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   قطره سيکلوسپورين در دفع آندوتليومي پيوند قرنيه‐دکتر محمود نجابت

 

٦١٣

Topical Cyclosporine A 2% in Management of Endothelial Corneal Allograft 
Rejection 

 
Nejabat M, MD; Khoshghadam J, MD; Katbab A, MD; Khoshniat H, MD; Jahadi HR, MD; 
Movahedan H, MD; Salouti R, MD 
 
Purpose: To determine whether adding 2% topical cyclosporine (CSA) to local and systemic 
steroids in treatment of endothelial corneal allograft rejection improves the outcome. 
Methods: A prospective randomized treatment trial was carried out on 40 consecutive corneal graft 
recipients, presenting with the first episode of endothelial graft rejection in two groups. Group one 
(20 patients) received topical steroid eye drops and oral prednisolone (1 mg/kg). Group two (20 
patients) received the same topical and systemic therapy plus 2% cyclosporine eye drops. The 
patients were followed up for three months and their clinical outcomes were evaluated by the rates 
and time for reversal of rejection. 
Results: In group one, 14 (70%) cases had total reversal of graft rejection episode  which started 
within a mean period of three days, but in the CSA group, it occurred in 18 (90%) cases which 
started within a mean period of 1.5 days (P=0.21). Among patients who sought treatment early (< 6 
days), survival rates were 85% and 100%, respectively (P=0.2). In high risk patients, the rejection 
reversal rate was 66% in CSA group and 25% in the control group (P=0.5). 
Conclusion: Addition of 2% CSA eye drop to topical and systemic steroids may improve the rates 
of graft rejection reversal. It may also decrease the interval between initiation of treatment and 
improvement of clinical signs. 
 
Key words: cyclosporine A, penetrating keratoplasty, graft rejection 
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   پيوند قرنيه آندوتليوميدرصد در درمان دفع ٢سيکلوسپورين  استفاده از قطره
  

دکتر  و ١دکتر حسين موحدان، ٣دکتر حميدرضا جهادي، ١دکتر حميد خوشنيت ،١ کتباب...ادکتر اسد ،٢دکتر جعفر خوشقدم، ١دکتر محمود نجابت
  ١رامين صلوتي

  

  دهيچک
د يي استروي درمانبرنامه به دو درصد A نيکلوسپوري با افزودن قطره س، پيوندفعدرفت پديده  پسزان ين مييتع: هدف
  .علايم دفع پيوند قرنيه بعد از بروز ي و خوراکيموضع

وند يم دفع پيکه با علا انجام شد ماري ب۴۰ چشم از ۴۰ ينگر بر رو ندهي آيا سهي به روش مقااين پژوهش :روش پژوهش
د يي گروه اول تحت درمان با استرو.م شدندي تقسيبه دو گروه مساو به شيوه تصادفي ماراني ب.ه مراجعه کرده بودنديقرن

 ي فرديها يژگيو. دش  افزودهبالا درمانبه درصد  ۲ نيکلوسپوريس  قطره، گروه دومدر  وگرفتند قرار ي و خوراکيموضع
دست آمده با آزمون ه  بيها داده. دي گرديابي و ارزي بررس،ده دفعيت درمان پديزان موفقيه و ميوند قرنيماران، علت پيب

  .ند قرار گرفتيل آماريه و تحليجز مورد ت آزمون دقيق فيشر و(general liner model) ي کلي خطيالگو
 دهيخ دادند و پدبه درمان پاس)  درصد۹۰(مورد  ۱۸سيکلوسپورين و در گروه )  درصد۷۰(مورد  ۱۴ اولدر گروه  :ها افتهي

 به شانک نفري  که فقطند نفر بود۴ ،اول در گروه  از نظر دفع پيوندماران پرخطريب). =۲۱/۰P(شد وند درمان يدفع پ
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٦١٤

 آغاززمان ميانگين  .)=P ۵/۰( به درمان جواب دادند شان نفر۲ که ند نفر بود۳سيکلوسپورين  و در گروه داد پاسخ درمان
 يمارانيوند در بي پيزان بقاين ميچن هم. بود)  روز۳(ديگر تر از گروه   کم،)روز ۵/۱( سيکلوسپورين  در گروهيپاسخ درمان

). =P ۲/۰( بود  درصد۱۰۰ ،سيکلوسپورين و در گروه  درصد۸۵ ،کيروه در گ)  روز۶تر از  کم(که زود مراجعه کرده بودند 
افزايش يافت ولي اين افزايش به   درصد۲ن يکلوسپوريس  با افزودن قطره،هيوند قرنيت درمان دفع پيموفقدر مجموع، 

  .دار نبود لحاظ آماري معني
 باعث بهبود در درمان ،ي و موضعيد خوراکييو استري درمانبرنامه درصد به ۲ نيلکوسپوريافزودن قطره س :يريگ جهينت

 .شود ي مي پاسخ درمانآغاز ير زماني کاهش تاخنيزخطر و هم پرخطر و  ماران کمي هم در ب، قرنيهوندي پ آندوتليوميدفع
  .استاز يادتر ني با حجم نمونه ز وتر شي بيها يبررس به ،تر قي اظهار نظر دقيبراالبته 

  .۶۱۳‐۶۱۹ :۵، شماره ۱۰؛ سال ۱۳۸۴پزشکي بينا  مجله چشم •
  
  
  )e-mail: nejabatm@sums.ac.ir(دکتر محمود نجابت : گو پاسخ •
   دانشگاه علوم پزشکی شيراز‐پزشک  چشم‐ استاديار‐۱
  ۱۳۸۳ دي ۵: تاريخ دريافت مقاله       دانشگاه علوم پزشکی شيراز‐پزشک  چشم‐فلوشيپ قرنيه ‐۲
  ۱۳۸۴ خرداد ۲: تاريخ تاييد مقاله         پزشکی شيراز دانشگاه علوم‐پزشک  چشم‐ دانشيار ‐۳

  پزشکي پوستچي  مرکز تحقيقات چشم‐ ابتداي خيابان پوستچي‐ خيابان زند‐ شيراز
  
  

 مقدمه
 ين نوع عمل جراحيزتريآم تين و موفقيتر عي شا،هيوند قرنيپ     
 پيوند ،امروزه. ۱باشد يدر انسان م وند اعضايپانواع همه در 

ج ي به طور را، کشوري مراکز دانشگاهتر بيش در نيهنفوذي قر
 يها  ساليط. شود يه انجام مي مختلف قرنيها بيماري يبرا

  کاربرد،ي جراحهاي  که در روشييها رفت شيبا پگذشته، 
 يدار  بهتر نگهيها  روش،هين بخي نويها  مواد و نخ،کروسکوپيم

دها و يي و استفاده از استرو(eye bank procedure)ه يقرن
ه يوند قرنيت پيموفق،  دادهي رويمنيا کننده  سرکوبيداروها
 يدر برخ که يا گونه  به؛افته استي يريگ  چشمافزايش
 در افراد  رايونديپ هي درازمدت قرنيبقازان ي م،ها گزارش

  .۱و۲کرده اند گزارش  درصد۹۵ تا ، از نظر دفع پيوندخطر کم

به وسيله دفع آن  ،هيوند قرنين علت شکست پيتر عيشا     
، به وميندوتلآ و است يمني ايها  واکنشدر اثر و يمنيدستگاه ا

 يا ترين لايه مهم ،وند دارديت پي که در شفافي نقش مهمدليل
ر خدادوست ـتـدک .ودـش يـوند مـيع پـر دفـي که درگاست

 استروما و ،وميتل ياپ(ه ي قرنيها هيک از لايکه در هر  نشان داد
ک از ي به دفع هر ودهد  رخ تواند ي ميمنيکنش ا وا،)وميآندوتل

   .۳ گرددبا هم منجرا ي ييها به تنها هيلا
هاي  اختهـي از يادـي زارـشم ،هـيد قرنـونيع پـار دفـا هر بـب     

 دادـتعن است ـکـ ممانـايـپد و در ـرون ي منـبياز وم ـيدوتلـنآ
 اشد نبي کاف،هيه داشتن قرنا نگف شفايمانده برا ي باقيها ياخته

 ،نيبنابرا .گردد تيرهو بد ايکاهش ه يت قرني شفاف،در نتيجهو 
تر و به طور کامل درمان  عيد هرچه سريه بايوند قرنيموارد دفع پ

 حفظ يوم را برايندوتلهاي آ ياختهد تا بتوان حداکثر نشو
   .۴کرد يدار نگهه يت قرنيشفاف
 ۶۵ تا ۵/۳از  ،مطالعات مختلف دروند يوع دفع پيزان شيم     

 ،رندهيگ هيقرندار شدن  رگزان و شدت يدرصد موارد بر اساس م
وند ي دفع پيدر حال حاضر درمان اصل .۵گزارش شده است

از مختلف هاي  شکلبه  ،ديي استروي استفاده از داروها،هيقرن
. باشد ي ميموضع  قطره وق اطراف چشمي، تزري خوراکقبيل

موضعي د يي از استرو،هي قرنوندي دفع پ درمانيبرا يبرخاگرچه 
 ،ونديدفع پ رفته شيد و پي در موارد شداما ۶و۷کنند ياستفاده م

  نيازاي ر ملتحمهيق زيا تزري يد خوراکييبه استفاده از استرو
  .۸خواهد بود

در  يديي استرويداروها لهيوسه ب يمني ادستگاهسرکوب      
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 يادي زي و چشمي عمومجاد عوارض ناخواستهي با ا،درازمدت
ابت و اختلال يد، عفونت، ديمروار ش فشار چشم، آبي افزامانند

 درمان دفع ي برا،نيبنابرا.  خواهد بود همراهم زخميدر ترم
تر و با  ي اختصاصيمنيا کننده  سرکوبي به داروها،هيوند قرنيپ

  .۵نياز استتر  عوارض کم
 از دفع يري جلوگي براA نيکلوسپوري س،رياخ يها در سال     

البته  . استفاده شده است،ه در انسانيوند اعضا از جمله قرنيپ
ک در درمان دفع يستمي سA نيکلوسپوري سيزان اثربخشيم
 جا که از آن .شده نيست شناخته هنوز به طور کامل ،هيوند قرنيپ

 از يبا عوارض متعدد، سيستميکاستفاده از سيکلوسپورين 
به  ؛است همراه ه و کبديب به کليش فشار خون، آسي افزاجمله
 در درمان ي موضعنيکلوسپوريسکاربرد  از ييها  گزارشيتازگ

تعداد  .ندا  منتشر شدهيپزشک ه در منابع چشميوند قرنيدفع پ
 دفع يوع بالاي با توجه به شبنابراين؛ ۹است اندک ها يبررسن يا
ه  بروز آن و بي خطرساز براعوامل وجود ژه در مواردي به و،ونديپ

 ،يبررسن يا . پذيرفت حاضر انجاميبررس، ضوعت موي اهمدليل
 پيوند قرنيه  آندوتليومي تعيين ميزان بهبود در درمان دفعيبرا
 ي درمانبرنامه درصد به ۲ نيکلوسپوريس  افزودن قطرهبا

  .انجام شدموضعي  و يد خوراکيياسترو
  

  روش پژوهش
 ۴۰ ي بر رويا سهينگر و مقا ندهيق حاضر به روش آيتحق     

به  در مراجعان هيوند قرنيمار مبتلا به دفع پي ب۴۰از چشم 
وند يص دفع پي پس از تشخ. انجام شد شيرازيدرمانگاه پوستچ

ماران، ي از ب آگاهانهنامه تيگرفتن شرح حال کامل و رضا و هيقرن
 .رفتيپذ انجام ، در حد امکان،يپزشک  کامل چشميها هنيمعا

  .وه تخصيص يافتندبيماران به طور تصادفي به يکي از دو گر
ومي، وارد يتل يا اپي و يي دفع استرومابه مبتلا مارانيب     

دفع . شدندبرگزيده ومي يندوتلآدفع موارد تنها  و مطالعه نشدند
پس  نخست روز ۱۴شد که حداقل  ي م گفتهيزمانه يوند قرنيپ

 و پس از آن، واکنش اتاق اشد ب بودهه شفافيوند، قرنياز عمل پ
ع ـ، خط دف)KPs(ه ـوم قرنيـليـدوتـات روي آنـوبـي، رسـدامـق

بنابراين،  .۵و۱۰آندوتليومي و در نهايت، کدورت قرنيه ايجاد شود
ورم تعبارت بودند از ايجاد  ومييندوتلآ دفع يصي تشخيهامعيار

، رسوب ذرات ي در اتاق قدام(flare)  فليرو ياخته همراه با وجود
ع يوسشکل به  ه دهندهيقرنمحدود به  و وميندوتلآ ي رو برديسف

خط  (ومييندوتلآ ک خط روندهي به صورتا ي) يدفع احتمال(
دم اهمراه با ) وستهيا به هم پي جدا ات از رسوبي ناش،خدادوست

به  ( چشميو قرمز) يدفع قطع(ه در محل رسوبات ي قرنيموضع
در قرنيه دهنده شفاف و  )ا ملتحمهي ياريلي سيصورت قرمز

هاي  بيوجود ترکپايه  بر ،ونديص دفع پيشخ تپايان،در  .نازک
 گذاشته لمپ تينه با اسليمعا لهيوسه  ببالام ي از علايمختلف

  . شد
، فشار چشم، يبالينم  علاي،ونديص دفع پيتشخ     پس از 

، هي، ضخامت قرندار شدن قرنيه رگا عدم يد، وجود و يزان ديم
و سپس هر  ک ماهي پس از آن هر هفته تا هر روز تا يک هفته و

  . ديثبت گردبررسي و  ، ماهدو هفته تا سه
  

  نيکلوسپوريس قطره هيته نحوه
ال ي وافزودن محتواي چهاربا  ، درصد۲ نيکلوسپوريس قطره     
ئيس ساخت کشور سو ،تريل يليگرم در م يلي م۵۰ يقيتزر

Novartis Pharma AG, Basle, Switzerland)(،  تر يل يليم ۶به
 ساخت کشور انگلستان )Sno-tears( يقطره اشک مصنوع

)KT26TN England(ماران آموزش داده يبه ب .۱۱‐ ۱۳ديه گردي ته
 ،ک ماهي و پس از رنده دااخچال نگيفوق را در  شد که قطره

ماران درباره عوارض يبهمه به . گر از آن استفاده نکننديد
  .داده شد کامل يآگاه نيکلوسپوريس  قطرهياحتمال

  
  روش درمان

 کي هر ، درصد۱ يزولون چشميندپر قطره، گروهيک  يراب     
گرم به  يليک ميميزان  به يزولون خوراکيند همراه با پر،ساعت

 ،در گروه دوم . شروع شد در روزلوگرم وزن بدني هر کيازا
 برنامه به ، ساعتسه هر ، درصد۲ ي موضعنيکلوسپوريس قطره
ج يتدره  ب،يمانزان پاسخ دري مپايهد و بر  شبالا افزوده يدرمان

 از به تدريج، پسها   و قطرهيزولون خوراکيندپر. افتيکاهش 
ولون زيند و پرنيکلوسپوريس  قطره.افتنديک هفته کاهش ي

 پردنيزولون  قطره.شدندک ماه قطع ي مدت پايان  در ،يخوراک
ک ي دارنده  نگهميزان با سرانجامافت و ي کاهش يبه آهستگ

  .افتي ادامه مارانيب همه در ،قطره در روز
ر يوکلوي قرص آس،يخال چشم تبپيشينه  داراي مارانيدر ب     

 ي درمانبرنامه به ،بار در روز  دوگرم، يلي م۴۰۰ اندازه به يخوراک
. افتي يمسال ادامه  کيماه تا  ۶مدت به که  دش افزوده ،يادشده

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 

 

 
  )١٣٨٤ ريورشه ‐شماره ويژه (٥ شماره ‐١٠ سال ‐پزشكي بينا مجله چشم

 

٦١٦

با ؛  شده بودند دچارش فشار چشمي افزابه که يماراني بسرانجام
ب يا ترکي يا موضعي ي ضدگلوکوم خوراکي از داروهااستفاده

 در همه ،يريگ ينات پيمعا.  درمان شدند،ازي بر حسب ن،ها آن
ار دوره يک دستيبه وسيله واحد  برنامه کي بر پايه موارد
  .شدند انجام ،هيد گروه قرنيپ و اساتيفلوش
وند به يموقع دفع په ع و بي درمان سر،مداخله يهدف اصل     

 در هاي آندوتليوم ياختهامل و به حداقل رساندن کاهش طور ک
 انماريد بيه و بازگشت ديت قرني حفظ شفاف،پاياندر  اثر دفع و

 چشم، ين رفتن قرمزي از بيعني ،يبالينم يبهبود علا .بود
ن يه، کاهش و از بيت قرنيه، بازگشت شفافيکاهش ضخامت قرن
، کنترل فشار (keratic precipitates) يا هيرفتن رسوبات قرن

  معينيها در فاصله ،ماراني بديدت بازگشت يچشم و در نها
  .شد ي و ثبت ميابي ارزگيري، پي
  

  يآمارتحليل 
 با ، بين دو گروهدست آمدهه  بيها دادهمقايسه آماري      

 و (general linear model) ي کلي خطي الگواستفاده از آزمون
 ،روهـر گـدر هو  (Fisher’s exact test)شر ـيق فـيدقون ـآزم

 انجام (repeated measure)  سنجش مکرر و با آزمونجداگانه
  .دي گرديدار تلق ي معن،ي از لحاظ آمار>۰۵/۰P  ميزان.شد

  
ها يافته  

 ي مساومار در دو گروهي ب۴۰ چشم از ۴۰ يبر رومطالعه      
ارايه شده  )۱(ها در جدول   آني بالينيها داده کهرفت يانجام پذ

 و يع جنسي سن، توزميانگين رظنماران دو گروه از يب .ستا
  . تفاوتي نداشتند ،خطرساز زان عوامليم

 نشان داده )۲( پيوند قرنيه در جدول لتشخيص اوليه و عل     
شود که توزيع  مي  آشکار،با يک نگاه اجمالي به جدول. ندا شده

  .استده بو همگون  پيوند قرنيه در دو گروه، تقريباًلفراواني عل
  

  موفقيت درمان و بهبود وضعيت واکنش پيوند
سيکلوسپورين و در گروه )  مورد۶( درصد ۳۰ عاديدر گروه      
بيماران به درمان طبي پاسخ ندادند و بهبود )  مورد۲( درصد ۱۰

به . )=۲۱/۰P(ها مشاهده نشد  وضعيت واکنش پيوند در آن
  سيکلوسپورين درصد و در گروه۷۰ عادي در گروه ،عبارت ديگر

م دفع پيوند، ي درصد بيماران، با موفقيت درمان شدند و علا۹۰

  از نظر دفع پيوند،در بيماران پرخطر. به طور کامل از ميان رفت
 نفر ۲و در گروه سيکلوسپورين )  بيمار۴از (عادي يک نفر گروه 

 وميندوتليآخط دفع . به درمان پاسخ موفق دادند)  بيمار۳از (
  .دـ شديده)  نفـر۳(روه ـگ درصد از هر ۱۵در ) خط خدادوست(
  

  هاي باليني بيماران ها  و داده  ويژگي- 1جدول 
  ها گروه

  ها ويژگي
  عادي

) ۲۰n=(  
سيکلوسپورين 

)۲۰n=(  
  ميانگين ): سال(سن 

  )دامنه(              
۵۹  

)۸۰‐۲۲(  
۵۰  

)۸۰‐۱۶(  
  ۹) ۴۵(  ۸) ۴۰(  )درصد(تعداد : زن
  ۱۱) ۵۵(  ۱۲) ۶۰(  )درصد(تعداد : مرد

  ۲۲±۷/۱  ۲۰±۴/۳  )ماه(فاصله پيوند تا دفع 
  ۶±۴/۲  ۹/۶±۴/۳  )روز(فاصله دفع تا درمان 

  ۳) ۱۵(  ۴) ۲۰(  )درصد(تعداد : دارشدگي رگ
  
  

 توزيع فراواني بيماران براساس علل پيوند قرنيه به - 2جدول 
  ها تفكيك گروه

  ها گروه
  علل پيوند

  : عادي
  )درصد(تعداد 

  :سيکلوسپورين
  )درصد(تعداد 

  ۳) ۱۵(  ۱) ۵(  قوز قرنيه
  ۱) ۵(  ۲) ۱۰(  کراتوپاتي تاولي آفاکي

  ۲) ۱۰(  ۵) ۲۵(  کراتوپاتي تاولي سودوفاکي
  ۴) ۲۰(  ۳) ۱۵(  اسکار هرپس سيمپلکس

  ۰  ۱) ۵(  ستروفي فوکسيد
  ۱) ۵(  ۱) ۵(  پيوند مجدد
  ۴) ۲۰(  ۶) ۳۰(  اسکار قرنيه

  ۲) ۱۰(  ۱) ۵(  ديستروفي ارثي مادرزادي استروما
  ۲۰) ۱۰۰(  ۲۰) ۱۰۰(  جمع

  
  

سيکلوسپورين  پاسخ به درمان در گروه آغازميانگين زمان      
ميزان بقاي پيوند . بود)  روز۳ (عاديتر از گروه   کم،)روز ۵/۱(

عادي  در گروه ،)روز ۶تر از  کم(موقع ه در بيماران با مراجعه ب
يکلوسپورين سو در گروه )  بيمار۱۳ مورد از ۱۱( درصد ۸۵

 روز  ۶انتخاب زمان . )=P ۲/۰(بود )  بيمار۱۴هر ( درصد ۱۰۰
اختياري بود و به اين دليل مورد استفاده قرار گرفت که 
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  .روز بود ۶ ،م دفعيميانگين زماني مراجعه بيماران از آغاز علا
 عادي ميانگين فشار چشم در زمان دفع پيوند در گروه      

 و در گروه )تر جيوهم  ميلي۲۸ تا ۱۵(متر جيوه   ميلي۸/۴±۲۰
متر   ميلي۲۹ تا ۱۶(جيوه  متر  ميلي۷/۲۱±۴/۴سيکلوسپورين 

 ۶/۱۵±۹/۲گيري به ترتيب به  دوره پيدر پايان بود که ) جيوه
 ۶/۱۶±۲/۲و ) وهـ جيرـمت يـلـ مي۲۰ تا ۹ (وهـيـ جرـمت يـلـمي
 دـافتنـش يـکاه)  جيوهمتر  ميلي۲۱ تا ۱۴ (وهـجيرـمت يـلـمي
)۳۷/۰P=.(  

به خوبي تحمل  ،کننده روه دريافتـگدر ورين، ـلوسپـ    سيک
 تنها دو بيمار از ؛به همراه نداشتگونه عارضه جدي  شد و هيچ

قابل تحمل بود برايشان سوزش شديد چشم شکايت داشتند که 
  .نشدو دارو قطع 

ضخامت مرکزي قرنيه در دو گروه، در زمان دفع پيوند و      
  درمان به وسيله دستگاه اولترسوند اندازه گيري شدپس از دوره

 تفاوت دو گروه قبل و يک ماه .اند آمده )۳( در جدول ها  يافتهکه
  .دار نبود بعد از درمان معني

  
 مقادير ضخامت مركزي قرنيه بر حسب ميكرون در -3جدول 

  ها زمان دفع پيوند و يك ماه پس از آغاز درمان به تفكيك گروه
ها زمان

  ها وهگر
  :در زمان دفع پيوند

M±SD) دامنه(  
 :يک ماه پس از آغاز درمان

M±SD) دامنه(  
  ۵۷۵±۷۸) ۶۹۷‐۸۵۵(  ۶۳۰±۸۵) ۵۲۸‐۸۶۰(  گروه معمول

 ۵۷۴±۱۱۲) ۵۴۳‐۱۰۱۳( ۶۳۹±۱۱۶) ۵۴۹‐۱۰۸۴(  گروه سيکلوسپورين
M: mean, SD: standard deviation 

  
  

 بحث
، به وسيله ۱۹۶۹سال  براي نخستين بار در Aسيکلوسپورين      

Barel از يک قارچ به نام tolypocladium inflatumgans  در
اين دارو، نسل جديدي از  .استخراج شد Sandozآزمايشگاه 

ور ـه طـي ايمني است که بـاصــتصـر اخـگ وبـاي سرکـداروه
 روي بر ؛گذاردبکه بر ايمني عمومي اثر   بي آن،يفرد همنحصرب
هاي  ، فقط بر ياختهسيکلوسپورين. ستموثر ا اختصاصي ايمني

T  دکاپپتيد   انمولکول سيکلوسپورين از يک حلقه .گذارد مياثر
)endecapeptide( به ورود پس از کهشده است گريز ساخته  آب 

 متصل (cyclophilin) سيکلوفيلين اي ياخته ، به پپتيد درونياخته
 ايـه ينـيروتـپمتعلق به گروهي از  ،سيکلوفيلين. شود مي

 (immunophilin)ن ـوفيليـونـام ايمـني به نـده ايمـکنن مـظيـتن
 هايي را بر عهده ينيرسد که کنترل توليد پروت  و به نظر مياست

با .  دخالت دارندTهاي  ياخته که در فعال شدن داشته باشد
 ۲‐ين، توليد اينترلوکينيوگيري از ساخته شدن اين پروتـجل
)۲‐IL ( ۲ن و چوگردد  ميمتوقف‐IL براي فعال شدن 

+هاي  ياخته فعاليت ؛ لازم استTهاي  ياخته
۴CD  و+

۸CD  متوقف
و هم ايمني هومورال را اي  ياختهبنابراين، هم ايمني . شود مي

ها  چنين توليد بقيه لنفوکين سيکلوسپورين هم. کند سرکوب مي
 بر IL‐۲هاي اختصاصي  مانند اينترفرون گاما و بروز گيرنده

  .۱۴کند را مهار مي ياختهسطح 
دستگاه ايمني ) فعاليت ضد ميکروبي(مهار فاگوسيتوز  اندازه     

کشف  .استيد يتر از استرو  کم،به وسيله سيکلوسپورين
گر اختصاصي ايمني،  داروهاي سرکوبديگر سيکلوسپورين و 

. وجود آورده است به انقلاب عظيمي را در زمينه پيوند اعضا
 و داروهاي مشابه، درمان اختصاصي استفاده از سيکلوسپورين

هاي خودايمني چشمي و سيستميک را به همراه داشته  بيماري
هاي چشمي  سيکلوسپورين در درمان برخي از بيماري .است

يت وي، سندرم ذوب محيط قرنيه، يوزويمانند افتالموپاتي گر
يدها ي استرو مانندهاي معمولي بينابيني و خلفي که به درمان

 با درجات متفاوتي از موفقيت به کار رفته ؛باشندپاسخ نداده 
متاسفانه، مصرف سيستميک سيکلوسپورين با . ۱۴‐ ۱۶است

 مسموميت کبدي  وعوارض خطرناکي مانند افزايش فشار خون
علاوه بر عوارض يادشده، مصرف . ۱۴و۱۷استو کليوي همراه 

سيلکوسپورين سيستميک در چشم باعث ايجاد عوارض زيادي 
، (conjunctivitis)ش ديد، قرمزي پلک، ورم ملتحمه مانند کاه

ريزي ملتحمه و شبکيه ثانويه به ايجاد  توهم بينايي و خون
  .۱۸شود خوني مي کم

 ند؛ا شده هايي که بر روي جانوران و انسان انجام در بررسي     
گر   سرکوب داروي موضعيموثر بودن سيکلوسپورين به عنوان

 ۱۱در يک پژوهش که بر روي .  به اثبات رسيده است،ايمني
 مصرف ؛ انجام گرديد پيوندخطر دفعپر عوامل  دارايپيوند

 قرنيه ۱۰ درصد باعث شفاف ماندن ۲سيکلوسپورين موضعي 
  .۱۹ ماه شد۱۶در ميانگين زماني )  درصد۹۱(

     Hollandدرصد ۲ تاثير سيکلوسپورين موضعي ۲۰ و همکاران 
 ۱۱بخش قدامي چشم از جمله  بيمار با التهاب ۴۳را در درمان 

هاي   که هيچ يک از قرنيهد و دريافتندبيمار پرخطر بررسي کردن
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٦١٨

   .ند ماه دفع نشد۳۰ تا ۷پيوندي در ميانگين زماني 

    Maruoاثر سيکلوسپورين را در ،، در يک بررسي۲۱ و همکاران 
ها  آن.  نشان دادند(rejection free survival)بقاي قرنيه پيوندي 

 درصد درمان ۲مار پيوندي را که با قطره سيکلوسپورين  بي۴۲
ها از اين دارو استفاده نشده   بيمار که در آن۵۰شده بودند،  با 

بود، از لحاظ ميزان بقاي پيوند مقايسه کردند و نتيجه گرفتند 
)  درصد۷/۹۲( ميزان بقاي پيوند در گروه اول ،ماه ۲۰که پس از 

  .است)  درصد۶/۶۸( گروه دوم تر از به ميزان قابل توجهي بيش

 ميزان بقاي پيوند در  نيز۲۲ و  همکارانKenji     در مطالعه 
 داري با گروه ، اختلاف معني) درصد۲/۸۰(گروه سيکلوسپورين 

 در بررسي خود نتيجه Zhang۲۳ .داشت)  درصد۶۸ (شاهد
 درصد در خرگوش در مقايسه ۲گرفت که قطره سيکلوسپورين 

موضعي، در مدت زمان بقاي پيوند و کاهش يد يبا قطره استرو
  .ردخطر دفع، اثري يکسان دا

     Zhaoبه مقاوم دفع پيوند مبتلا به  بيمار ۱۶ ۲۴ و همکاران
درمان  درصد ۵/۰با قطره سيکلوسپورين را يد يدرمان با استرو

پيوند، پديده دفع به طور کامل  ۹که در دريافتند کردند و 
 اي در علايم دفع بود قابل ملاحظه، به مورد۶درمان شد و در 

چنين پيشنهاد کردند که براي  ها هم آن .گرديد ايجاد پيوند
 قطره سيکلوسپورين، دست کم به مدت ،جلوگيري از دفع مجدد

  . يک سال ادامه يابد
دفع پيوند در گروه بهبود  ميزان ،در مطالعه حاضر     

تر از  به ميزان قابل توجهي بيش)  درصد۹۰(سيکلوسپورين 
 ولي اين تفاوت به بود)  درصد۷۰(گروه بدون سيکلوسپورين 

  .دار نبود لحاظ آماري معني
 آغـاز   ،اين بررسي نشان داد که افزودن قطره سيکلوسـپورين             

ــريع ــراه دارد     س ــه هم ــاني را ب ــخ درم ــر پاس ــروه (ت ــدون گ ب

کـه نتيجـه    )  روز ۵/۱سيکلوسپورين   روز، گروه    ۳سيکلوسپورين  
. باشـد  نـدوتليوم مـي   آهـاي    ياختـه د زيـادتري از     آن حفظ تعـدا   

چنين، ميزان بقاي پيوند در گروه پرخطر و بيمـاراني کـه بـه      هم
 بـا افـزودن قطـره       ،) روز ۶تـر از     کـم (موقع مراجعه کرده بودنـد      
آماري، اخـتلاف   به لحاظ    هرچند که    ؛سيکلوسپورين بهبود يافت  

دک نمونه   حجم ان  ، علت اين موضوع   . مشاهده نگرديد  يدار معني
چنين نشان داد کـه قطـره        اين بررسي هم  . باشد مورد بررسي مي  

شـود و عـوارض      سيکلوسپورين موضعي، بـه خـوبي تحمـل مـي         
شـديد  نفـر قابـل توجـه و        جز سوزش چشم که در دو       ه  جدي، ب 

  . مشاهده نگرديد؛بود
  

  گيري نتيجه
موضعي يد ي درصد به  استرو۲افزودن قطره سيکلوسپورين  )۱

 قرنيه، باعث  آندوتليومي درمان دفع پيوندو سيستميک، در
  . گردد افزايش احتمال پاسخ به درمان مي

چنين باعث آغاز زودتر  افزودن قطره سيکلوسپورين هم )۲
شود  مي پاسخ درماني و بهبود بهتر نتيجه درمان در افرادي

  .کنند ميکه زود مراجعه 
 و شود مي درصد به خوبي تحمل ۲قطره سيکلوسپورين  )۳

  .نداردخاصي به همراه دي عارضه ج
 درصد در درمان دفع ۲براي اثبات اثر قطره سيکلوسپورين  )۴

  .استتري در آينده نياز  هاي بيش  به بررسي،پيوند
هاي  هاي بررسي شود که تا مشخص شدن يافته پيشنهاد مي )۵

 از سيکلوسپورين موضعي به عنوان داروي آينده، فعلاً
دفع پيوند قرنيه يد، در درمان يکمکي، علاوه بر استرو

  .گردداستفاده 
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