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و زونالين در بافتهيستولوژيك سازگاري بيولوژيكارزيابي  زيرجلدي زوليران

 موشهاي آزمايشگاهي

4 دكتر مريم چهاركامه-3پوران صميمي دكتر-2رضوي سيدمحمددكتر-1فرحناز ارباب زادهدكتر

.ترميمي دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي اصفهاناستاديار گروه آموزشي-1
و صورت استاديار گروه آموزشي آسيب شناسي دهان-2 . دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي اصفهانو فك
. دانشيار گروه آموزشي ترميمي دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي اصفهان-3
. دندانپزشك-4

 چكيده
و هدف و اثبات سازگاري يك ماد:زمينه ميبا ارزيابي باه زونالين. دي بخشيدخواص مطلوب به آن ماده جنبه كاربرگرفتن درنظرتوان

ميتقويت شده است كه (ZOE)يك سمان زينك اكسايد اوژنول  و مايع عرضه  زوليران در ايران با تركيبي مشابه. شود به صورت پودر

دوهدف از اين مطالعه. ساخته شده است و مقايسه سازگاري بافتي مي ماده زونالين ارزيابي .باشدو زوليران

مرـگ 200-150 ماهه با وزن حدود4-3 موش آزمايشگاه ماده بالغ12 از (True experiment) تجربيدر اين مطالعه:روش بررسي

شك- برش روي پوست در محور سريبعد از بيهوشي پنج. استفاده گرديد و با عمق دمي، به و به صورت مورب متر ميلي15ل پاكتي

در. هموستات ايجاد گرديدتوسط پنس و سمان مخلوط شده زوليران سمان مخلوط شده ديسكي شكل زونالين در دو ناحيه سمت راست

س و لبهدو ناحيه پشتي يك فلپ ايجاد شد ولي در هر موش نيز در ناحيه. پوست حيوان بخيه گرديدهاي مت چپ بدن قرار داده شد

بخاي ماده و سپس ناحيه و شصت به صورت بيوپسي در فواصل برداري نمونه) گروه شاهد.( گرديديه قرار داده نشد روز سه، پانزده، سي

سه در هر زمان نمونه. پذيرفتصورت . موش صورت گرفتبرداري از

و:ها يافته  همچنين. مشاهده نگرديداي هاي زماني قابل ملاحظه كدام از دوره اكنش بافتي در دو ماده در هيچبين فراواني درجات مختلف

 زماني مختلف با گروه شاهد تفاوت هاي اما هر دو گروه در دوره. نشد مشاهدهاي در يك ماده تفاوت قابل ملاحظه زمانيهاي بين دوره

و شدت التهاب زيادتر بود .داشتند

ميو داراي سازگاري نسجي مناسباعث واكنش آماسي شديدي نشده) گلچاي ايران(ماده زوليران:گيري نتيجه .باشد بي

. زيست سازگاري– زوليران– زونالين:ها كليد واژه

 5/5/1387/1385:پذيرش مقاله 13/4/1387:اصلاح نهايي1/9/1386/1383:وصول مقاله
و صورت دانشكده دندانآسيب شناسيگروه آموزشي:نويسنده مسئول و فك  e.mail:razavi@dnt.mui.ac.ir پزشكي دانشگاه علوم پزشكي اصفهان دهان

 مقدمه
كهمينپـزشكي مورد استفاده قـرار زيادي در دندامواد گيرد

بـ اصلي براي كاربژگيهايـيكي از وي افتيـرد آنها سازگاري
سازگاري بافتي عبارتست از توانايي يك ماده براي. است

رد خاص كه با واكنش مناسبي از سويـاستفاده در يك كارب
در،)1.(ميزبان همراه باشد با بدين معنا كه وقتي بافت تماس

اثـبتردـگيميمواد كاشتنـي قـرار  تحـواند ـريكي، رات سمي،
و ـرژيك، جهشآلالتهابي، . كندزايي آن را تحمل رطانـسزايي

 به عنوان توانميرا(ZOE)اوژنول زينك اكسايدهاي سمان)2(

و به منظور حفاظت پالپ از تروماي بيس در حفرات عميق
حـيشيم و و به طور معمولـبـرارتي احتمالي به كار ايي رده

يـايد اوژنـزينك اكس ادهـماـول به صورت يك سمان موقت
ميـپ .رود ركننده موقت به كار

در ان دراز سمانـطي سالي زشكي برايـدندانپهاي گوناگوني
هاي ديگر برخي سمان.اند شده دو هدف اوليه به كارگرفته مي

وـتهايهـص در رشتخاز براي اهدافـني رميمي، اندو، پريو
ول يكي از اينـاوژنـدزينك اكساي. روندميجـراحي به كار 
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ب سمان درها دندانپزشكي دارد وده كه اين ماده كاربردزيادي
ب خـو جهت دارا فيـودن و مكانيـواص اص خودـخكيـزيكي

ميشود موادي به آن اضافه مي  به توان كه از مواد كاربردي
)3.(واد زير اشاره كردم

و همكارانش Blackman توسط 1989كه در سالاي در مطالعه
تحت عنوان سازگاري زيستي سمان سيلور گلاس آينومر در بافت

به موش نر همبند انجام شد، سازگاري زيستي اين ماده نسبت
ZOEدوهر روز اول تحريك ملايمي توسطسيدر. مقايسه شد
اـهده گـرم دام از مكانهايـك هيچادـ ولي در روز هشتديداـده مش

)4.(ماده از خود تحريكو التهابي نشان ندادندحاوي دو 
و همكارانش Schwarze توسط 2002كه در سالاي در مطالعه

سمان در خلال دوره حت عنوان ارزيابي سازگاري سلولي پنجت
 ساعت اول پس از مخلوط شدن صورت24 تنظيم شدن در مدت

حاوي(، اندومتازون)ZOEحاوي(N2شاملها نمونه.فتپذير
ZOE ،Apexit ،AH Plus وKetak Endo بودند.

N2اندومتازون كه هر دو حاويوZOEز متابوليسماباشند مي
همين اثر در مورد اندومتازون مشاهده. سلولي جلوگيري كردند

و اثر قابKetak Endoشديدترين اثر در مورد. شد از بود ل توجهي
)5.( نيز مشاهده شدAH Plusتوقف فعاليت ميتوكندريال در مورد

و همكارانش تحت Sarrami توسط 2002 در سالاي در مطالعه
 ناسازگار مربوط به استفاده از اوژنول در عنوان واكنشهاي

در اين مطالعه در اشخاصي كه به دارو. دندانپزشكي انجام شد
با درجهاي از حساسيت بافتي ناحيه(ي حساسيت داشتند اثرات بافت

ب) پايين شده تا شوك آنافيلاكتيك )6.(صورت بسيار نادر مشاهده
Ranade 2003در سالو همكارانيت بافتي چهار ماده شامل سم

ZOE ،Epoxy-resin ،Gutta-Percha هيدروكسيد كلسيم ،(RC-

CAL)،هاي حاوي سمان، را بررسي كردندZOEيك بيشترين تحر
)7.(بافتي را داشتند

و استاندارد بودن آن نياز بالا بودن كيفيت مواد توليد شده
م ميبه استفاده از زوليران. دهد واد مشابه وارداتي را كاهش

اي( دات است كه از نظرـيكي از اين تولي) رانـشركت گلچاي
و ضخامت  زمان سخت شدن، استحكام تراكمي، حلاليت

بهـلاي و مطابق استانـرفتـگاررـقررسيـاي مورد ايـداردهـه
از،)8((ISO03107-BS7214-EN23107).باشدميالمللي بين  اما

.نظر سازگاري نسجي هنوز مورد بررسي قرار نگرفته است
وـهدف از اين مطالعه بررسي سازگاري بيولوژيك زولي ران
. باشد مقايسه آن با يكي از مواد مشابه خارجي به نام زونالين مي

 روش بررسي
و مقايسه آن با يكي از مواد بررسي سازگاري بيولوژيك زوليران

تجـمشابه خارجي به نام زون . صورت پذيرفت ربيـالين به روش
 موش آزمايشگاهي ماده12جمعيت مورد مطالعه در اين بررسي

ح4-3بالغ در هر موش. گرم بود200-150دود ماهه با وزن
و مدورهب(ها دادن سمانچهار جايگاه جهت قرار  ) صورت ديسكي

و دو جايگاه ماده در نظر گرفته شد كه در دو جايگاه ماده زونالين
در. زوليران قرار داده شد همچنين براي گروه شاهد در هر موش

ناحيه كمري يك جايگاه با فاصله يكسان از چهار ماده كاشته شده، 
ياي بدون قرار دادن ماده كسان با موارد ديگر، ولي با اعمال روش
.در نظر گرفته شد

امينـكتهوش كـردن حيـوان از تـزريق داخل صفاقي جهت بي
. استفاده گرديد%2 همراه با زايلازين گرم ميليپنجاههيدروكلرايد 

چهار نقطه در هاي آزمايشگاهي كامل موشبعد از بي هوش كردن
ااي چهار طرف به گونه را انتخاب شد كه حداكثر فاصله ز هم

و صابون خيسو. داشته باشد فاصله چهار نقطه اين محلها با آب
و نيم سانتي و حدود يك  از متر با يك تيغ موهاي موضع تراشيده

از. مو عاري گرديد و سپس موضع توسط بتادين ضد عفوني شد
 استفاده متري يك قيچي جراحي براي ايجاد يك برش يك سانتي

پاكتي به صورت مورب با عمقو توسط پنس هموستات گرديد
شدرـمت ميلي15 و زوليـان زونـسم. ايجاد طبـالين ورـق دستـران

گ بـمخلوط و زيه رديد و مدور به پـصورت ديسكي وست راندهـر
جهت اجتناب از اشتباه زمان بيوپسي سمان زونالين در سمت. شد

ق و سمان زوليران در سمت راست بدن موش . رار داده شدندچپ
تايبر و حداقل اسكار از بخيـ ايجاد ايه سركيسهـرميم صحيح

گ .رديدـاستفاده
بيـبراي تهي زمـه نظـوپسي بعد از گذشت مدت ر محلـان مورد

 از بافت همبند زيرجلدي متر جايگزيني مواد به همراه يك سانتي
ف و به ظرف حاوي ـره منتقل باف%10رمالينـاطراف آن خارج

حيـپدامبا نظارت. گرديد باـزشك اصول اخلاق در مطالعات واني
و بدون  و نگهداري حيوان به صورت مطلوب رعايت شرايط تغذيه

ب و تحت فشار قرار دادن حيوان و آزار صورت مطلوبه اذيت
گمطالعهو حتي المقدور پس از اتمام مراحل اعمال شد رديدـ سعي

زيـ آميو رنگآوري پس از عمل. حيوانات زنده نگاه داشته شوند
و لامـائهماتوكسيلين  تهيه شده با هاي وزين به روش استاندارد،

نـروسكــاده از ميكـفـاست رـنظاز)انـ،آلمZeiss( وريــوپ
وزان التهاب بافتيمي. رفتندـگـولوژي مورد بررسي قراروپاتـهيست
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و زونالين در بافت . ارزيابي هيستولوژيك سازگاري بيولوژيك زوليران . .

ها هاي التهابي در مجاورت سمان روند التهاب براساس نوع سلول
تعو و ميزان هاي داد كل سلولهمچنين  التهابي موضع سنجيده شد

 فيبروبلاست موجود هاي نيز با توجه به ميزان سلولترميم بافت
بدر موضع و كلاژنـافت فيبـو كيفيت وـهاي محل ارزي روز ابي

ميارهاـمعي. رديدندـگبندي درجه و درجهـي تعيين ديـبن زان التهاب
شدتغييرات پاتولوژيك به شرح زير در ( نظر گرفته :9(،

a(يكدرجه)بدون التهاب)(No inflammation :( عدم وجود
سي سلول ، بافت فيبروزه بالغ هاي التهابي، فيبروبلاست كمتر از

. داراي كلاژن فراوان
b(دو حضور تعدادي ): Mild inflammation)(التهاب خفيف(درجه

و سيهاي التهابي كمتر يا پلاسماسل، سلول/ماكروفاژ ، بافت از
. فيبروزه بالغ داراي كلاژن فراوان

c(سههـدرج)متـالته ت): Moderate)(وسطـاب عداديـحضور
نـروفـماك و پلاسماسل، تجمع مشخصي از وهالـروفيـوتـاژ
،30≥التهابي هاي سلول≥60،ها يا لنفوسيت/وها رانولوسيتـگ

.9-5فيبروبلاست ها
d(چهاردرجه)دـشديالتهاب)(Severe inflammation :(واحيـن
ازـابي بيشتـ التههاي روز موضعي، وجود سلولـنك ، شصتر

.1-4فيبروبلاست ها

ها يافته
ها هاي التهابي همه نمونهدر بررسيهاي هيستوپاتولوژيكي، واكنش

و هيچ2و1در درجه ها كدام از نمونه مورد ارزيابي قرار گرفت
از خود نشان)4رجهد(يا شديد)3درجه(تهابي متوسط واكنش ال

 شاهد واكنش التهابي قابل هاي علاوه در نمونههب).1 شكل(ندادند 
)2 شكل(.توجهي مشاهده نگرديد

فـت الـات مختـراواني درجـوزيع نـتهلف يــاب درـاشي از زول ران
شدت التهاب با گذشت. آمده است1 مختلف در جدول زمانهاي

يزم بـافتـان كاهش فه ولي زمـين هايانـراواني درجات التهاب در
نگاي مختلف تفاوت قابل ملاحظه دراي تفاوت عمده. رديدـ مشاهده

.هاي مختلف مشاهده نشدميزان التهاب در زمان
1توزيع فراواني درجات مختلف التهاب ناشي از زونالين در جدول

ش يافته ولي تفاوت شدت التهاب با گذشت زمان كاه. آمده است
هاي مختلف ين فراواني درجات التهاب در زمانباي قابل ملاحظه

نگمش مي تفاوت عمده. رديدـاهده زمـزان التهـاي در ايـهانـاب در
.مختلف مشاهده نشد

تـب بـا تـوجه فـه درـوزيع درراواني اـت التهـاب در گـروه شاهد  ج

گروه شاهد مشاهده هاي زمانهاي مختلف، هيچ التهابي در نمونه
سهدر زمان.نگرديد  بيناي تفاوت عمده شصتوسي، پانزده،هاي

و زوليران مشاهده نگرديد .زونالين

دونما:1شكل  در نمونهي ميكروسكوپي واكنش التهابي درجه
 روزه در گروه آزمايشي زوليران15

E&Hآميزي رنگ-×100درشت نمايي
E=اپيدرمC=افت همبندبI=هاي التهابي سلولV=رگ خوني 

 شاهد گروهدريك التهابي درجهي واكنشنماي ميكروسكوپ:2شكل

E&Hآميزي رنگ-×100 درشت نمايي
E=اپيدرمC=بافت همبندI=هاي التهابي سلولV=رگ خوني 

و انحراف معيـار واكنـش هاي التهـابي در سـه گـروه ميانگين
و شاهد در زمان زولي 2هـاي مختلـف در جـدول ران، زونالين

ميها طور كه دادههمان. آمده است ، شدت التهاب دهد نشان
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در سه هاي در نمونه ران بيشتر از زونـالين گروه زولي روزه
و شـصت روزه درجـه هاي نمونهاست ولي در  پـانزده، سـي

 ليكن اين. ران بيشتر استگروه زونالين از زوليالتهاب در 

 آنچه كه قابل توجه اسـت ايـن اسـت.باشند عمده نمي تفاوتها
و زوليران در مقايـسه كه شدت التهاب در گروههاي زونالين

.با گروه شاهد به طور قابل توجهي بيشتر است

و زونالين در زمانهاي مختلف:1جدول  توزيع فراواني درجات مختلف التهاب ناشي از زوليران

و انح:2جدول و شاهد در زمانهاي مختلفراف معيار واكنشميانگين هاي التهابي در سه گروه زوليران، زوناليني
 

 گروه مورد پژوهش

)روز(زمان كنترل زونالين زوليران

MMSD MRMMSD MRMMSD MR

383/14082/000/266/15164/000/200/100/000/1

15 66/15164/000/283/14082/000/200/100/000/1

30 50/15472/050/166/15164/000/200/100/000/1

60 50/17254/050/183/14082/000/200/100/000/1

62/14945/000/275/14423/000/200/100/000/1 كل

 بحث
در. ماده اهميت زيادي در كاربرد آن داردسازگاري نسجي يك

كمترين درمانهاي ترميمي سعي در استفاده از سماني بوده كه

او سمان.آزار نسجي را داشته باشد  ژنول يكي از هاي زينك اكسايد

و به منظور ترين سمانپرمصرف ها به عنوان بيس در حفرات عميق
ميحفاظت پالپ از تروماهاي شيمياييو حرارتي  . باشد احتمالي

ب ه كار به طور معمول به عنوان سمان موقت يا ماده پركننده موقت
 اندو، هايو همچنين اين سمان براي اهداف خاص در رشتهرود مي

 ون التهاببد
يك( )درجه

 التهاب خفيف
دو( )درجه )روز(زمان ماده

 درصد فراواني درصد فراواني
317/1653/83زوليران

15 23/3347/66
30 350350
60 350350
95/37155/62 كل

323/3347/66 زونالين
15 17/1653/83
30 23/3347/66
60 17/1653/83
6251875 كل

M=،ميانگينMSD=انحراف معيار،ميانگينMR=Mean Rank 
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و زونالين در بافت . ارزيابي هيستولوژيك سازگاري بيولوژيك زوليران . .

ب ميپريو، جراحي .روده كار
و زوليران سبب ايجاد التهاب در بافت همبند موش سمان زونالين

ا  فزايشو كاهش يافته است وليشده كه اين التهاب با گذشت زمان
.باشد اين افزايشو كاهش عمده نمي

هايو همكارانش دو مورد از واكنشSurrami،2002در سال
شديد مربوط به استفاده از اوژنول را در دندانپزشكي بررسي 
كردند كه طبق نتايج آنها به طور معمول كاربرد آن بي خطر بوده 

حسـولي در اشخ مياسيتـاصي كه به آن باعث واندـت دارند،
مي كه توانحساسيت بافتي شود . دهد آلرژيك اين ماده را نشان

نسSousa،2004در سال،)6( جي موادو همكارانش سازگاري
و به اين هايمورد استفاده در جراحي  اپيكال را ارزيابي كردند

 بيشترين تحريك بافتي طي چهار هفته اول ZOEنتيجه رسيدند كه
دورا داراست مي كه پس از كه با نتايج پژوهش يابد هفته كاهش

و همكارانش 2006Tsubouchi،درسال،)10.(حاضر مطابقت ندارد
 روفاژهايـول بر توليد نيتريك اكسايد ماكـاثر بازدارندگي اوژن

RAW 264.7در اين مطالعه مشخص. را مورد بررسي قرار دادند
و ايزواوژنول با عث جلوگيري از شد كه زينك اكسايد اوژنول

ميفعاليت آنها شده   كه با نتايج شودو منجر به اثرات ضدالتهابي
)11.( حاضر مغايرت داردبررسي

 توسط محققانZOEبا توجه به مطالعاتي كه روي مواد حاوي
و صورت گرفت، و نقيضي در مورد سازگاري نسجي  نتايج ضد

ميسم بهو كلاً اوژنول دهد يت سلولي اين مواد به دست آزاد
يـعن و عن هاي رويونــوان اولين عامل تحريك نـوان دوميـبه

 ضمن آنكه. انده شدهـوژيكي در اين مواد شناختـعامل تحريك بيول
تـاوژن نيـآلوانـول داراي بـرژيك ايـز و ننـوده تـيـ مطلب  وسطـز

در مورد ميزان آزادسازي اوژنول. گزارش گرديده استمحققان
هنـهاي زينك اكسايد اوژنانآزاد از سم نظـول رهاييـوز اختلاف
.وجود دارد

يد با به هر حال اگر ميزان آزادسازي اوژنول آزاد از زينك اكسا
هاي التهابي را در بافت سبب رد واكنشـغلظت زياد صورت گي

.خواهد شد ولي اين مسئله قطعي نيست
باند پيشنهاد كردهبه هر حال برخي محققان ا مواد كه اوژنول

اسيدهاي چرب اشباع نشدهو يا حتي توسط Glycerinديگري مثل
و اسيدلينمثل اسيد مياولئيك جايگزين شود،ولئيك  تواند كه اين امر

.ميزان سازگاري نسجي ماده را افزايش دهد
با توجه به آنكه اوژنول سبب واكنشهاي متفاوتي در بافت گرديـده

و ماده  باشـد قـرار شـد كـه مـي زوليران نيـز از ايـن دسـته است
و در مورد زولياي مطالعه ران كه ساخت ايران اسـت انجـام گيـرد
و با توجه بـه مطالعه  بر روي اين موضوع ضروري به نظر رسيد

هبـو خفيف اين ماده كـه در ايـن مطالعـه واكنشهاي آماسي ملايم
.گردد دست آمد استفاده از آن پيشنهاد مي

 نتيجه گيري
و)گلچاي، ايران(ماده زوليران  باعث واكنش آماسي شديد نشده

ميدا .باشد راي سازگاري نسجي مناسبي

و قدرداني  تشكر
بدين وسيله از زحمات آقاي دكتر شهريار اديبي نهايت تشكر

. آيد به عمل مي
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