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Objectives: Ibuprofen can influence the healing processes in soft and hard tissues by inhibiting of COX-Ι and COX-
ΙΙ and so prostaglandin synthesis. This study was conducted because accelerating of healing processes in order to re-
establishment of physiological functions of tissue after experimental wounding of gum is essential. Methods: In this 
study clinical and histopathological effect of Ibuprofen was evaluated on the process of healing of experimental 
wounding. We selected 15 New Zealand white rabbits with the same conditions and after numbering، divided to 
three groups, so that there were 5 rabbits in each group. Then in each group a experimental wounding was created in 
the right lateral region of mandible with biopsy punch and scalpel and then، after 12 days، clinical and 
histopathological effects of drug evaluated in high dose (20mg/kg/day) and low dose (10mg/kg/day) groups 
compared with control group that received placebo by gavage. A double-blind, placebo-controlled method was 
employed through the study. Results: It was evident that use of this drug had positive effects on healing also that was 
obvious in clinical and histopathological findings in both of two low dose and high dose groups compared with 
control group. Also use of high dose of Ibuprofen had better effects on healing process after experimental wounding 
and the difference was statistically significant (P<0.01). Conclusion: It was demonstrated that ibuprofen has a dose-
dependent positive effect on the healing process of gum after experimental wounding and this effect is dose-
dependent. 
Key Words: Ibuprofen, experimental wounding, Healing, Histopathology. 

  
مي تواند فرآيندهاي ترميمـي را در        و ممانعت از سنتز پروستاگلاندين ها          ΙΙ و   Ιايبوپروفن دارويي است كه بامهار آنزيمهاي سيكلواكسيژناز       :زمينه و هدف  

از آنجايي كه بدنبال اعمال جراحي لثه سرعت بخشيدن به روند ترميم جهت برقراري مجدد عملكرد فيزيولوژيك . بافتهاي سخت و نرم تحت تاثير قرار دهد     
 لثه خرگـوش  ي داروي ايبوپروفن روي زخم تجرب    در اين تحقيق اثرات باليني و هيستوپاتولوژيكي      : روش ها . بافت ضروري است، اين بررسي انجام گرفت      

 پاپيل سمت راسـت فـك       11 و تيغ بيستوري شماره      6 سر خرگوش نر سفيد نژاد نيوزلندي كه توسط پانچ بيوپسي شماره             15در يك مطالعه دوسوكور روي      
 ، بـه گـروه دوم   mg/kg/day20 روه اول ايبوپروفن بـا دوز خرگوش ها در سه گروه مساوي قرار داده شده و به گ. پايين آنها برداشته شده بود، بررسي گرديد

 نمونـه بـرداري انجـام    13سـپس در روز  .  روز تجويز شد12 و به گروه سوم دارونما بوسيله گاواژ از راه خوراكي به مدت mg/kg/day10 ايبوپروفن با دوز
 بعد از ايجاد زخم تفاوت معني داري بين گروه شـاهد  5ماكروسكوپي از روز  از نظر باليني و      :يافته ها . يافت و تحت بررسي هيستوپاتولوژيكي قرار گرفت      

از لحاظ ميكروسكوپي ميزان اپيتلياليزاسيون، كلاژنيزاسيون و فيبروپلازي در . و گروههاي تيمار از لحاظ ترميم ديده مي شد كه ميزان ترميم وابسته به دوز بود
). >01/0p( از گروه تيمار با دوز پايين و آن هم بيشتر از گروه شاهد بود كه اختلاف از نظر آماري معني دار بود                        نماهاي ريزبيني گروه تيمار با دوز بالا بيشتر       

  . اين بررسي نشان داد كه داروي ايبوپروفن بر روند التيام بافت لثه تاثير مثبت داشته و اين اثر وابسته به دوز مي باشد:نتيجه گيري
  هيستوپاتولوژي  لثه، التيام،ي زخم تجربايبوپروفن، :هاي كليدي  واژه
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   مقدمه-1
داروهاي ضدالتهاب غيراستروئيدي سالهاسـت كـه در طـب          

فعاليــت . دامپزشــكي و پزشــكي بــه كــار بــرده مــي شــوند 
ضدالتهابي اين گروه از داروها به طور عمده از طريـق مهـار             

 يداروهـا . ندين هـا صـورت مـي گيـرد        بيوسنتز پروسـتاگلا  
NSAID        ل اسـيد    از طريق مهار آنزيم سيكلواكسيژناز از تبـدي

كنند  يدهاي واسط جلوگيري مي   آراشيدونيك به اندوپرواكس  
ن يهمچن ـ. ين ها سنتز نمـي شـوند      گلاندو به طبع آن پروستا    

NSAID           هاي مختلف احتمالا مكانيسم هاي اثر ديگري هـم
، IL-1ي توليد دارند كه عبارتند از مهار كموتاكسي، تنظيم منف     

كاهش توليد راديكالهـاي آزاد و سوپراكـسايد و تـداخل بـا             
يكـي از   . وقايع داخل سلولي انجام شده بـا واسـطه كلـسيم          

NSAID           هاي پرمصرف داروي ايبوپروفن اسـت كـه مـشتق
  ميباشد 28/206ساده اسيد فنيل پروپيونيك با وزن مولكولي        

 رونـدهاي   بدنبال اعمال جراحي لثه سرعت بخشيدن به      ). 1(
ترميمي جهـت جلـوگيري از عفونتهـاي ثانويـه و برقـراري             

ــت ضــروري اســت   در . مجــدد عملكــرد فيزيولوژيــك باف
مطالعات قبلي استفاده از داروهاي ضدالتهابي غيراستروئيدي       
سلكوكسيب و روفكوكسيب منجر به تسريع روند تـرميم در         

 ). 2(بافت لثه شده است
 هيـستوپاتولوژيكي   هدف از ايـن تحقيـق بررسـي بـاليني و          

 لثه  ياثرات داروي ايبوپروفن بر روي روند ترميم زخم تجرب        
بود تا بررسي گـردد كـه آيـا         ) لثه(ايجاد شده در نسوج نرم      

ها بعنوان كاهش دهنده درد      مصرف اين دارو بعد از جراحي     
و التهاب باعث تاخير يا تسريع در روند ترميم زخم جراحي           

از سـوي   . روي تـرميم نـدارد    مي شود يا اينكه اصـلاً اثـري         
ديگر اهميت مساله اين است كه اين بررسي پايه مناسـبي را            
براي مطالعات بيشتر فراهم آورده و زمينه ساز بررسي هـاي           
باليني و حتي ايمونوهيستوشيميايي در مورد اثرات ايـن دارو          
و ديگر داروهاي ضدالتهابي غيراسـتروئيدي بـر روي رونـد           

  .ترميم خواهد بود
  
  هامواد و روش  -2

 سـر خرگـوش سـفيد نـژاد         15به منظور انجام ايـن تحقيـق        
 كيلوگرم و سن حـدود سـه        5/1نيوزلندي نر به وزن تقريبي      

. ماه پس از انجام معاينات باليني مورد مطالعـه قـرار گرفتنـد            
همه خرگوشها بصورت استريل و تحت شرايط آزمايشگاهي 

پـس از انتقـال    . درانستيتو پاستور تهران پرورش يافته بودنـد      
خرگوشها به بخش جراحـي دانـشكده دامپزشـكي دانـشگاه           
آزاد تبريز بـه منظـور پرهيـز از اسـترس در طـي چنـد روزِ                 
. ابتداي ورود، هيچگونه آزمايشي روي آنها صورت نگرفـت        

 درجه سانتيگراد و رطوبـت      24خرگوشها در درجه حرارت     
 ـ 16 درصد در اتاقي به مساحت    70 تا   60نسبي   ع و  متـر مرب

 جداگانه نگهداري شدند و در طي اين مـدت از           يدر قفسها 
ــتفاده شــد  ــنايي طبيعــي اس ــه  . روش ــين جهــت تغذي همچن

پروتكـل ايـن    . خرگوشها از پلت هـاي آمـاده اسـتفاده شـد          
تحقيق مطابق اصول اخلاقي مـورد تاييـد كميتـه هـاي بـين              
. المللي حمايت از حقوق حيوانات آزمايشگاهي طراحي شد       

طور تصادفي به سه گروه پنج تايي تيمار بـا          خرگوش ها به    
جهـت  . دوز بالا، تيمار با دوز پايين و شـاهد تقـسيم شـدند            

 در لثه از پروتكل     يالقاي بيهوشي به منظور ايجاد زخم تجرب      
با )  هلندAlfasanساخت شركت % (Xylazine HCl 2بيهوشي 

ــركت  ( Ketamine HCl 10% و mg/kg 5دوز  ــاخت شـ سـ
Alfasanــا)  هلنــد  از راه تجــويز عــضلاني mg/kg35  دوز ب

 15به منظور اينكه اندازه تمـام تروماهـا در هـر    . استفاده شد 
 لثه از سـت     يخرگوش يكسان باشد، براي ايجاد زخم تجرب      

ــماره     ــستوري ش ــغ بي ــتريل و تي ــسي اس ــتفاده 11بيوپ  اس
 براي ايجاد زخم روي لثـه  6ابتدا پانچ بيوپسي شماره  .گرديد

ه شد و بعد بافت تعيـين شـده بوسـيله           خرگوش ها قرار داد   
 لثـه خرگـوش     1 شكل.  برداشته شد  11تيغ بيستوري شماره    

 لثه خرگوش را بلافاصـله      2 شكلرا قبل از انجام جراحي و       
  .بعد از انجام جراحي نشان مي دهد

. قـرار گرفـت   % 10سپس بافت برداشته شده داخل فرمـالين        
اروسـازي  داروي ايبوپروفن كه به شـكل پـودر از شـركت د           

حكيم تهيـه شـده بـود، بلافاصـله قبـل از مـصرف توسـط                
 ،Tween 80(يتان مونواولئـات  ـــــــ ـاتيلن سورب اكسي پلي
بـه شـكل    ) حجمي در سالين، ساخت برزيـل     -حجمي% 12

ســپس داروهــا . آمــاده مــي شــد% 2و % 1سوسپانــسيونهاي 
كددهي شده و توسط شخصي كه اطلاعي از ماهيت داروهـا       

فاده از گاواژ بـصورت خـوراكي تجـويز مـي           نداشت، با است  
 mg/kg/day20 به گروه اول دوز بـالاي دارو بـه ميـزان    . شد

 دوم بـا دوز پــايين دارو بـه ميــزان   گــروه. تجـويز مــي شـد  
mg/kg/day 10 تيمار مي شد و گروه سوم تنها Tween 80 را 

حجم مـايع تجـويز شـده    . به عنوان دارونما دريافت مي كرد 
تجويز داروها از روز صفر تـا       .  بود kg cc1/در هر سه گروه     

ــه   ــار در روز و در يــك ســاعت معــين ادام روز دوازده يكب
لازم به ذكر است كه جهت زدن گاواژ به حيوان نياز           . داشت

 cc 2/0بــه يــك آرامبخــشي و بيهوشــي ســبك بــود كــه از 
بعـد  . استفاده مي شد  %) 10( كتامين cc 3/0و  %) 2(زايلازين  

مار در روز سيزدهم جهت انجـام مطالعـات         از پايان دوره تي   
هيستوپاتولوژي، موضع در حال تـرميم همـراه بـا انـدكي از             

بـراي  . بافت سالم در هر طـرف، بـرش داده و جـدا گرديـد             
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جلوگيري از تخريب و له شدگي بافت هنگام برش، از پنس           
 .و قيچي استفاده شد

لين هاي بافتي برداشته شده پس از پايدارسازي در فرما          نمونه
شناسـي دانـشكده       درصـد، بـه آزمايـشگاه آسـيب        10بافري  

گيـري شـده در       هاي قالـب    از بافت . دامپزشكي ارسال گرديد  
 ميكرونـي بـا رنـگ آميـزي         5پارافين، مقاطع تمام ضخامت     

ائوزين تهيه و جهت ارزيـابي تـرميم، تحـت          -هماتوكسيلين
 ، سـاخت  ECLIPSE E200(ميكروسكوپ نوري مدل نيكون 

مـورد مطالعـه    × 40 و   × 10،×4هـاي      با عدسي  )كشور ژاپن 
سپس نماهاي ريزبيني به دست آمـده از نمونـه          . قرار گرفتند 

گستردگي واكـنش   , ها بر اساس ميزان نوزايي بافت پوششي      
آمــاس و , ادم, پروليفراســيون فيبروبلاســت هــا, فيبروتيــك

 بيانگر عدم ترميم و 1انقباض زخم رتبه بندي شدند كه رتبه    
 . شان دهنده ترميم كامل بود ن6رتبه 

 قيـد  1نحوه رتبه بندي هر يك از اين شاخص ها در جدول          
در نهايت داده هاي به دسـت آمـده از مطالعـات         . شده است 

آسيب شناسي بافتي بـا اسـتفاده از آزمـون آمـاري رتبـه اي               
  . اسپيرمن مورد ارزيابي قرار گرفتند

 
   نتايج-3

هري تفـاوت چنـداني      دوره تيمار در مشاهدات ظا     5تا روز   
بين خرگوشهاي گروه شاهد و گـروه هـاي تيمـار مـشاهده             

 به بعد، تفاوتهـاي ظـاهري بـين خرگوشـهاي           5از روز   .نشد
گروه شاهد و گروه هاي تيمـار مـشاهده شـد و بـه تـدريج                

 دوره تيمـار كـه روز       13اختلافات چشمگير شده و در روز       
ه شاهد و   نمونه گيري بافتي بود، تفاوت معني داري بين گرو        

گروه هاي تيمار ديده شد، به طوري كـه گـروه هـاي تيمـار        
ترميم بهتري را در مقايسه بـا گـروه شـاهد نـشان دادنـد و                 
همچنين خرگوش هاي تيمار شده با دوز بالا، روند ترميمـي     
بهتري را در مقايسه با گروه تيمار شده با دوز پايين از خـود             

 ترميم و شكل گيري     نشان دادند كه اين امر با توجه به روند        
مجدد پاپيل ها در مقايسه با لثـه طـرف مقابـل واضـح بـود                

 ). 5 و4، 3 شكل(
 

 

ه با جراحي برداشت) فلش(پاپيل سمت راست . لثه خرگوش قبل از جراحي.1شكل
 .مي شود

 
 

در محل زخم ) فلش(به ايجاد خونريزي .  لثة خرگوش بعد از انجام جراحي.2شكل
 .توجه شود

  

 
 

 .12در خرگوش گروه شاهد در روز) فلش(لتيام  ناحيه در حال ا.3شكل
  

 
 

با دوز پايين  در خرگوش تيمار شده) فلش( ناحيه در حال التيام .4 شكل
 .12ايبوپروفن در روز 

 
ــه   ــي لث ــرميم زخــم تجرب در مــشاهدات ريزبينــي موضــع ت

رد مطالعه در پايان دوره،  قسمت اعظـم سـطح           هاي مو   گروه
تليـال نوسـاز      تيمار با دوز بالا توسط بافت اپي        زخم در گروه  

پوشيده شده بود كه در مقايسه با گروه تيمـار بـا دوز پـائين               
اين در حالي بود كـه در گـروه         . داد  روند بهتري را نشان مي    

شاهد قسمت اعظم سطح زخم، باز و بدون بافـت پوشـشي            
)Epithelial gap (  بود و در برخي موارد توسط دلمه متـشكل

هـاي    و سـلول  ) Debris(هاي نكروتيك     ه بافت   از لخته، واريز  
تيمـار بـا      فضاي زخم نيز در گـروه     . آماسي پوشيده شده بود   

سـلول و    دوز بالا توسـط بافـت گرانـولي پـر عـروق و پـر              
بافـت  . هـاي كـلاژن اشـغال گرديـده بـود           مقاديري از رشته  
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تيمار با دز پـائين بلـوغ         ي مستقر در فضاي زخم گروه     گرانول
داد و نسج مزبور حالت ادماتوز داشت و          كمتري را نشان مي   

 ايـن در  . هاي كلاژني كمتري برخوردار بـود       از حضور رشته  
است كه در نسج ترميمـي نـارس موجـود در فـضاي               حالي  

هاي آماسي    زخم علاوه بر خونريزي، تعداد فراواني از سلول       
  . )14 تا 6 يشكلها(شد  ده ميمشاه

 

 
 

در خرگوش تيمار شده با دوز بالاي ) فلش(ناحيه در حال التيام   .5 شكل
  .12ايبوپروفن در روز

 

 
  

آميزي  رنگ(سالم بيوپسي شده  نماي ريزبيني مربوط به بافت .6 شكل
 )×40نمايي ائوزين، درشت- هماتوكسيلين

  

  
 نماي ريزبيني مربوط به بافت سالم بيوپسي شده با بزرگنمايي بيشتر .7 شكل

  )×640نمايي  ائوزين، درشت-آميزي هماتوكسيلين رنگ(
  

 بـالا، تيمـار بـا       برآيند كلي ترميم در گروه هاي تيمار با دوز        
.  ارائـه گرديـده اسـت      1دوز پايين و شاهد در قالب نمودار        

حـاكي از   اي اسـپيرمن     آزمـون رتبـه   نتايج به دست آمده از      
مـصرف داروي   ). >p 01/0(معني دار بودن تفاوت هـا بـود         

ايبوپروفن بر روند التيام تأثير مثبت داشته كه اين موضوع بـا            
دوز بـالا و    (كروگرافهاي هـر دو گـروه تيمـار         مقايسه فتومي 

مقايـسه  . در مقايسه بـا گـروه شـاهد ملمـوس اسـت           ) پايين
مصرف دوزهاي مختلف، نشانگر اين اسـت كـه دوز بـالاي            

 از لحاظ ترميم  تأثير بهتري نسبت بـه دوز پـايين             ايبوپروفن
  .داشته است

 

 
  

 12از موضع ترميم جراحي لثه در گروه شاهد پس از  نماي ريزبيني .8 شكل
و دلمه سطح آن توجه فرمائيد ) ها فلش( وسيع Epithelial gapبه . روز

 )×40نمايي  ائوزين، درشت-آميزي هماتوكسيلين رنگ(
 

 
  

در نمايي بيشتر از موضع ترميم جراحي لثه  ماي ريزبيني با درشت ن.9 شكل
هاي خوني،   به دلمه سطح زخم متشكل از سلول.  روز12گرو شاهد پس از 

آميزي  رنگ(هاي آماسي توجه فرمائيد  هاي نكروتيك و سلول ه بافت واريز
  )×100نمايي  ائوزين، درشت- هماتوكسيلين

  

 
  

نسج ترميمي موضع نمايي بيشتر از محتواي   نماي ريزبيني با درشت.10 شكل
به كانون خونريزي و حضور شديد .  روز12جراحي لثه در گرو شاهد پس از 

نمايي  ائوزين، درشت- آميزي هماتوكسيلين رنگ(هاي آماسي توجه شود  سلئل
640×(  
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نماي ريزبيني از موضع ترميم جراحي لثه در گروه تيمار با دوز پائين  .11 شكل

به دليل نوزايش بافت پوششي ) ها فلش (Epithelial gapاندازه .  روز12پس از 
 )×40نمايي  ائوزين، درشت-آميزي هماتوكسيلين رنگ(كاهش يافته است 

 

 
  

 نماي ريزبيني از موضع ترميم جراحي لثه در گروه تيمار با دوز پائين .12 شكل
ولر جوان و شديداً ادماتوز كه پر از فضاي زخم توسط بافت گران.  روز12پس از 

به نوزايش بافت پوششي . باشد، اشغال شده است مي) ضخيم فلش(عروق نوساز 
ائوزين، -آميزي هماتوكسيلين رنگ(هاي زخم توجه شود  از لبه) فلش باريك(

 )×100نمايي  درشت
 

 
 

نماي ريزبيني از موضع ترميم جراحي لثه در گروه تيمار با دوز بالا پس  .13 لشك
به دليل نوزايش بافت ) هاي باريك فلش (Epithelial gapاندازه .  روز12از 

فلش (هاي  كلاژن  به رشته. حداقل رسيده است پوششي به شدت كاهش و به
ائوزين، -اتوكسيلينآميزي هم رنگ(موجود در فضاي زخم نيز توجه شود ) ضخيم 
 )×40نمايي  درشت

 

 
 

 نماي ريزبيني با درشتنمايي بيشتر از موضع ترميم جراحي لثـه در گـروه               .14 شكل
ــالا پــس از   ــا دوز ب ــوزايش بافــت پوشــشي در كن .  روز12تيمــار ب ــه ن ـــب ار  ــــ

Epithelial gap) فلـش ضـخيم   (ژن هـاي  كـلا   و همچنـين رشـته  ) فلش باريك (
ــضاي زخــم توجــه شــود  ــگ (موجــود در ف ــزي همات رن ــسيلينـآمي ــوزين، -وك ائ

  )×100نمايي  درشت
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  اقب جراحي در گروههاي تيمار با دوز بالا و دوز پايين و شاهدمقايسه التيام كلي در بافت لثه متع. 1نمودار 
  

    درجه بندي هيستوپاتولوژيك.1جدول 
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        امتياز                       دسته بندي                                                                                                 
  ششيهاي پو بازسازي سلول

    1          عدم مشاهده بازسازي بافت پوشش
    2                                            آغاز بازسازي بافت پوششي                                   

    3                                                                                           پوشش كمتراز نصف زخم            
    4            پوشش بيشتر از نصف زخم

    5          پوشش سراسر زخم با ضخامت نامنظم
    6                                              پوشش سراسر زخم به طور نرمال

   
  واكنش فيبروتيك در پايان دوره مطالعه  گستردگي

    1            عدم رسوب كلاژن
    2          كلاژن در محل زخمظهور جديد الياف 
    3            فيبروز لامينا پروپريا

    4              فيبروز لايه درم
    5            پيشرفت فيبروز تا لايه زيرين

   
    ارزيابي خونريزي متعاقب جراحي 

    بيش از يك دوم ميدان  زخم خونريزي در
  1               %)10(ميكروسكوپي با بزرگنمايي پايين

    ن يك چهارم تا يك دوم                                     مابي زخم خونريزي در
  2                              %)10(ميدان ميكروسكوپي با بزرگنمايي پايين

  كمتر از يك چهارم ميدان زخم خونريزي در
   3          %)10(ميكروسكوپي با بزرگنمايي پايين

   4          برش جراح خونريزي محدود به لبه هاي
   5          برش   جزئي فقط در بخشي ازخونريزي

   6            عدم مشاهده خونريزي
  

    روند فيبروپلاژي در فضاي زخم 
  

   1            عدم ظهور بافت جوانه اي
   2          ظهور اوليه بافت جوانه اي درمحل 
   3           گسترش بافت جوانه اي پر سلول

   4            ظهور اوليه الياف كلاژن
   5                              گسترش الياف كلاژن

   6                                            )اسكار(كلاژن  تجمع، تراكم و ايجاد نظم در رشته هاي
   7                                ظهور ضمايم پوستي در جوانب نسج اسكار

  
  درجه بندي ميزان ادم و آماس

  ماسي حاد به سمت داخل لختهآگسترش سلولهاي 
  رتشاح دور رگي و مشاهده سلولهاي آماسي حادو ا

  بيش از يك دوم ميدان ديد ميكروسكوپي با بزرگنمايي
   1            توام با نكروزبافتي% 10

  گسترش سلولهاي آماسي حاد به سمت داخل لخته
  و ارتشاح دوررگي و مشاهده سلولهاي آماسي حاد
  بين يك چهارم تا يك دوم ميدان ديد ميكروسكوپي

   2                             بدون نكروز بافتي% 10نمايي  با بزرگ
  گسترش سلولهاي آماسي حاد به سمت داخل لخته

  حاد و ارتشاح دور رگي و مشاهده سلولهاي آماسي
   3                                             %10كمتر از يك چهارم ميدان ديد ميكروسكوپي با بزرگنمايي 

  حاد به سمت داخل لخته يگسترش سلولهاي آماس
  4          و ارتشاح دوررگي و داخل بافت همبندي

  حاد به سمت داخل لخته گسترش سلولهاي آماسي
    5            وارتشاح دور رگي

  6                                   حاد به سمت داخل لخته گسترش سلولهاي آماسي
    7          حاد در لبه هاي برش سلولهاي آماسي
  8            اسعدم وجود آم

  
  درجه بندي جهت ارزيابي ميزان انقباض زخم

    1                                                                                     عدم كاهش اندازه زخم
    2                                            اندازه اوليه زخم                    % 10كاهش اندازه زخم تا 
    3                                                                               % 20كاهش اندازه زخم تا 
    4                                                                               % 40كاهش اندازه زخم تا 
   5                                                                               %60كاهش اندازه زخم تا 
  6                                                                               % 80كاهش اندازه زخم تا 

 

  
   بحث-4

با توجه به اهميت التيام سـريع زخـم هـاي جراحـي بـراي               
ري از عفونتهــاي ثانويــه و بدســت آوردن عملكــرد جلــوگي

فيزيولوژيك سريع بافت، در اين تحقيق ما بـر آن شـديم تـا             
 و به علت كاربرد     ياستروئيد  ضد التهاب غير   يتأثير داروها 

بالاي ايبوپروفن، اين دارو را روي التيام مـورد مطالعـه قـرار      

دهيم تا به عنوان داروي مـؤثر بعـد از عمـل جراحـي و يـا                 
ستفاده از آن قبل از عمل جراحي و حتـي بـراي تجـويز در      ا

در . مورد زخمهاي سطحي ناشي از زخم قابل پيشنهاد باشـد       
مورد اثرات انواع داروهاي ضد التهاب غيـر اسـتروئيدي بـر            

 يآقـا . روند ترميم تحقيقات زيـادي صـورت گرفتـه اسـت          
Cohen      اثـر ايندومتاسـين را بـر        2006 و همكارانش در سال 
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). 3(انـد     هـا بررسـي كـرده       ند ترميم در تاندون رت    روي رو 
 اثر اتـودولاك را     2005 و همكارانش نيز در سال       Endo يآقا

هـا    بر روي ترميم قسمت مياني بدنـه اسـتخوان ران در رت           
 و همكـارانش نيـز در سـال     Beck يآقا). 4(اند    بررسي كرده 

 اثر ديكلوفنـاك را بـر روي رونـد تـرميم در قـسمت               2003
ش پروگزيمـال تيبيـاي پـاي چـپ پـس از ايجـاد              مياني بخ 

  ).5(اند  شكستگي، در موشهاي صحرايي بررسي كرده
تمام اين تحقيقات كه اكثـراً بـر روي بافتهـاي سـخت مثـل               
تاندون و استخوان انجام گرفته اند، به نقش منفي داروهـاي           

 در سال   Virchenkoولي  . ذكر شده بر روند ترميم اشاره دارد      
كوكسيب را بر روي روند ترميم در تانـدون          اثرات پار  2004

ها مورد مطالعه قرار داده است كه در          آشيل قطع شده در رت    
 بعدي  remodelingاين تحقيق به نقش مثبت پاركوكسيب در        

  ). 6(تاندون اشاره شده است 
ــنتز   سيكلواكـــسيژناز آنزيمـــي اســـت كـــه در مـــسير سـ

، دو ايزوزيم   II و   Iاكسيژناز    سيكلو. نقش دارد   پروستاگلاندين
 در   I سيكلواكـسيژناز . شناخته شده سيكلواكـسيژناز هـستند  

 وقتي  IIشود، ولي سيكلواكسيژناز      بسياري از بافتها توليد مي    
هـاي   ساكاريدها و سيتوكين شود كه بوسيله ليپوپلي    ساخته مي 

مشخص و همچنين فاكتورهاي رشد و استرسهاي مكـانيكي         
 مـي توانـد بطـور       II همچنين سيكلواكـسيژناز  . تحريك شود 

. توجهي در پاسخ به زخم و التهـاب هـم سـاخته شـود               قابل
داروهاي ضد التهاب غيراستروئيدي مذكور درد و التهاب را         

 و  Iبه واسطة جلوگيري از فعاليت آنزيمهاي سيكلواكسيژناز        
IIــرميم  پروســتاگلاندين. دهنــد  كــاهش مــي هــا در طــول ت

وانــات  شــوند و در مــدلهاي حي  شكــستگي توليــد مــي  
آزمايشگاهي، معلوم شده است كـه داروهـاي ضـد التهـاب            
غيراستروئيدي غير انتخابي، ترميم نسوج سخت را به تـأخير         

اين نتايج پيشنهاد كننده اين مطلـب اسـت         ). 5،3(اندازند    مي
گيري استخوان ضـروري و       ها براي شكل   كه پروستاگلاندين 

ت كه آيـا    اند، البته هنوز به طور كامل مشخص نشده اس          لازم
 براي  Iهاي توليد شده توسط سيكلواكسيژناز        پروستاگلاندين

هـاي    باشند يا پروسـتاگلاندين     ترميم شكستگي مورد نياز مي    
؟ البتـه در تحقيقـات      IIتوليد شـده توسـط سيكلواكـسيژناز        

 در اين روند اشـاره      IIجديد، به نقش اصلي سيكلواكسيژناز      
داروهـاي    يعنـي . انـد  شده كه تحقيقات مذكور نيز از اين نوع       

 به دليل   IIضد التهاب غيراستروئيدي انتخابي سيكلواكسيژناز      
هـاي ايـن مـسير بـا رونـد تـرميم              هماهنگي پروستاگلاندين 

استخوان، باعث بـه تعويـق افتـادن رونـد تـرميم در نـسوج               
در هـر حـال، هنـوز در مـورد نقـش            ). 4(شـوند     سخت مي 

روند ترميم در   داروهاي ضد التهاب غير استروئيدي بر روي        
نسوج سخت اختلاف نظر وجود دارد، ولي در مـورد رونـد            
ترميم در نسوج نرم مانند لثـه اطلاعـات جـامعي در دسـت              

التيام زخم در حالت كلي بـه سـه مرحلـه تقـسيم             . باشد  نمي
 تشكيل بافت   -2 ،)زودرس و ديررس  ( آماس   -1: ي شود ـم

زخـم،   انقبـاض    -3 ،جوانه گوشتي و اپيتلياليزه شدن مجـدد      
). 7(رسوب ماده زمينه خارج سلولي و شكل گيـري مجـدد            

اين مراحل با يكديگر همپوشاني دارند و جدا ساختن آنها تا           
به نظر مي رسد كه در بافت هاي نرم         . حدي قراردادي است  

هر دارويي كه بتواند زمان اين فازها را كوتاه تر كنـد، منجـر        
 دسـت آمـده از      نتايج به ). 8(به تسريع روند ترميم مي شود       

اين تحقيق بيانگر وجود يك رابطه آمـاري معنـي دار مـابين             
ايبـوپروفن  . تجويز ايبوپروفن و ميزان التيام در بافت لثه بـود   

دارويي است كه هر دو ايزوزيم آنزيم سيكلواكسيژناز را بـه           
لذا احتمالا با اين مكانيـسم      ). 9(ميزان مساوي مهار مي كند      
آماسـي و بـه دنبـال آن تـسريع          منجر به كاهش طول مرحله      

از آنجايي كـه التيـام زخـم        . روند التيام در بافت لثه مي شود      
 مي باشد كه بواسطه عوامـل       ييك پاسخ تكثيري فيبروبلاست   

رشد و سايتوكاين هاي مختلف صورت مي گيـرد، بنـابراين           
اثربخشي ايبوپروفن بر روند التيام بواسطه اعمال تغييراتي در         

سايتوكاين ها نيـز بعيـد بـه نظـر نمـي            سطح عوامل رشد و     
  . رسد

  
   نتيجه گيري-5

نتايج به دست آمده از اين مطالعه نشان مي دهد كـه داروي             
ايبوپروفن بر روند التيام بافت لثه تاثير مثبـت داشـته و ايـن              

، β- TGFگيـري     البتـه انـدازه   . اثر وابسته به دوز مي باشـد      
 و ديگـر فاكتورهـاي مـؤثر در         -α TNFپرولين،    هيدروكسي

روند ترميم به كمك تكنيـك ايمنوهيـستوشيمي كـه توسـط            
باشد، براي پي بردن بـه نقـش ايـن            مؤلفين تحت مطالعه مي   

 براي كامل تر شدن تحقيـق لازم      فاكتورها در ترميم بافت لثه    
  .رسد به نظر مي

 
 
 
 
 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 ٣٨                                                                                                      و همكاران علي رضايي                                                                              داروئي       علوم 
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