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Abstract

Background

High Risk human papillomaviruses (HR-HPV), subtypes are strongly linked to etiology 
of many human cancers including oral cancer. The epidemiology of infection with different HPV 
genotypes greatly varies in different countries. In Sudan, there are considerable numbers of oral 
cancers,  most  of  them  are  attributed  to  the  use  of  Tobacco  (toombak)  use  and  alcohol 
consumption is the main risk factors for oral cancers (OCs). Other risk factor includes the viral 
infection, particularly with Human papilloma virus (HPV). 
Aim
The aim of this study was to identify and genotype the HR-HPV subtypes in oral tissues obtained 
from Khartoum State with oral lesions.
Material and methods
This is a prospective analytical case control study conducted at Khartoum State during the period 
from June 2010 to December 2013. Two hundred tissue blocks were retrieved from different 
histopathology laboratories in Khartoum State. Of the 200 formalin fixed paraffin wax processed 
tissue blocks, 100 were obtained from patients diagnosed with oral cancer and 100 samples were 
obtained from patients diagnosed with non-neoplastic lesions. Infection with HPV was initially 
determined  using  p16INK4A as  a  biomarker  immunohistochemistry  (IHC)  method,  and  then 
genotyping was subsequently assessed applying polymerase chain reaction (PCR). Tumor DNA 
was  amplified  using  PCR  with  HR-HPV consensus  and  multiplex  primers.  Cytokeratin  19 
(CK19)  antibodies  was  used  to  study  the expression pattern  in  normal  mucosa,  dysplasias, 
and oral squamous cell carcinomas (OSCC), using IHC.
Results
HPV genomic materials using A6 and A7 primers were detected in 12/200 
(6%) of oral lesions. Of these, 6/12 (50%) HPV-16, 4/12 (34%) HPV-18, 1/12 
(8%) HPV-31, and 1/12(8%) HPV-33. Out of  the 12 HPV; 8/12(66.7%) HPV 
were found in malignant lesions, whereas, 4/12(33.3%) HPV were found in 
benign  lesions.  Consequently,  the  risk  associated  with  HPV infection  was 
found to be statistically significant (P<0.001). 
The  age  group  40-49  years  was  the  most  susceptible  to  HPV  infection. 
According  to  relation  between  HPV and  lesion  sites,  the  most  affected  sites  were  buccal 
mucosa and oropharynx, particularly, SCCs, hence, most of benign lesions 
were seen in the salivary glands. The detected HR-HPV were type 16, 18, 31 and 33. 
The total number of  cases detected by the PCR HPV genotyping were 12 
cases, out of these 11(91.7%), were detected by p16, Statistically, P16 was 
significantly associated with HPV the (P<0.005). 
Conclusion
In conclusion, the findings of this study provide strong association between HPV and OCs, 
amongst Sudanese patients. HPV particularly subtypes 16 and 18 play a role in the etiology of 
oral cancer in the Sudan. On the other hand, in this study P16INK4A immunostaining was used 
to screen tissue samples obtained from patients with oral lesions to indicate the presence of HPV 
infection. But the exact role of CK19 in the genesis of HPV requires further assessment.
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صصصصصص

:صصصصصصص
للعدييد            الرئيسيي السبب وهو ، الخطرة للسللت البشري الحليمي الورم فيروس  ان

    . فييروس        عيدوى وبائييات انتشيار الفيم سرطان ذلك في بما البشرية السرطانات  من
النميياط            حسييب العالم بلدان مختلف في كبيرا اختلفا يختلف البشري الحليمي  الورم

إلييى.             معظمها وتنسب الفم، سرطانات من كبيرة أعداد هنالك السودان وفي  الجينية
.        ( الفيم   ( لسيرطانات المسيببة عواميل وهيي الكحيول وشيرب التمبياك التبغ  استخدام

البشري           الحليمي الورم فيروس سيما ل أخرى، فيروسية خطر عوامل .وتشمل
:صصصصص

الخطيرة           للسيللت البشيري الحليميي اليورم فيروس كشف الي الدراسه هذه  هدفت
الخرطوم        ولية في الفم بآفات المترددين المرضى .بين

:صصصصصص ص صصصصص
النسييجي          ا المنياعي الكشف تقنياتا هما طريقتين باستخدام الفيروس هذا عن لكشف  

       . خلل     الخرطيوم وليية فيي الدراسية هيذه أجريت الجزيئيه الحياء طريقة و  الكيميائي
يونيو    من ديسمبر   2010الفترة اخذ.    2013إلى تم معامل    200حيث من نسيجيه عينه  

على           الحصول تم وقد الخرطوم، ولية في المختلفة المريضة مين  100النسجة عينة  
و          الفيم سيرطان انهيا عليى حالتهم شخصت الذين المرضى   100المرضى من عينة  

      . الحليميي     اليورم فييروس عين الكشيف تيم سيرطانية بغيير حيالتهم شخصيت  اليذين
خياص            مضياد جسيم باسيتخدام ذلك و المناعيه النسجه كيمياء بطريقة مبدئيا  البشري

بال    يعرف الفيروس (p16INK4A) لهذا مين      ف  البرافين شمع بطريقة محضره شرائح ي  
الحميض             عين بالكشيف الفييروس هذا انواع تحديد تم لحقا ثم الفم سرطانات  انسجه

انزييم            سلسيلت تفاعيل اسيتخدام طرييق عين ذليك و النيواع بهيذه الخياص  النيووى
خاصيه.            بيادئه باسيتخدام النيواع بهيذه الخاص النووي الحمض تضخيم تم ثم  البولمريز
انزيييم            سلسلت تفاعل طريقة باستخدام الفيروس هذا من عاليه خطوره ذات  لنواع

سييرطانات.            مثييل السرطان واسمات من معينه انواع عن الكشف تم كذلك  البولمريز
الكيمييائي        النسيجي المناعي الكشف باستخدام الحرشفية للخليا (CK19) الفم لجل 
المخاطي         الغشاء في التغبير نمط لدراسة ايضا المضادة .سام

:النتائج
الحيياء           طريقية باسيتخدام الجينيي البشيري الحليميي اليورم فييروس عين الكشف  تم
تفاعيل             اسيتخدام طرييق عين ذلك و النواع بهذه الخاص النووى الحمض عن  الجزيئيه

تحديييد        تييم حيييث ، البييولمريز انزيييم (12/200سلسييلت الفموية،%)   6  الفات من  
كالتي      الفرعية النواع على رقم      6/12مقسمة البشري الحليمي الورم فيروس من  

16) رقم       4/12،%)   50  البشري الحليمي الورم فيروس (18من من%)  34  ،1/12  
رقيم      البشيري الحليميي اليورم (31فييروس الورم   1/12واخيرا%)  8  فيروس من  

رقيم    البشيري (33الحليميي ان%).      8  على النتائج اظهرت (8/12وايضا من) 66.7   
عليى              العثيور تم حين في ، الخبيثة الفات في البشري الحليمي الورم (4/12فيروس   
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33.3           ( ذات  لتكون سرطانية الغير آفات في البشري الحليمي الورم فيروس من ٪  
إحصائية   .(P<0.005) دللة

العمرييية    الفئة الحليمي       49-40كييانت الورم بفيروس للصابة عرضة الكثر سنة  
حييث .             ، الفيات مواقيع و البشيري الحليميي اليورم فيروس بين للعلقة وفقا  البشري

سيرطانية              الغيير الفيات معظيم و البلعوم و الفم تجاويف تضررا الكثر المواقع  كانت
         . بهيذه   الخياص النيووى للحمض المكتشفة الحالت عدد إجمالي كان اللعابية الغدد  في
  . كيان          حييث البيولمريز انزييم سلسيلت تفاعيل اسيتخدام طرييق عين ذليك و  النيواع

البشري     الحليمي الورم هذه     12فيروس من ، هذه   12حالة موجبة   11من كانت منها  
بيال        يعيرف الفييروس لهيذا خياص مضياد جسيم (p16INK4A) باسيتخدام الكشيف    مين

الكيميائي   النسيجي .المناعي
:صصصصصصص

الحليميي             اليورم فييروس بين قوي إرتباط بوجود مقنع دليل الدراسه هذه نتائج  تعطي
فيي            تنشيأ اليتي تليك بيالخص السيودانيين المرضيى فيي الفيم سيرطانات و  البشيري

      .    , خاصية   البشيري الحليميي اليورم فييروس وان الميرئ و البلعوم الفم تجويف  منطقة
فرعية   . 18و  16أنواعه من          السودان في الفم سرطانات حدوث في كبيرا دورا تلعب  

اسيتخدام        تم الدراسة هذه في ، أخرى P16 ناحية النسيجة     عينيات لفحيص  المناعيية
فييروس            لوجيود كمؤشير المنياعي المضياد هيذا اسيتخدام يمكين حيث كيميائيا  مناعيا

  . اليدور          ولكين الفيم آفيات مين يعيانون اليذين المرضيى مين البشيري الحليميي  اليورم
لل  CK19 الدقيق مين           مزييد إليى يحتياج البشيري الحليميي اليورم فيروس نشأة  في

.الدراسات
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