسايد الخمؾي وضبط مدارات الالتياب والسشاعة. ىحا التؾازف بيؽ تعديد الاستجابة السشاعية

 IL-17 و IL-4 تُعتبخ الديتؾكيشاتاظ عمى صحة الجدؼ وتجشب السزاعفات. يُعتبخ أمخًا أساسيًا لمحف
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ىؾ أحج الديتؾكيشات  IL-4 أدوارًا معاكدة في تشغيؼ السشاعة. نسؾذجيؽ رئيدييؽ لمديتؾكيشات التي تمعب

ويُعتبخ أحج الديتؾكيشات  (Th2) ع الثانيالسزادة للالتياب التي تُشتجيا الخلايا التائية السداعجة مؽ الشؾ 

السحؾرية في تعديد الاستجابة السشاعية مؽ الشؾع الثاني، وىي الاستجابة السختبظة بسكافحة الظفيميات 

بؾاسظة الخلايا  IgE عمى تعديد إنتاج الأجداـ السزادة مؽ نؾع IL-4 والالتيابات التحددية. يعسل

دؼ لمظفيميات ويُديؼ في تظؾر الاستجابات التحددية مثل الخبؾ البائية، مسا يُعدز مؽ مقاومة الج

يُعتبخ سيتؾكيشًا التيابيًا قؾيًا تُفخزه الخلايا  IL-17 والتياب الأنف التحددي. وعمى الجانب الآخخ، فإف

مؽ الجديئات الأساسية في تحفيد الالتيابات  IL-17 ، ويُعتبخ(Th17) التائية السداعجة مؽ الشؾع الثالث

  .(Xie et al., 2023) لى تظؾر الأمخاض السشاعية الحاتيةسدمشة والتفاعلات السشاعية التي تؤدي إال

الاختلاؿ في إنتاج أو تشغيؼ الديتؾكيشات يؤدي إلى اضظخاب في تؾازف الجياز السشاعي، مسا يُديؼ      

 الخلايا مؽ  IL-17 في تظؾر الأمخاض الالتيابية والسشاعية. في داء الرجفية، يُلاحع زيادة في إنتاج

Th17 مسا يُحفد إنتاج الديتؾكيشات الالتيابية مثل ، IL-6 وTNF-α  والكيسؾكيشات التي تُجحب الخلايا

السشاعية إلى الجمج. ىحا الشذاط الالتيابي السفخط يؤدي إلى تكاثخ الخلايا الكيخاتيشية بذكل غيخ طبيعي 

قذخة التي تُعتبخ مؽ أبخز مغاىخ وتخاكسيا عمى سظح الجمج، مسا يؤدي إلى عيؾر المؾيحات الست

 يعسل كسثبط طبيعي ليحا الشذاط الالتيابي مؽ خلاؿ تثبيط الخلايا IL-4 الرجفية. في السقابل، فإف

Th17 يف الأعخاض السختبظة بجاء وتقميل إنتاج الديتؾكيشات الالتيابية، وبالتالي يمعب دورًا في تخف

 .(22)الرجفية 

شات بالعجيج مؽ العؾامل الجاخمية والخارجية، بسا في ذلػ العؾامل الؾراثية، تتأثخ مدتؾيات الديتؾكي     

العجوى، الإجياد الشفدي، والدسشة. عمى سبيل السثاؿ، تُذيخ الجراسات إلى أف الأشخاص الحيؽ لجييؼ 

ؼ أو مدتكبلاتو يُغيخوف استجابة التيابية مفخطة تؤدي إلى تفاق IL-17 طفخات في الجيشات السدؤولة عؽ

، تؤدي إلى IL-4 ، الحي يُذفخ مدتقبلIL-4R الأعخاض الالتيابية. كحلػ، فإف الظفخات في الجيؽ
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، مسا يُديؼ في تظؾر الأمخاض Th17 ضعف الاستجابة السشاعية مؽ الشؾع الثاني وزيادة نذاط الخلايا

ؾري الحي تمعبو لقج ساىست الأبحاث الجيشية والجراسات الدخيخية في تؾضيح الجور السح .الالتيابية

-ILالديتؾكيشات في الأمخاض الالتيابية السدمشة. عمى سبيل السثاؿ، أعيخت الأبحاث الحجيثة أف تثبيط 

يُديؼ بذكل كبيخ في تقميل  Ixekizumabو Secukinumabباستخجاـ مثبظات بيؾلؾجية مثل  17

جفي. في السقابل، فإف الأعخاض لجى السخضى الحيؽ يعانؾف مؽ داء الرجفية والتياب السفاصل الر

يُديؼ في تقميل الالتياب وتخفيف الأعخاض السختبظة  Dupilumabباستخجاـ أدوية مثل  IL-4تحفيد 

بالأمخاض التحددية. ىحا التقجـ في فيؼ الأدوار الجديئية لمديتؾكيشات أدى إلى تظؾيخ علاجات مؾجية 

ؽ مؽ جؾدة حياة السخضى ويقمل مؽ فعّالة تدتيجؼ مدارات محجدة في الجياز السشاعي، مسا يُحد

بذكل عاـ، يُعتبخ تشغيؼ الديتؾكيشات أحج العسميات الأساسية عخاض السراحبة للأمخاض السدمشة. الأ

التي تتحكؼ في تؾازف الجياز السشاعي. عشجما يعسل ىحا الشغاـ بكفاءة، يُسكؽ لمجدؼ مؾاجية العؾامل 

مع ذلػ، فإف أي خمل في إنتاج أو تشغيؼ الديتؾكيشات قج السسخضة والتعافي مؽ الإصابات بذكل فعاؿ. و 

يؤدي إلى نتائج كارثية تذسل الالتيابات السدمشة وتظؾر الأمخاض السشاعية الحاتية. في داء الرجفية، 

أحج العؾامل الخئيدية التي تُديؼ في تظؾر السخض وتفاقسو. ومؽ ىشا  IL-17و IL-4 يُسثل الخمل بيؽ

ه الديتؾكيشات وفيؼ آليات تشغيسيا وتأثيخىا عمى الجياز السشاعي، حيث يُديؼ ىحا تأتي أىسية دراسة ىح

الفيؼ في تظؾيخ استخاتيجيات علاجية ججيجة تدتيجؼ إعادة التؾازف السشاعي وتقميل الأعخاض الالتيابية 
(23). 

الآليات السخضية  تُغيخ الجراسات السدتسخة حؾؿ الديتؾكيشات دورًا محؾريًا ليحه الجديئات في فيؼ     

للأمخاض السدمشة، وتُدمط الزؾء عمى أىسية التجخلات العلاجية التي تدتيجؼ مداراتيا السحجدة. إف 

التقجـ في عمؼ الجيشات والتقشيات البيؾلؾجية الحجيثة يُتيح لمباحثيؽ فخصة أكبخ لفيؼ كيفية تأثيخ الظفخات 

ائص يخ علاجات شخرية فعّالة تعتسج عمى الخرالجيشية عمى تشغيؼ الديتؾكيشات، مسا يُديؼ في تظؾ 
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في الأمخاض السشاعية الحاتية مثل داء الرجفية، يغيخ اضظخاب ممحؾظ الجيشية والسشاعية لكل مخيض. 

السشاعي وعيؾر ، مسا يُديؼ في اختلاؿ التؾازف IL-4و  IL-17 في إنتاج وتشغيؼ ىحه الجديئات، خاصة

  .(24) الأعخاض الالتيابية

 التخكيب والجور الهظيفي (IL-4) 4نتخلهكينالإ : 6.1

أحج الديتؾكيشات الخئيدية التي تُفخزىا الخلايا التائية السداعجة مؽ الشؾع  (IL-4) 4يُعج الإنتخلؾكيؽ      

 IL-4 ، إضافةً إلى الخلايا البجيشة، والخلايا الأكؾلة الكبيخة. يُذفخ الجيؽ السدؤوؿ عؽ(Th2) الثاني

مؽ الديتؾكيشات السزادة  IL-4 حسزًا أميشيًا. يُعتبخ 129ويتكؾف مؽ  5q31عمى الكخومؾسؾـ 

 (Th2 response) للالتياب، حيث يمعب دورًا أساسيًا في تشغيؼ الاستجابة السشاعية مؽ الشؾع الثاني

بؾاسظة  IgE بتحفيد تكؾيؽ الأجداـ السزادة مؽ نؾع IL-4 وتعديد التؾازف السشاعي. وعيفيًا، يقؾـ

ا البائية، مسا يجعمو عشرخًا ميسًا في الاستجابات السشاعية ضج الظفيميات وفي الحالات التحددية الخلاي

الديتؾكيؽ الخئيدي الحي يحفد تسايد ( IL-4) 4-يعتبخ إنتخلؾكيؽمثل الخبؾ والتياب الأنف التحددي. 

التائية الداذجة. بالإضافة  مؽ الخلايا IL-4السشتجة لػ ( Th2تائية السداعجة مؽ الشؾع الثاني )الخلايا ال

، والخلايا المسفاوية الفظخية مؽ يا القاعجية، والخلايا البجيشة، تؼ الإبلاغ عؽ أف الخلاTh2إلى خلايا 

، عسية الكبيخة والخلايا التغرشيةي السقابل، فإف معغؼ الخلايا البم. فIL-4 الشؾع الثاني قادرة عمى إنتاج 

 .IL-4 (25)ييئة الأولية لمخلايا التائية، لا تشتج التي تمعب دورًا محؾريًا في الت

التي تتذاركيا أيزًا IL-4Ra (سمدمة ؽ وحجتيؽ: ( مIL-4R) 4-يتكؾف مدتقبل إنتخلؾكيؽ     

بسدتقبمو، يختبط إنديؼ  IL-4عشج ارتباط (. cy(، وسمدمة جاما السذتخكة )13-لؾكيؽمدتكبلات إنتخ 

JAK1  بدمدمةIL-4Ra بيشسا يختبط ،JAK3  بدمدمةcy مسا يؤدي إلى تشذيط عامل الشدخ ،STAT6 

يُعج . STAT6عمى  IL-4في السدار اللاحق. في الخلايا المسفاوية، تعتسج معغؼ التأثيخات التي يدببيا 

دورًا  IL-13و IL-4نيجًا واعجًا في أمخاض مثل الخبؾ، حيث يمعب إشارات  IL-4Raاستيجاؼ سمدمة 
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 IL-4Raا، تؼ اختبار الجدؼ السزاد وحيج الشديمة )دوبيمؾماب( السزاد لػ ميسًا في تظؾر السخض. مؤخخً 

% في مؤشخ شجة 75% مؽ السخضى تحدشًا بشدبة <50-40، حيث حقق في علاج التياب الجمج

. ومؽ الستؾقع أف يربح ىحا العلاج أوؿ علاج حيؾي مؾجو يُعتسج ليحا الاضظخاب ومداحة الإكديسا

، IL-4R، التي تدتيجؼ جديئات الإشارة اللاحقة لسدتقبل JAKتخزع مثبظات الجمجي الالتيابي. كسا 

أحج الديتؾكيشات الخئيدية التي تسيد بيؽ  IL-4لمجراسة الدخيخية لعلاج التياب الجمج. وبالتالي، يُعتبخ 

 .(26) والرجفيالالتياب الجمجي 

  (IL-4) 4-ج الرجفية باستخجام إنتخلهكينعلا: 7.1

 17ا التائية السداعجة مؽ الشؾع ؾرات الحجيثة عمى كبح الاستجابة السشاعية لمخلايتخكد التظ     

(Th17 )17-التي تحفد الرجفية، وذلػ باستخجاـ أجداـ مزادة معادلة تدتيجؼ إنتخلؾكيؽ (IL-

17A)17-، أو مدتقبل إنتخلؾكيؽA23-، أو الؾحجات الفخعية لإنتخلؾكيؽ (IL-23p40 وIL-23p19. 

  IL-23جاخل الجديئات الرغيخة الحجيثة السزادة لمرجفية مع إنتاج أو إشارات سيتؾكيؽ وبالسثل، تت
(27). 

 Th2الالتيابي إلى نسط  Th17نيج بجيل ىؾ علاج يعسل عمى تعجيل الاستجابة السشاعية مؽ نسط      

في نساذج تجخيبية الأقل التيابي، دوف التدبب في مخاطخ كبت السشاعة الذجيج. تؼ تأسيذ ىحا الشيج أولًا 

أحج أفزل الشساذج السعخوفة ىؾ  .Th1/Th17لأمخاض السشاعة الحاتية العزؾية التي يييسؽ عمييا نسط 

التجخيبي  نسؾذج الترمب الستعجد في الفئخاف، السعخوؼ باسؼ التياب الجماغ والشخاع السشاعي الحاتي

(EAE .) حيث تدبب الخلايا التائية الخاصة بالسايميؽ مؽ نؾعTh1/Th17  التي يتؼ تؾليجىا في

السختبخ التيابًا شجيجًا في الجماغ والشخاع بعج نقميا إلى الفئخاف. في السقابل، الخلايا التائية الخاصة 

تياب الجماغ والشخاع بعج نقميا. لا تدبب ال IL-4التي يتؼ تؾليجىا في وجؾد  Th2بالسايميؽ مؽ نؾع 

السؤتمف يحدؽ شجة السخض في  IL-4ج الفئخاف باستخجاـ علاوة عمى ذلػ، أعيخت الجراسات أف علا
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، مثل التيابات الجمج. تؼ نقل الخبخة مؽ ىحه Th1/Th17وأمخاض أخخى تييسؽ عمييا  EAEنساذج 

البذخي السؤتمف. حيث عؾلج  IL-4الجراسات قبل الدخيخية إلى البذخ في دراسة تجخيبية باستخجاـ 

 0.05تتخاوح بيؽ  IL-4لستؾسظة إلى الذجيجة بجخعات مختمفة مؽ عذخوف مخيزًا يعانؾف مؽ الرجفية ا

ث مخات يؾميًا عؽ طخيق الحقؽ الحاتي تحت الجمج ثلا IL-4ميكخوغخاـ/كيمؾغخاـ. تؼ إعظاء  0.5إلى 

 .(28)لسجة ستة أسابيع 

 .من الدايتهكيشات 4-(: عائمة الإنتخلهكين1-1الذكل )

 19% في 50بشدبة تديج عؽ ( PASIؤشخ شجة ومداحة الرجفية )فاض في مسخيخيًا، لؾحع انخ     

. مخيزًا أكسمؾا الجراسة 20مؽ أصل  15% في 68مخيزًا، وانخفاض بشدبة تديج عؽ  20مؽ أصل 

 IL-19و IL-8بقسع العؾامل السختبظة بالرجفية في الجمج مثل  IL-4عمى السدتؾى الجديئي، قاـ 

في  Th2وزيادة عجد خلايا  IL-4إلى تحفيد تعبيخ  IL-4علاج  . في السقابل، أدى2ديفيشديؽ -وبيتا

 .(29) الجـ السحيظي
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 IL-4 : الهظائف السشاعية لـ7.1.1

 :ويؤدي إلى (Th2 response) عمى تعديد الاستجابة السشاعية مؽ الشؾع الثاني IL-4 يعسل  

 لخلايا التائية مؽ الشؾع الأوؿتثبيط الالتيابات الشاتجة عؽ ا (Th1) والخلايا Th17. 

 تعديد تظؾر الخلايا التائية غيخ الستسايدة (Th0) إلى خلايا Th2 (30). 

  في الأمخاض السشاعية الحاتية IL-4 دور: 7.1.1

 لمسا يدسح بديادة إنتاج الديتؾكيشات الالتيابية مث IL-4 في داء الرجفية، يُلاحع نقص في تعبيخ     

IL-17 وTNF-α. أعيخت بعض الجراسات أف تحفيد IL-4  قج يؤدي إلى تقميل الأعخاض عبخ كبح

 .Th17 (31) الشذاط السشاعي لمخلايا

 (.31) البذخي  4(: البشية البمهرية للإنتخلهكين 3-1الذكل )
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         التخكيب والجور الهظيفي (IL-17) 17الإنتخلهكين : 8.1

مؽ  17ىؾ أحج الأعزاء الدتة السعخوفيؽ حاليًا في عائمة إنتخلؾكيؽ  17A (IL-17A)إنتخلؾكيؽ      

الديتؾكيشات ويختبط بالاستجابات السشاعية ضج مدببات الأمخاض السعجية وفي التدبب في أمخاض 

السشاعة الحاتية الالتيابية مثل الرجفية. أحج أىؼ الديتؾكيشات الالتيابية التي تُفخزىا الخلايا التائية 

 .(Th17) سداعجة مؽ الشؾع الثالثال

، المحيؽ يعسلاف عمى أنؾاع IL-17Fو IL-17Aيتسيد الجمج السراب بالرجفية بارتفاع التعبيخ عؽ  

الخلايا السشاعية وغيخ السشاعية ويداىساف بذكل كبيخ في التياب الأندجة. في الآفات الرجفية، يذارؾ 

IL-17A وIL-17E وIL-17F و تكؾيؽ خخاجات جمجية صغيخة. يعسل في تخاكؼ العجلات، يميIL-17A 

الأخخى أيزًا عمى زيادة إنتاج العجيج مؽ الكيسؾكيشات التي تمعب دورًا في التدبب  Th17مع سيتؾكيشات 

فعالية سخيخية محىمة في السخضى الحيؽ  IL-17Aفي الرجفية. تغيخ الأجداـ السزادة التي تدتيجؼ 

وفقًا لسؤشخ شجة ومداحة % عمى الأقل 75تحدشًا بشدبة  يعانؾف مؽ الرجفية. أعيخت الجراسات

بجو أف مغاىخ . IL-17A% مؽ السخضى الحيؽ عؾلجؾا بالعلاج السزاد لػ 80في أكثخ مؽ الرجفية 

الرجفية الجمجية وأمخاض القمب والأوعية الجمؾية وكحلػ الأمخاض الأيزية في الرجفية تذتخؾ في 

لا يحدؽ  IL-17Aه الالتيابي. وبالتالي، فإف العلاج السزاد لػ ودور  IL-17Aآليات مخضية تجور حؾؿ 

فقط مغاىخ الرجفية الجمجية، ولكؽ أيزًا التياب القمب والأوعية الجمؾية والعؾامل الأيزية ومجالات 

بسا في ذلػ التياب السفاصل السحيظي، التياب الأوتار، ( PsAي )مختمفة مؽ التياب السفاصل الرجف

 .(32)، والسذاركة السحؾرية الأصابعياب الت
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 .(31) من الدايتهكيشات 17-(: عائمة الإنتخلهكين4-1الذكل )

دورًا محؾريًا في تحفيد الاستجابة الالتيابية عؽ طخيق تشذيط مدارات الإشارات  IL-17 يمعب     

-IL ثل، مسا يؤدي إلى إنتاج كسيات كبيخة مؽ الديتؾكيشات الالتيابية مMAPKو NF-κB الخمؾية مثل

، بالإضافة إلى تحفيد إنتاج الكيسؾكيشات التي تجحب الخلايا السشاعية إلى مؾاقع الالتياب. TNF-αو 6

أيزًا في تعديد إنتاج الببتيجات السزادة لمسيكخوبات مثل الجيفشديشات، مسا يجعمو عشرخًا  IL-17 يُداىؼ

يختبط بتظؾر  IL-17ف الإفخاط في إنتاج ومع ذلػ، فإ .رئيديًا في الجفاع ضج العجوى الفظخية والبكتيخية

العجيج مؽ الأمخاض الالتيابية السدمشة والسشاعية الحاتية مثل داء الرجفية، والتياب السفاصل الرجفي، 

إلى تحفيد تكاثخ الخلايا الكيخاتيشية  IL-17والترمب الستعجد. في الرجفية، يؤدي الشذاط الدائج لػ 

، IL-17وعيؾر المؾيحات الرجفية. تُغيخ العلاجات التي تدتيجؼ  وتخاكسيا، مسا يدبب سساكة الجمج

 .(33) ، فعالية كبيخة في تقميل الشذاط الالتيابي وتحديؽ أعخاض السخضSecukinumabمثل 
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 في الرجفية IL-17دور سيتهكيشات : 8.1.1

يا خارج الخمية. في الجفاعات ضج الفظخيات والبكتيخ  IL-17في الغخوؼ الفديؾلؾجية، يداىؼ مدار      

كجدخ بيؽ الجياز السشاعي الفظخي والتكيفي. مؽ خلاؿ التعبيخ  IL-17Aعمى وجو الخرؾص، يعسل 

الاستجابات السشاعية عمى الأسظح السخاطية، مسا يؤدي إلى  IL-17Aعؽ الكيسؾكيشات والتجرجات، يبجأ 

الاستجابة ويؤدي إلى تجشيج  ، مسا يعدزIL-17تجشيج العجلات إلى الأندجة. بجورىا، تفخز العجلات 

أيزًا دورًا ميسًا في أصل ودورة الالتياب التمقائي  IL-17ومع ذلػ، يمعب مدار . السديج مؽ العجلات

لمرجفية. عشجما يتعخض شخص لجيو استعجاد وراثي لسحفد لمرجفية، يبجأ الجياز السشاعي التكيفي 

؛ ومع ذلػ، IL-23و IL-12ة الشخاعية إطلاؽ تبجأ الخلايا الستغرش .سمدمة مؽ التفاعلات السشاعية

بقاء وتسايد وتشذيط  IL-23يجعؼ . ىؾ السدار الدائج في التدبب في الرجفية IL-23يُعتقج أف مدار 

ىي السرجر  Th17بيشسا كاف يُعتقج سابقًا أف خلايا  .IL-17، التي تفخز سيتؾكيشات Th17خلايا 

إلى أف الخلايا البجيشة والعجلات ىي الشؾع الخمؾي الدائج الحي ، تذيخ الأبحاث الججيجة IL-17الخئيدي لػ 

تظمق ىحه السجسؾعة الفخعية مؽ العجلات والخلايا  .في الجمج السراب بالرجفية IL-17يحتؾي ويظمق 

في  IL-23، مسا قج يفدخ فعالية العلاجات التي تدتيجؼ IL-23مؽ خلاؿ تشذيط  IL-17البجيشة 

الخلايا الميسفاوية الفظخية، والخلايا القاتمة الظبيعية،  IL-17در الإضافية لػ الرجفية. قج تذسل السرا

 .(34) دلتا التائية-وخلايا جاما

مباشخة عمى الخلايا الكيخاتيشية، مسا يؤدي إلى تكاثخ الخلايا الكيخاتيشية وإنتاج  IL-17يعسل      

السختبظة بالرجفية. تعدز العؾامل التي تظمقيا الديتؾكيشات والكيسؾكيشات والببتيجات السزادة لمسيكخوبات 

يا التيابية إضافية وخلايا الخلايا الكيخاتيشية حمقة التغحية الخاجعة الإيجابية عؽ طخيق تحفيد إنتاج خلا

بذكل فخدي كؾسظاء التيابييؽ في سمدمة الرجفية،  IL-17Fو IL-17Aيشسا يعسل . بIL-17 تشتج 

أعيخ تحييج كل مؽ الديتؾكيشات انخفاضًا أكبخ  .ري لتعديد زيادة الالتيابفإنيسا يعسلاف أيزًا بذكل تآز 
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بالإضافة إلى ذلػ، يعدز  .بذكل مشفخد IL-17Fأو  IL-17Aفي الالتياب في السختبخ مقارنة بحجب 

IL-17E  حمقة التغحية الخاجعة الالتيابية مؽ خلاؿ زيادة التعبيخ عؽ الجيشات السذاركة في

(Chemotaxisمس ،)يعدز  .ا يعدز تجشيج وتشذيط الخلايا الفظخيةIL-17  أيزًا الشذاط السدبب لمتخثخ

بالإضافة إلى ىحا  في الخلايا البظانية ويديج مؽ التأثيخات الالتيابية عمى البلاعؼ والخلايا الستغرشة.

الديتؾكيشات السختبظة بالرجفية وجيشات  لتشغيؼTNF-α بذكل تآزري مع  IL-17السدار، يعسل 

عمى الخلايا الكيخاتيشية. عشج  IL-17و TNF-αيتؼ التعبيخ عؽ مدتكبلات كل مؽ  .الخلايا الكيخاتيشية

يتؼ  .تحفيد السدتقبميؽ في نفذ الؾقت، يتؼ زيادة مدتؾيات الديتؾكيشات الالتيابية بذكل تآزري أو تخاكسي

-ILذكل مذتخؾ بؾاسظة جيشًا يتؼ تشغيسيا ب 350دعؼ ىحه العلاقة بذكل أكبخ مؽ خلاؿ أكثخ مؽ 

17/TNF-α(35)ل كبيخ في الجمج السراب بالرجفية ، العجيج مشيا يتؼ التعبيخ عشو بذك. 

 IL-17 الهظائف السشاعية لـ: 8.1.1

 تعديد إنتاج الديتؾكيشات الالتيابية مثل IL-6 وTNF-α. 

 بتحفيد إنتاج الكيسؾكيشات التي تُجحب الخلايا السشاعية إلى مؾاضع الالتيا. 

  تعديد تكاثخ الخلايا الكيخاتيشية في الجمج، مسا يؤدي إلى زيادة سساكة الجمج وعيؾر لؾيحات

 (36) .الرجفية

 في الأمخاض السشاعية الحاتية IL-17 دور: 8.1.3

السدؤوؿ الأساسي عؽ الاستجابة الالتيابية السفخطة في داء الرجفية. أعيخت  IL-17 يُعتبخ     

أف السخضى السرابيؽ بالرجفية لجييؼ ارتفاع ممحؾظ في  Batta et al. (2023) دراسات مثل

 .مقارنةً بالأشخاص الأصحاء IL-17 مدتؾيات
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 .(38) البذخي في شكمو الثشائي 17(: البشية البمهرية للإنتخلهكين 5-1الذكل )

 في داء الرجفية IL-17 و IL-4 الآليات الجديئية السذتخكة بين :9.1

أدوارًا متعاكدة في تشغيؼ  (IL-17) 17والإنتخلؾكيؽ  (IL-4) 4مؽ الإنتخلؾكيؽ  يمعب كل     

الاستجابات السشاعية والالتيابية، مسا يبخز أىسية التؾازف بيشيسا في تظؾر الأمخاض السشاعية الحاتية مثل 

ية، وخرؾصًا داء الرجفية. يُعتبخ داء الرجفية مخضًا معقجًا ناتجًا عؽ فخط تشذيط الاستجابات السشاع

 والخلايا التائية السداعجة مؽ الشؾع الثاني (Th17) استجابة الخلايا التائية السداعجة مؽ الشؾع الثالث

(Th2). 

 يعسل IL-4 كسزاد طبيعي لشذاط IL-17 عؽ طخيق تثبيط مدار Th17. 

 نقص IL-4 يؤدي إلى زيادة إنتاج IL-17 وتفاقؼ الأعخاض. 

 في السقابل، قج يؤدي تحفيد IL-4 إلى تخفيف الشذاط الالتيابي. 

 يشذط IL-17 مدارات مثل NF-κB وMAPK مسا يُحفد الالتياب. 

 يُثبط IL-4 ىحه السدارات عبخ تشذيط مدار STAT6. 

  تؾازف IL-4/IL-17 يُعتبخ حاسسًا في الديظخة عمى الالتياب. 
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تاج الديتؾكيشات ، ويُحفد إنTh17 سيتؾكيؽ التيابي رئيدي تُفخزه الخلايا  IL-17يعتبخ     

، مسا يؤدي إلى جحب الخلايا السشاعية مثل العجلات إلى TNF-αو IL-6 والكيسؾكيشات الالتيابية مثل

عمى تحفيد تكاثخ الخلايا الكيخاتيشية في الجمج، وىؾ ما يؤدي إلى  IL-17 مؾاقع الالتياب. كسا يعسل

ة لجاء الرجفية. السدارات الجديئية السختبظة سساكة الجمج وتكؾيؽ المؾيحات الرجفية، والتي تُعج سسة مسيد 

، مسا يعدز الاستجابة الالتيابية السفخطة MAPKو NF-κB تذسل تشذيط عؾامل الإشارة مثل IL-17 بػ
(38). 

وتخفيف  Th17 دورًا مزادًا للالتياب مؽ خلاؿ تثبيط عسل الخلايا IL-4 عمى الشكيض، يمعب     

 ، ويثبط الخلاياTh2 إلى خلايا (Th0) لخلايا التائية غيخ الستسايدةتسايد ا IL-4 يُعدز .IL-17 إنتاج

Th1 وTh17 التي تُعتبخ السدببة الخئيدية للالتيابات السدمشة. يعسل IL-4 أيزًا عبخ مدار JAK-

STAT6   لتشغيؼ التعبيخ الجيشي وتحفيد إنتاج مزادات الالتياب، مسا يُقمل مؽ نذاط الديتؾكيشات

 يؤدي إلى زيادة نذاط IL-17و IL-4 الاختلاؿ في ىحا التؾازف بيؽ .التؾازف السشاعي الالتيابية ويعيج

IL-17 مقابل انخفاض مدتؾيات IL-4 مسا يُعدز الالتياب السدمؽ ويُفاقؼ أعخاض الرجفية. تُغيخ ،

 مثبط Dupilumab باستخجاـ العلاجات البيؾلؾجية مثل IL-17 أو تثبيط IL-4 الجراسات أف تحفيد

IL-4R أو Secukinumab مثبط IL-17A  يسكؽ أف يُحقق تحدشًا ممحؾعًا في تقميل نذاط السخض

ىجفًا رئيديًا لفيؼ الآليات  IL-17و IL-4بالتالي، يُسثل التجاخل الجديئي بيؽ  .واستعادة التؾازف السشاعي

سشاعي وتخفيف السخضية لجاء الرجفية، وتظؾيخ استخاتيجيات علاجية فعّالة تدتيجؼ إعادة التؾازف ال

 .(39)الأعخاض السختبظة بالسخض 

 IL-17و IL-4 الجراسات الدابقة حهل دور :11.1

 17والإنتخلؾكيؽ  (IL-4) 4تشاولت العجيج مؽ الجراسات العمسية الجور السحؾري لكل مؽ الإنتخلؾكيؽ      

(IL-17) لحاتية، خاصة داء في تشغيؼ الاستجابات السشاعية وتظؾر الأمخاض الالتيابية والسشاعية ا
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الرجفية. تُغيخ الأبحاث أف الاختلاؿ بيؽ ىحيؽ الديتؾكيشيؽ يمعب دورًا رئيديًا في تفاقؼ أعخاض 

، أثبتت الجراسات أنو يُعتبخ العامل الأساسي في تشذيط الالتيابات IL-17 فيسا يتعمق بػ .السخض

تكؾف مختفعة بذكل  IL-17 اتأكجت أف مدتؾي Girolomoni et al. (2017) السدمشة. دراسة أجخاىا

ممحؾظ في مخضى الرجفية مقارنة بالأشخاص الأصحاء. كسا أعيخت الشتائج أف العلاجات البيؾلؾجية 

، تُداىؼ في تقميل سساكة الجمج Ixekizumabو Secukinumab ، مثلIL-17 التي تدتيجؼ

 .طوالمؾيحات الرجفية بشدبة كبيخة مؽ خلاؿ تثبيط الشذاط الالتيابي السفخ 

يعسل كسثبط طبيعي  IL-4 أف Curtis (2006) مؽ ناحية أخخى، أعيخت أبحاث مثل دراسة     

كسا أكجت الشتائج أف  .Th17 وتقميل نذاط الخلايا IL-17 للاستجابات الالتيابية مؽ خلاؿ قسع إنتاج

زف السشاعي ، يُداىؼ في إعادة التؾاDupilumab ، باستخجاـ مثبظات مدتكبلاتو مثلIL-4 تحفيد

 .وتخفيف أعخاض الأمخاض الالتيابية مثل الخبؾ وداء الرجفية

باستخجاـ مثبظات بيؾلؾجية أدى إلى  IL-17 أف تثبيط Fletcher et al. (2020) أكجت دراسة     

أف السخضى السرابيؽ بالرجفية  Chiu et al. (2012) وأوضحت  .%80تقميل الأعخاض بشدبة 

 Th17 نذاطًا مختفعًا لمخلايايُغيخوف 

، IL-4Rα ، وىؾ مثبط لػ Dupilumab أكجت أف Floc’h et al. (2019) دراسة أخخى بؾاسظة     

 .يُحدؽ مؽ الأعخاض لجى السخضى الحيؽ يعانؾف مؽ أمخاض التيابية متعجدة

ؾة أساسية لتظؾيخ علاجات يسثل خظ IL-17و IL-4تُغيخ الجراسات الدابقة أف فيؼ التجاخل بيؽ      

فعالة تدتيجؼ السدارات السشاعية السحجدة، مسا يُداىؼ في تحديؽ جؾدة الحياة لمسخضى وتقميل حجة 

 الأعخاض.
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 الجهانب الجيشية في الرجفية: 11.1

مؽ أىؼ العؾامل الؾراثية السؤدية لتفاقؼ السخض. تذسل ىحه   IL17و IL4 تُعتبخ الظفخات في الجيشات     

 :فخاتالظ

 .تُديج مؽ استجابة الخلايا الالتيابية IL-17 . طفخات السدتقبل:1

 .في كبح الالتياب IL-4 تُقمل مؽ فعالية :IL4R طفخات .2

3 .HLA-Cw6: يختبط بذجة السخض وتكخار نؾباتو. 
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 والتهصيات الاستشتاجات

 : الاستشتاجات1.5

تذيخ ىحه فية مقارنةً بالسجسؾعة الزابظة. في مخضى الرجيدداد  IL-17التعبيخ الجيشي لػ  اف     

عمى العكذ في تشذيط الالتياب السشاعي السختبط بالرجفية.   يمعب دورًا رئيديًا IL-17الشتيجة إلى أف 

يذيخ ىحا . يشخفض بذكل كبيخ في مخضى الرجفية IL-4التعبيخ الجيشي لػ مؽ ذلػ تساما فأف 

 عمى الاستجابة الالتيابية، مسا قج يديؼ في تفاقؼ السخض.   IL-4الانخفاض إلى تقميل التأثيخ السثبط لػ 

يجعؼ ىحا املًا رئيديًا في تظؾر الرجفية. قج يكؾف ع IL-17و IL-4زف بيؽ اختلاؿ التؾا اف     

الاستشتاج الفخضية القائمة بأف التؾازف بيؽ الديتؾكيشات السزادة للالتياب والسؾالية للالتياب يمعب دورًا 

-ILو IL-4في جيشات ( تؼ تحجيجىا SNPsالجيشية )تغيخات في الأمخاض الالتيابية السدمشة.  الحاسسًا 

تذيخ ىحه الشتائج إلى أف التغيخات الجيشية قج تديؼ في زيادة خظخ الإصابة لجى مخضى الرجفية، و  17

 .بالسخض

 : التهصيات1.5

 يشية الأخخى السختبظة بالرجفية.إجخاء دراسات عمى نظاؽ أوسع لتأكيج الشتائج وتحجيج التغيخات الج -  

يسكؽ أف تذسل ىحه يخات الجيشية عمى نذاط الجيشات، التغإجخاء دراسات وعيفية لفيؼ كيفية تأثيخ  -  

 الجراسات تجارب عمى الخلايا والحيؾانات لفيؼ الآليات الجديئية الكامشة وراء السخض.  

 لتقميل الالتياب السشاعي في الرجفية.   IL-17تظؾيخ وتجخبة مثبظات  -  
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