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  و  يچگال زانيبر م نيموكوزام بيمختلف ترك يغلظت ها ريتاث يبررس
  يانسان بروبلاستيف يرشد سلول ها

 
  1ياريسم ني، حس3ياريحسن سم دكتر، 2بهزاد هوشمند كتر د ،1#يتهران يجعفر يمرتض

  ايران  تهران، شاهد، پزشكي علوم دانشگاه نپزشكي،دانشجوي دندا -1
رانيتهران، ا ،يبهشت ديشه يدانشگاه علوم پزشك ،يدانشكده دندانپزشك ،يودونتولوژياستاد  گروه پر -2  
  رانيشاهد، تهران، ا يدانشگاه علوم پزشك ،يدانشكده دندانپزشك ،يودونتولوژيگروه پر  اريدانش-3

  :خلاصه
يكي از موارد مهم در درمانهاي دندانپزشكي مديريت زخم بافت نرم است و از آنجايي كه شواهد علمي در ارتباط  :سابقه و هدف

سلولهاي محيط  ريثباكاربرد تركيبات موضعي جهت تسريع در ترميم موجود است برآن شديم اثر تركيب موكوزامين را بر رشد و تك
  كشت فيبروبلاستي قرار دهيم. 

شد، به  يكشت شده بررس يانسان بروبلاستيف يرشد سلولها زانياثر دارو بر م ،يشگاهيآزما -يپژوهش تجرب نيدر ا :و روش ها مواد 
 نيموكوزام بي% از ترك1ا % ت1/0 يجداگانه با غلظتها تيساعته درسه پل 96و  72، 48 يكشت شده در بازه زمان يها منظور سلول نيا

توسط   يانسان بروبلاستيف يسلولها ن،يموكوزام بيترك يبالا هاياثر غلظت يمنظور بررس هب ني. همچندنديگرد ماريدر سه تكرار ت
واقع شدند. در  ماريجداگانه و در سه تكرار مورد ت هايتيساعت در پل 48 يدر ط نيموكوزام بيدرصد از ترك 15تا  1 هاي غلظت

شد. داده  يرگياندازه ينانومتر توسط دستگاه اسپكتروفوتومتر 580در طول موج  بروبلاستيف هايرشد سلول ينور يچگال زانيم تيهان
  قرار گرفت. ليمورد تحل SPSSطرفه و دوطرفه در نرم افزار كي انسيوار هيبدست آمده توسط آزمون تجز يها
زخم و رشد  ميدرصد در ترم 1كمتر از  يدر غلظت ها نهآمي ديو اس كيالورونيه ديبا ماده موثره اس نيموكوزام بيترك :ها افتهي

 يسلولها ينور يچگال ايو  يرشد سلول شيساعت موجب افزا 96طول دوره تا  شيحال افزا نيندارد در ع تاثيري يبروبلاستيف يسلولها
  است. دهيگرد يبروبلاستيف
 يبروبلاستيف يسلولها يبررو تياثر سم نيموكوزام يدرصد اسپر كي يبالا هايتپژوهش نشان داد غلظ نيا هايافتهي: يريگ جهينت

بافت  يبه بررس ازيآن ن ينيو كاربرد بال يبروبلاستيف يزخم و رشد سلولها ميدر بهبود ترم بيترك نيعملكرد ا ريتاث يدارد. البته برا
  .باشديم يشتريب ينيو بال يشناخت

 MTT، مهندسي بافت ، بيومتريال، سلولهاي فيبروبلاست، ترميم بافتتركيب موكوزامين،  :كلمات كليدي
  20/3/96 :پذيرش مقاله  20/1/96  اصلاح نهايي:  21/9/95  وصول مقاله:

 

  : مقدمه
بعد از تروما و  ميبافت در حفره دهان تنها محدود به ترم ميترم
بافت  ليبه تشك توانديزخم م ميترم )1(.باشديزخم نم جاديا اي

زخم نه تنها به صورت  ميمرحله ترم ني. در اانجامديزخم ب
بلكه در مورد  باشديم دييمورد تا يپوست هايدر زخم يسنت

در  ييمشاهده شده است. هدف نها زين ودونتاليپر هايدرمان
به منظور  ودونتاليحفظ سلامت پر مارانيدرمان بافت نرم در ب

م زخ جاديموارد پس از ا شتري. در بباشدمي هاحفظ دندان
پك بهبود دهنده زخم،  لهيمورد عمل به وس هيناح ودنتال،يپر

 يشدن پس از جراح ي. پكها احتمال عفونشوديپوشش داده م
از  يريبافت را با جلوگ ميرا كاهش داده و ترم يزيو خونر
عموما ) 2،3( .دننماييآسان م دنيدر هنگام جو يسطح يتروما
   »يمل بهبودعا« يبوده و دارا درماني خواص بدون هاپك
 ميدر ترم عيكه منجر به تسر يياز روشها يكي) 4-6(.باشندينم
 هااليومتري. از جمله بباشديها م اليومترياستفاده از ب شود،يم
) اشاره نمود كه الوروناني(ه كيالورونيه ديبه اس توانيم

ندارد و از  ينياست كه هسته پروتئ يبزرگ اريمولكول بس
شده  ليتشك دساكارييشونده د گوناگون تكرار يبخشها
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   يخارج سلول باتياز ترك يكي كيالورونيه دياس )6،7(است.
چند  يساخت آن را در ط ييسلولها توانا شتريو ب باشديم

 ديعملكرد اس نيخود دارند. مهمتر يمرحله از چرخه سلول
 ريماده تكث نيا )8،9(.باشديبافتها م ميدر ترم كيالورونيه

و  ونيزاسيتالي. راپكنديم كيرا تحر وژنزيآنژمهاجرت و  ،يسلول
 يريبازال را فعال كرده و قرارگ تيونوسيكرات يسلولها ريتكث

از جمله  )11،10(دهد.يرا كاهش م كاراس ليمتعاقبا تشكو كلاژن 
 نيشبه ژلات ،اينهيماده زم كي ليتشك هااليومتريب يهايژگيو
موجود در  عوامل رشد ب،يآس شيدايكه در صورت پ باشديم

سطح سلول اتصال برقرار نموده و آغاز  رندهيبا گ يآن به آسان
نشان داده  جينتا يبرخ رچهاگ )12(.شوديرا موجب م ميروند ترم

 عيروند التهاب و تسر شبرديدر پ كيالورونيه دياست كه اس
 هاياليومتريب گرياز د )13-15(ندارد.  ييزخم نقش بسزا ميترم

اشاره كرد كه " يماده ج"توان به  يزخم م ميموثر بر ترم
 ريچرب اشباع و غ يدهايماده شامل اس نياجزا ا نيمهمتر

 يدهاياس) 16(باشد. يم كياولئ دياس ك،يونولنيل دياشباع، اس
 نيب يگنالهايس ميدر انتقال و تنظ ياشباع نقش مهم ريچرب غ

 يبرا ياصل سازشيدارند و پ التليياپ يسلولها ريو تكث يسلول
  زخم  ميموثر در ترم يل التهابعوام

زخم نسبت به  عتريموجب بسته شدن سر نيو همچن باشنديم
 هايياليومترياز جمله ب نيهمچن )17-19.(گردد يگروه كنترل م

 بيبه ترك توانيزخم شود م ميدر ترم عيباعث تسر توانديكه م
شامل هيالورونيك اسيد و  بيترك نياشاره كرد. ا نيموكوزام
ده نشركت ساز يادعا يدر راستا )20،21( .باشدييد مآمينو اس

 ،يكننده مخاط دهان ميترم گيژيو يمواد دارا نيا بيترك
در دهان و رفع  دهدي بيآس ينواح عيكاهش درد و بهبود سر

   يو پرتودرمان يدرمان يمياز ش يناش يالتهابات مخاط دهان
كي يكي از موارد مهم در درمانهاي دندانپزش )4،5(.باشديم

مديريت زخم بافت نرم است و از آنجايي كه شواهد علمي در 
ترميم موجود  درارتباط باكاربرد تركيبات موضعي جهت تسريع 

 بوده  ميدر ترم عيتسر يروش برا نياست، به دنبال استفاده از ا
مطالعه از  تركيب موكوزامين  در فاز  نيو برآن شديم تا در ا

در را ماده  نيا ياثر بخش و  بهره برده مطالعاتي آزمايشگاهي
تكثير و چسبندگي سلولهاي محيط كشت فيبروبلاستي مورد 

  قرار دهيم. يبررس
  :ها مواد و روش

 ينموكوزام يبترك يرتأثآزمايشگاهي،  –در اين پژوهش تجربي 
 Multi-Tableتوسط آزمون  يبروبلاستف يسلولها يبر رو

Tournament (MTT) يكآزمون  ين. ايرفتصورت پذ 
شدن و شكسته شدن  يااست كه بر اساس اح يروش رنگ سنج

-4,5]-3 يومزرد رنگ تترازول يستالهايكر

Dimethylthiazol-2-yl]-2,5-Diphenyl-
Tetrazolium Bromide (MTT)يشترباشد كه پيم 

 )22(.) شرح داده شده است1963توسط اسلاتر و همكاران (
بوده كه  يبر رنگ سنج يمبتن يروش (MTT)اساساً آزمون 

مواد استفاده  يسلول يتو سم يريپذ يستز يينتع يبرا
 (MTT) محلول زرد رنگ ماده يايو بر اساس اح شود يم

 هايسلول يتوكندرياييم دهيدروژناز يناتسوكس يمتوسط آنز
- يرنگ فورمازان م يمحلول ارغوان هاييستالكر يلزنده و تشك

با  توانيم يدسولفوكسا يمتيلدر د حلاليت از پس كه باشد
سنج  يفنانومتر با دستگاه ط 570جذب نور در  يرياندازه گ

 ياستاندارد، تعداد نسب يو به كمك منحن يمرئ -ماورا بنفش
 يبدوز مؤثره ترك يزانو به تبع آن م يينزنده را تعهاي لسلو

  محاسبه نمود. ينموكوزام
  هاآماده سازي محلول

 50 يبا تركب (MTT) يببا ترك (MTT)  يهمحلول پا ابتدا
   فسفات بافر يمحلول نمك ليتريليم 10در  ي.تيام.ت يليگرمم

Phosphate Buffer Saline (PBS) يليگرمم 5شد ( يهته 
 يلترهاياز ف استفادهمحلول حاصل با  (MTT) ليتريليدر م

 8تا  4 يشده و تا زمان استفاده در دما يلاستر يماكرومتر 2/0
محلول حلال  ينهمچن. شد نگهداري گراديدرجه سانت

(MTT) سديم دودسيل سولفات دردرصد  10صورت  به 
  حاصل شد. مولارميلي 10 هيدروژن كلريد
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  آزمون انجام روش
با استفاده از  يانسان يبروبلاستف يروش رده سلول يندر ا
در فلاسك   FBS% 10 يحاو بهينه شدهكشت دالبكو  يطمح
و در  يگرادسانتدرجه  37 يدر انكوباتور با دما يمتريسانت 75
% رطوبت كشت داده شده و 90و  اكسيدكربني% د5 يطشرا

 جهت) سلول 1×105% (معادل 20به تراكم  يدنپس از رس
 C1V1=C2V2ها با استفاده از فرمول  سلول شدند. آماده تيمار

 يبرا شدند.  يقرق ليتريليسلول در هر م 5000به مقدار 
  استفاده شد. ييارشد غذ يطرقت محلول از مح يشافزا
 محيط با سلولها كشت محيط ،سلولها كشت از پس ساعت 24

و  FBSدرصد  10و   محيط دالبكو بهينه شده حاوي
. به يدگرد يضتعو ينموكوزآم ياز دارو يمشخص يدرصدها

درجه  30بالاتر از  يدارو در دماها يباتترك يداريناپا يلدل
 يدجد يطحساعت با م 24كشت سلولها هر  يطمح يگرادسانت
   )23(.يدگرد يضتعو
 يبروبلاستف يرشد سلولها يزاناثر دارو بر م يمنظور بررس به

 يتساعته درسه پل 96و  72، 48 يها در بازه زمان سلول ي،انسان
 در ينموكوزامي % از دارو1 تا %1/0 هايغلظت برايجداگانه 

-اثر غلظت يبه منظور بررس ين. همچنگرديد تيمارسه تكرار 

 ساعت 48 طي در موكوزامين داروي درصد 15 تا رصدد 1 هاي
در سه تكرار  يانسان يبروبلاستف يجداگانه سلولها هايپليت در
  . يدندگرد يمارت

 حاوي محيط با سلولها كشت محيط تيمار، زمان مدت پايان در
ساعت در  4و به مدت  يدگرد يگزينجا (MTT) درصد 10

درصد  5كربن  يداكس يغلظت د ودرجه  37 يانكوباتور با دما
. يدگرد ينامحلول فورمازان نگهدار يستالهايكر يريتا شكل گ

  فسفات بافر شستشو نشد). يها توسط محلول نمك (سلول
 حلال ماكروليتر 100 سلول كشت پليت از چاهك هر به سپس

(MTT) 16كشت اضافه شد و به مدت  يطمعادل حجم مح 
 ينگهدار يگرادنتدرجه سا 37 يدر انكوباتور و در دما ساعت
 نمونه عنوان به سلول كشت پليت هايچاهك از يكي به. يدگرد

 يدو حلال اضافه گرد (MTT)كشت، محلول  محيط خالي
به  (MTT) تست تركيبات تمام حاوي خالي هاينمونه(

سپس درپوش قرار داده شده و به ). باشديسلول م ياستثنا
تكان داده شد. در در دستگاه تكان دهنده دوار،  يقهدق 15مدت 

نانومتر توسط  580در طول موج  نوريمقدار جذب  يتنها
  )23(ثبت شد. ياسپكتروفوتومترميكروپليت دستگاه 

  
 تجزيه و تحليل آماري

به نرم  ياسپكتروفوتومتر ميكروپليت حاصل از دستگاه نتايج
واريانس يك طرفه، واريانس  آزمونوارد شده و  SPSSافزار 

مورد مطالعه انجام  هايگروه روي بر يانگين،م مقايسه ودوطرفه 
 يبه عنوان اختلاف معن 05/0كمتر از  ي. . مقدار عدد پيرفتپذ

مربوطه توسط  نمودارهاي شد و گرفته نظر در هاگروه يندار ب
 رسم شد. 2013ماكروسافت اكسل 

  

  يافته ها:
 يــبترك مختلــف هــايغلظــتنشــان داد  يآزمــون آمــار نتـايج 

 يانسـان  يبروبلاسـت ف يسـلولها  نوري چگالي يبررو ينموكوزام
 نشان باشند. نتايجمي 01/0 سطح در داري معني اختلاف داراي
 باعـث  دوره طـي  در موكـوزامين  درصـد  1 هايغلظت حتي داد

 است گرديده انساني فيبروبلاست سلولهاي نوري چگالي كاهش
. باشـد يم ينموكوزام يبترك يتنشان دهنده اثر سم يجهو درنت
   )1ل (شك

  
  
  
  
  

  

 سلولهاي روي بر موكوزامين تركيب مختلف هايغلظت اثر -1 شكل
مختلف. به ترتيب از چپ به  زماني بازه در شده تيمار فيبروبلاست

% تركيب موكوزامين و از بالا به 15% و 5راست شامل نمونه شاهد، 
ساعت. نتايج نشان دهنده كاهش  96و  72، 48پايين به ترتيب 

 باشد. ا با افزايش غلظت ميتعداد سلوله
  
  

 اخـتلاف  داد نشـان  هـا يـانگين م يسـه آزمون مقا نتايج همچنين
 بـر  موكـوزامين  مختلـف  هـاي غلظت سميت اثر در داري معني
نشان داد بـا   نتايجوجود دارد.  يبروبلاستف هايسلول رشد روي
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 يبروبلاستف يهاسلول ينور چگالي ،ينغلظت موكوزام يشافزا
نشــان داد  يج. نتــايافــتكــاهش  يدار يمعنــ بــه نحــو يانســان

در  يانسـان  يبروبلاستف يسلولها ينور يكاهش چگال يشترينب
    )1(نمودار  يدمشاهده گرد ينموكوزام يبدرصد ترك 15غلظت 

  

  
  

 موكوزامين تركيب درصد 1 تا 1/0 هايغلظت متقابل اثر ‐1نمودار 
 96 تا 48 زماني بازه در فيبروبلاست ايسلوله نوري چگالي برروي

 ساعت

درصد  1تا  1/0نشان داد غلظت  يآمار يهتجز يجنتا همچنين
 يبروبلاستف يسلولها ينور يچگال يبررو ينموكوزام يبترك

نشان  نتايج اگرچه )P>41/0. (ندارد يدار يمعناثر اختلاف 
 تركيب درصد 1 غلظتبا گروه شاهد،   يسهداد در مقا

 فيبروبلاست سلولهاي نوري چگالي كاهش موجب نموكوزامي
 تا 1 هايغلظت اثر مورد در قبلي آزمون در نتيجه اين. گرديد

 تاييد و است گرديده گزارش موكوزامين تركيب درصد 15
 روي بر موكوزامين تركيب درصد 1 غلظت سميت اثر كننده
 هاميانگين مقايسه نتايج. باشدمي فيبروبلاست سلولهاي رشد
 صورت به 8/0 تا 5/0 هايغلظت كلي طور به دهدمي اننش

 فيبروبلاست هايسلول نوري چگالي روي بر افزايش اثر جزئي
 يشاثر افزا ينموكوزام يبترك ترپايين هاي غلظت و دارند

   است نداشته يبروبلاستف يرشد سلولها يدهنده بررو
   ).2(نمودار 

 برروي موكوزامين تركيب درصد 1 تا 1/0 غلظت  اثر -2 نمودار
 فيبروبلاست سلولهاي نوري چگالي

 يبدرصد ترك 1تا  1/0نشان داد غلظت  يآمار يجنتا همچنين
 بازه در يبروبلاستف يسلولها ينور يچگال يبررو ينموكوزام
   داريمعني اختلاف داري ساعت 96 تا 48 زماني
 افزايش بانشان داد  يانگينم يسهمقا يجنتا)  P>01/0باشد. (مي

 هايسلول نوري چگالي، فيبروبلاست سلولهاي تيمار زمان
 چگالي افزايش بيشترين. است كرده پيدا افزايش فيبروبلاست

و  باشدمي فيبروبلاست سلولهاي تيمار ساعت 96 از بعد نوري
 يسلولها يمارساعت از ت 48بعد از  ينور يچگال يزانم ينكمتر

  ). 3وجود داشته است (نمودار  يبروبلاستف

  
 سلولهاي نوري چگالي برروي موكوزامين تركيب اثر -3 نمودار

 حروف با هايساعت. ميانگين 96 تا 48 دوره طي در فيبروبلاست
 .باشند مي 01/0 سطح در داري معني اختلاف داراي مختلف

  
 رشد علت به فيبروبلاست سلولهاي نوري چگالي افزايش

 ترميم و انهروز غذايي محيط تاثير تحت فيبروبلاست سلولهاي
 و زمان متقابل اثر داد نشان آماريتحليل  نتايج. باشدمي سلولها
. باشدنميدار معني موكوزامين تركيب مختلف غلظت

)27/0<P (با آزمون مورد هايگروه تمامي در داد نشان نتايج 
 رشد روي بر داري معني اثر موكوزامين تركيب غلظت افزايش

 مختلف زماني هايبازه در و تاس نداشته فيبروبلاست سلولهاي
رشد  يشكنترل افزا گروه در سلولي رشد افزايش با همگام
 ينمشاهده شده است. همچن يمارمورد ت هايدر گروه يسلول
 يسلولها يمارمدت زمان ت يشنشان داد با افزا يجنتا
 يشافزا يانسان يبروبلاستف يسلولها ينور يچگال يبروبلاستف
  )4ر (نمودا .كرده است يداپ
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 موكوزامين تركيب درصد 1 تا 1/0 غلظتهاي متقابل اثر -4 نمودار
   زماني بازه در فيبروبلاست سلولهاي نوري چگالي برروي

 ساعت 96 تا 48 

  

  
  :بحث
 در سـرعت  و پريودونتـال  جراحـي  عـوارض  كاهش براي امروزه
. شــودمــي اســتفاده هالورونيــك اســيد از زخــم بهبــودي رونــد

 اسـيد  جـايگزين  اسـتفاده  در هـا بيومتريـال  از امـروزه  همچنين
 در بهتـري  اثر آنها از بسياري و است شده پيشنهاد هيالورونيك

 )4(انـد.  داشـته  زخـم  التهـاب  كـاهش  و زخم ترميم روند تسريع
 در التهـاب . اسـت  تـرميم  و التهاب فاز دو شامل بهبودي فرآيند
 بآسـي  دليل نمودن برطرف براي كه است محافظتي پاسخ واقع

 نكـروزه  بافتهـاي  و سـلولها  كـه  آسـيب  اين پيامدهاي و سلولي
 محرك كه يابدمي پايان زماني ،پاسخ اين. كندمي عمل هستند،
. شـوند  تجزيـه  التهـابي  هـاي واسـطه  و گرديـده  طرف بر مذكور

 را نكروتيـك  بقايـاي  ،محـل  به شده هفراخواند التهابي سلولهاي
 تـازه  سلولي خارج اينهزمي ماده سنتر فرايند و نموده پاكسازي

  . دنكنمي فعال نيز را
 و شـده  آغاز زودهنگام بسيار آماسي فرآيند در، ترميم نتيجه در

 فيبــــروپلازي، التهــــابي، پاســــخ فراينــــدهاي شــــامل
ــيون ــازي و نئوواسكولاريزاس ــيله زخــم ســطح بازس ــي بوس -اپ

آمـده اسـت كـه     مطالعـات  يبرخ در )22-25(باشد.مي تليزاسيون
 و تكثيــر زخــم روي بــر هيالورونيــك اســيد ضــعيمو اســتفاده
 موجـب  و نمـوده  القا ترميم حال در بافت در را سلولي مهاجرت
در  ينهمچن ـ )27و26(گـردد. مي بهبودي روند در بخشيدن سرعت

 يداس ـ يآمـده اسـت كـه كـاربرد موضـع      مطالعات ديگـر  يبرخ
و  يزخم موجب سـرعت در رونـد بهبـود   موضع بر  يالورونيكه

 يـن كـه بـر خـلاف ا    يدر حال )26(.خواهد شد نتاليودوپر يبآس
 هيالورونيك اسيد كه است شده عنوان هاگزارش يدر برخ يجنتا
 بسـزايي  نقـش  زخـم  تـرميم  تسـريع  و التهـاب  روند پيشبرد در

    )25و13،14(ندارد.
  

  
  

  نتيجه گيري:
 مـوثره  مـاده  با موكوزامين تركيب پژوهش اين هاييافته پايه بر

 درصد 1 از كمتر هاي غلظت در آمينهاسيد و هيالورونيك اسيد
 ندارد فيبروبلاستي سلولهاي رشد و زخم ترميم در بسزايي نقش

 افـزايش  موجـب  سـاعت  96 تا دوره طول افزايش حال عين در
 گرديـده  فيبروبلاسـتي  سـلولهاي  نوري چگالي يا و سلولي رشد
 هـاي غلظـت  داد نشـان  پـژوهش  اين هاييافته همچنين. است
 سـلولهاي  برروي سميت اثر موكوزامين اسپري درصد كي بالاي

 در تركيـب  ايـن  عملكـرد  اثبـات  بـراي  البته. دارد فيبروبلاستي
 باليني كاربرد و فيبروبلاستي سلولهاي رشد و زخم ترميم بهبود

  . باشدمي بيشتري باليني و شناختي بافت بررسي به نياز آن
  

  
  
  

 
 

 يشنهاداتپ

بهبود  هاييبترك يگرطالعه اثر دم ينا هاييافتهتوجه به  با
. گردديم يشنهادپ يبروبلاستيف يسلولها يدهنده زخم بر رو

-يكروارگانيسمم يبر رو ينموكوزام يبمطالعه اثر ترك ينهمچن

 يبترك يرتاث ين. همچنگردديم يشنهادحفره دهان پ هاي
 يبروبلاستيف ايزخم و رشد سلوله يمدر بهبود ترم ينموكوزام

 .گردديم يشنهادپ ينيلبا يماردر ت
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