
46

کازمــــوایـــــنتــل
اولیـــــن ژورنــــــال تــحـقـیـقــقـات عــلمــی در حــــوزه شــعور)ط(

ژورنـــال عــلمی

چکیده
ــت،  ــتْ رد آن اس ــا آلوگراف ــط ب ــی مرتب ــئله ی حیات ــه مس ــا ک ــود. از آن ج ــتفاده می ش ــت اس ــای پوس ــم جراحی ه ــترده در ترمی ــور گس ــت به ط ــد پوس پیون
یافتــن روشــی کــه بتوانــد از ردشــدن آلوگرافــت جلوگیــری کنــد و بقــای آن را بــدون عــوارض جانبــی افزایــش دهــد، ضــروری اســت. بــه گفتــه ی طاهــری، 
ــر  ــا را ب ــر آن‌ه ــوان تاثی ــا می‌ت ــرژی ام ــه ان ــد و ن ــه ماده ان ــا ن ــن میدان‌ه ــی وجــود دارد؛ ای ــا عملکردهــای متفاوت میدان‌هــای شــعوری )TCFs( گوناگــون ب
ــد  ــر پیون ــدان شــعوری 1 و 2 ب ــوع می ــرات دو ن ــا هــدف بررســی اث ــه ب ــن مطالع ــه وســیله ی آزمایش‌هــای گوناگــون کنترل‌شــده بررســی کــرد. ای اجســام ب
پوســتی در مــوش صحرایــی انجــام شــد. بیســت مــوش صحرایــی به طــور تصادفــی بــه دو گــروه کنتــرل و گــروه دریافت کننــده تاکرولیمــوس تقســیم شــدند. 
ســپس گــروه دریافت کننــده ی تاکرولیمــوس پــس از جراحــی بــه دو گــروه تقســیم شــد کــه یــک گــروه تحــت تاثیــر میدان‌هــای شــعوری 1 و 2 قــرار گرفتنــد 
و گــروه دیگــر تحــت تاثیــر آن قــرار نگرفتنــد. پــس از دو هفتــه، مشــاهدات بافت‌شناســی و ماکروســکوپی روی همــه ی گروه‌هــا انجــام شــد. نتایــج نشــان داد 
پیونــد در موش‌هــای تحــت تیمــار بــا میدان‌هــای شــعوری موفقیت‌آمیــز بــوده، اپیــدرم جدیــد تشــکیل شــده و غــدد چربــی و تعــداد مویرگ‌هــای زیــادی در 
لایــه ی درم قابــل تشــخیص اســت. بــه نظــر می رســد میدان‌هــای شــعوری بــه عنــوان نوعــی درمــان کیفــی می تواننــد گزینــه ای بــرای کاهــش احتمــال رد 

ــاز اســت. ــورد نی ــری م ــات بیش ت ــد تحقیق ــای پیون ــر بق ــرات تســکین دهنده ی میدان‌هــای شــعوری ب ــرای روشن شــدن اث ــد باشــند. ب پیون
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**ســرکار خانــم لالــه امانــی از محققیــن خــوب و دلســوز و پــر انــرژی در ایــن حــوزه 
تحقیقــات کازمواینتــل بودنــد کــه بــه رحمــت خــدا رفتــه انــد. ضمــن تقدیــر و قدردانــی 
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مقدمه

نخســتین پیونــد موفقیت آمیــز اعضــای بــدن انســان در ســال 1954 انجــام 
شــد. جــوزف مــوری یــک کلیــه را بیــن دو فــرد کــه دو قلــو بودنــد پیونــد 
زد ]1[. پیونــد پوســت یکــی از ضروری تریــن روش هــا در پوســت و جراحــی 
ــت  ــد پوس ــتین پیون ــال 1869 نخس ــز در س ــن نی ــت. روردی ــتیک اس پلاس
ــگامان  ــیاری از پیش ــان بس ــام داد ]2[. از آن زم ــود انج ــت خ ــا پوس را ب

ــند ]3، 4[. ــود بخش ــد را بهب ــج پیون ــیده اند نتای کوش

ــک،  ــای تروماتی ــد زخم ه ــف مانن ــی مختل ــرایط بالین ــت در ش ــد پوس پیون
ــدن  ــوختگی، آزادش ــازی س ــوژی، بازس ــس از انکول ــتن پ ــص برداش نقای
ــود  ــی ش ــتفاده م ــو اس ــم م ــوژی و ترمی ــو، اورول ــکار، ویتیلیگ ــاض اس انقب

.]8-5[

ــه  ــوری ک ــت داده، به ط ــری از دس ــت بیش ت ــار پوس ــه بیم ــی ک هنگام
ــت  ــن اس ــت، ممک ــوار اس ــتیک دش ــد اتوپلاس ــا پیون ــی آن ب جای گزین
جــراح از پیونــد پینــچ یــا پوســت یکــی از بســتگان بیمــار یــا فــرد داوطلــب 
ــوع  ــه ن ــی در س ــور کل ــت به ط ــای پوس ــد ]9[. جای گزین ه ــتفاده کن اس
ــدن در  ــا پوســت گرفته شــده از محــل دیگــری از ب اتوگرافــت )ســلول ها ی
همــان فــرد(، آلوگرافــت )ســلول ها یــا پوســت گرفته شــده از فــرد دیگــر( و 
ــه گونه هــای  ــه ب ــا پوســت گرفته شــده از یــک گون زنوگرافــت )ســلول ها ی

ــوند ]10[. ــی ش ــدی م ــف( طبقه بن مختل

پوســت آلوژنیــک بیــش از 100 ســال اســت کــه نقــش مهمــی در ســوختگی 
حــاد داشــته اســت ]11[. آلوگرافت هــای پوســتی باعــث ایجــاد پاســخ ایمنــی 
ــث  ــددی باع ــل متع ــت عوام ــن اس ــوند ]12[. ممک ــدید می ش ــی ش التهاب
شکســت پیونــد پوســت شــوند؛ عواملــی ماننــد هماتــوم، عفونــت، نیروهــای 
ــره  ــی و غی ــای فن ــده، خط ــتر گیرن ــی بس ــروق ناکاف ــی، ع ــی مکانیک برش
]13[. تحمــل پیونــد بــه عنــوان عــدم پاســخ گویی بــه آنتی ژن هــا تعریــف 
ــت را  ــرد آلوگراف ــه عملک ــی ک ــابه، بیماران ــور مش ــت ]14[. به ط ــده اس ش
ــر در نظــر  ــتند، تحمل پذی ــه داش ــت نگ ــال ثاب ــدت یک س ــه م دســت کم ب
ــد از  ــه بتوان ــی ک ــتفاده از روش ــن و اس ــن، یافت ــدند ]15[. بنابرای ــه ش گرفت
پــس زدن آلوگرافــت جلوگیــری کنــد و بقــای آن را بــدون عــوارض افزایــش 

ــه نظــر می رســد. دهــد، بســیار ضــروری ب

در قــرن حاضــر ماهیــت شــعور و جایــگاه آن در دنیــای علــم بســیار مــورد 
ــن  ــادی در ای ــه اســت. نظریه هــای فلســفی و علمــی زی ــرار گرفت توجــه ق
زمینــه ارائــه شــده اســت. محمدعلــی طاهــری در دهــه ی 1980 میدان‌هــای 
جدیــدی بــا ماهیــت غیرمــادی و غیرانرژیایــی بــا نــام میدان‌هــای شــعوری 
ــه ی  ــان نظری ــاوت عمــده می ــرده اســت. تف ــی ک طاهــری )TCFs( معرف
ــعور  ــاره ی ش ــده درب ــم نظــری ارائه ش ــایر مفاهی ــعوری و س ــای ش میدان‌ه
ــن  ــوان ای ــت. می ت ــعوری اس ــای ش ــی ‎میدان‌ه ــرد عمل ــه کارب ــوط ب مرب
ــان،  ــه گیاه ــده از جمل ــده و غیرزن ــودات زن ــه ی موج ــر هم ــا را ب میدان ه
حیوانــات، میکروارگانیســم ها، مــواد و غیــره اعمــال کــرد ]16[. ایــن 
ــر  ــعوری 1 و 2 ب ــدان‌ ش ــوع می ــرات دو ن ــی اث ــدف بررس ــا ه ــه ب مطالع
آلوگرافــت پوســتی بــا آنالیــز هیســتوپاتولوژیک در مــوش صحرایــی انجــام 

شــد. 

روش ها

کاربرد میدان‌های شعوری

میدان‌هــای شــعوری بــر اســاس دســتورالعمل تنظیم شــده در مرکــز 
ــا  ــوع، روی نمونه ه ــن موض ــی ای ــی کل ــل  و بررس ــات کازمواینت تحقیق

ــد. ‏ ــال ش اعم

گروه بندی و نگه داری حیوانات آزمایشگاهی

ــه ی  ــد. در مرحل ــتفاده ش ــی اس ــوش صحرای ــت م ــه از بیس ــن مطالع در ای
دریافت کننــده  گــروه  و  کنتــرل  گــروه  دو  بــه  موش‌هــا  نخســت، 
داروی  عنــوان  بــه  کیلوگــرم(  بــر  میلی‌گــرم   2 )دوز  تاکرولیمــوس 
ایمنــی تقســیم شــدند. همچنیــن، گــروه  ســرکوب‌کننده ی سیســتم 
دریافت کننــده ی تاکرولیمــوس پــس از جراحــی پیونــد پوســت بــه دو گــروه 
تیمــار بــا میدان‌هــای شــعوری و گــروه بــدون تیمــار تقســیم شــدند. پــس 
از دو هفتــه، نمونه‌هــای پوســتی از بخــش پیونــدی حیوانــات آزمایشــگاهی 

ــد. ــه ش ــتوپاتولوژیک گرفت ــز هیس ــرای آنالی ب

ایجاد مدل آلوگرافت پوست و طراحی آزمایش

ــن  ــن و کتامی ــب زایلازی ــا ترکی ــی ب ــق عضلان ــق تزری ــات از طری حیوان
بیهــوش شــدند و در وضعیــت رو بــه شــکم روی ســکوی جراحــی 
ــا  ــا ب ــت موش ه ــای پش ــد. موه ــرار گرفتن ــتی ق ــای پش ــا نم ــتاندارد ب اس
اســتفاده از تیــغ تراشــیده و بــا محلــول پوویــدون یــد آمــاده شــدند. پوســت 
ــده  ــوش اهداکنن ــانتی متر( از م ــره: 2 س ــر دای ــتی )قط ــت پش تمام ضخام
ــد  ــد ش ــده پیون ــت گیرن ــتی در پش ــت پوس ــپس آلوگراف ــد، س ــت ش برداش
ــه شــدند. ــه نگــه داری گرفت )شــکل 1(. نمونه هــای بافتــی پــس از دو هفت

 

شکل 1- روش جراحی پیوند پوست
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ژورنـــال عــلمی

تجزیه و تحلیل هیستوپاتولوژیک

لام هــای  طریــق  از  پیونــد  ناحیــه ی  هیســتوپاتولوژیک  بررســی 
ــا در  ــد. نمونه ه ــام ش ــن انج ــیلین و ائوزی ــا هماتوکس ــده ب رنگ آمیزی ش
محلــول اســید هیدروکلریــک فرمالدئیــد تثبیــت شــدند. ســپس در محلــول 
از ســری  EDTA   %17 کلســیم زدایی شــدند و بــرای آب گیــری 
ــا  ــت آن ه ــرای تثبی ــت ب ــتفاده و در نهای ــده اس ــای درجه بندی ش الکل ه
از پارافیــن اســتفاده شــد. تعــدادی بــرش بــا قطــر 5 میکرومتــر تهیــه شــد. 
ســپس برش هــا بــا هماتوکســیلین و ائوزیــن )H&E( رنگ‌آمیــزی شــدند 
و زیــر میکروســکوپ نــوری مــورد بررســی قــرار گرفتنــد. تمــام آزمایش‌هــا 

ــدند. ــام ش ــه انج ــتورالعمل‌های مربوط ــن و دس ــاس قوانی ــر اس ب

نتایج

ارزیابی ماکروسکوپی

ارزیابــی ماکروســکوپی موش‌هــای آلوگرافت شــده تحــت تاثیــر میدان‌هــای 
شــعوری نشــان داد ایــن موش‌هــا چســبندگی بهتــر پیونــد و تشــکیل مــو را 

روی پوســت پیوندشــده و اطــراف آن‌هــا نشــان دادنــد )شــکل 2(.

شکل 2- پانل های A تا O روند دو هفته ای پس از جراحی را در گروه تحت تاثیر میدان‌های شعوری نشان می دهد.

ــا میدان‌هــای شــعوری  ــار ب ــدون تیم ــروه ب مشــاهدات ماکروســکوپی در گ
نشــان داد کــه ناحیــه ی پیونــد کامــا چســبیده بــه پوســت مــوش نیســت، 
پیونــد پوســت ردشــده و هیــچ مویــی در ناحیــه ی پیوندشــده رشــد نکــرده 

اســت )شــکل 3(.
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شکل 3- پانل های A تا O روند دو هفته ای پس از عمل جراحی را در گروه کنترل )بدون تیمار با میدان‌های شعوری( نشان می دهد.

ــداد  ــا تع ــه ب ــه ک ــت گرانول ــد. باف ــر بودن ــر و متراکم ت ــر میدان‌هــای شــعوری. A- رشــته های کلاژن )CF( ضخیم ت ــروه تحــت تاثی ــی نواحــی پیوندشــده در گ ــای بافت شــکل 4- ویژگی ه
ــدد  ــدن مج ــبز(، اپیتلیزه ش ــکان س ــر پی ــی )س ــلول‌های التهاب ــز( و س ــکان قرم ــر پی ــت‌ها )س ــف فیبروبلاس ــیون خفی ــا انفیلتراس ــف ی ــازی خفی ــکان زرد(، فیبروپ ــر پی ــا )س ــاد مویرگ‌ه زی
ــکان ســبز(، اپیتلیزه شــدن  ــی )ســر پی ــد. ســلول های التهاب ــر بودن ــر و متراکم ت ــروه مشــاهده شــد )×100(. B - رشــته های کلاژن )CF( ضخیم ت ــن گ ــی )SG( در ای ــکان( و غــده چرب )پی

مجــدد )پیــکان( و غــده ی چربــی SG(( مشــاهده شــد )×100(.

معاینه ی میکروسکوپی

پــس از دو هفتــه از جراحــی، نمونه‌هایــی از نواحــی پیونــد گرفتــه و بــرای 
ــکل  ــدند )ش ــل ش ــی منتق ــگاه بافت‌شناس ــه آزمایش ــزی H&E ب رنگ‌آمی

.)6-4

ــر و  ــاف کلاژن ضخیم‌ت ــعوری، الی ــای ش ــر میدان‌ه ــت تاثی ــروه تح در گ

ــای  ــا مویرگ ه ــه ب ــت گرانول ــود. باف ــار ب ــدون تیم ــروه ب ــر از گ متراکم‌ت
ــی، اپیتلیال شــدن مجــدد  ــف و ســلول های التهاب ــازی خفی ــدد، فیبروپ متع
و غــدد سباســه مشــخص شــد. در گــروه تحــت تاثیــر میدان‌هــای شــعوری، 
ــان  ــطح را نش ــد در س ــت هم بن ــری از باف ــاس بهت ــده احتب ــی پیوندش نواح
ــر پوســت  ــا زی ــود. ام ــر ب ــدن مجــدد آن بیش ت ــزان اپیتلیال ش ــد و می دادن
ــان  ــده در زم ــت پیوندش ــد و پوس ــکیل ش ــدی تش ــت جدی ــدی، پوس پیون

ــد. ــدا ش ــج ج ــری به تدری طولانی‌ت
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ــکان زرد(،  ــا )ســر پی ــاد مویرگ ه ــداد زی ــا تع ــه ب ــت گرانول ــود. باف ــف ب ــازک و ضعی ــاف کلاژن )ســتاره( ن ــار. A- الی ــدون تیم ــروه ب ــی نواحــی پیوندشــده در گ شــکل 5- ویژگی هــای بافت
فیبروپــازی یــا نفــوذ شــدید فیبروبلاســت ها )ســر پیــکان قرمــز( و ســلول های التهابــی )ســر پیــکان ســبز( )×200( مشــخص مــی شــود. B- اپیتلیزاســیون مجــدد جزئــی )پیــکان( در ایــن 

گــروه )×100( مشــاهده شــد. 

شــکل 6- ویژگــی بافت شناســی گــروه کنتــرل؛ دلمــه روی زخمــی دیــده می‌شــود کــه در حــال بهبــود اســت و زیــر دلمــه )S( مجــددا اپیدرمــی تشــکیل می‌شــود کــه در حــال ضخیم شــدن، 
و زیــر آن بافــت گرانولاســیون )GT( در حــال تکمیــل اســت. تصویــر ایــن ناحیــه را بــا بزرگ نمایــی ×40 نشــان می دهــد.

در گــروه بــدون تیمــار، نواحــی پیوندشــده بافــت دانــه‌ای و مراحــل تشــکیل 
اپیــدرم جدیــد )اپیتلیالیزه شــدن مجــدد( را زیــر دلمــه نشــان دادنــد؛ بــدون 
این کــه اثــری از بافــت پیونــدی دیــده شــود. همچنیــن، ســلول های 
التهابــی در ناحیــه ی پیوندشــده فــراوان و ادم قابــل مشــاهده بــود. تخریــب 

درم، به هم ریختگــی درم و نفــوذ تعــداد زیــادی از ســلول های التهابــی 
ــت  ــود و ضخام ــالم ب ــیون س ــل دژنراس ــه دلی ــدرم ب ــد. اپی ــاهده ش مش

ــت. ــری داش کم ت

در گــروه شــاهد، دلمــه ای روی زخــم کــه در حــال بهبــود بــود و زیــر دلمــه، 
ــت  ــر آن باف ــود و زی ــه در حــال ضخیم شــدن ب ــدرم مجــدد ک تشــکیل اپی

گرانولاســیون در حــال تکمیــل بــود، دیــده شــد )شــکل 6(. 
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بحث

ــا ســرکوب سیســتم ایمنــی، به ویــژه در  بســیاری از محققــان کوشــیده اند ب
ــد پوســت  ــد، بقــای پیون بیمارانــی کــه دچــار ســوختگی‌های گســترده بودن
را طولانی‌تــر کننــد ]17[. بــا ایــن حــال، عــوارض جانبــی داروهــای 
ــه  ــر ب ــد و منج ــدید باش ــد ش ــی می‌توان ــتم ایمن ــرکوب‌کننده ی سیس س
ــن،  ــود ]18[. بنابرای ــد ش ــاران پیون ــرای بیم ــر ب ــی کوتاه‌ت ــه زندگ ــد ب امی
نیــاز بــه توســعه ی روشــی وجــود دارد کــه بتوانــد بقــای آلوگرافــت پوســتی 
ــدون عــوارض جانبــی افزایــش دهــد. ثابــت شــده اســت گرافت هــای  را ب
پوســتی کامــل یــا جزئــی باعــث تغییراتــی در سیســتم پوششــی می شــوند؛ 
تغییراتــی ماننــد کاهــش جریــان خــون، انقباضــات پوســتی، شــرایط 
ایســکمیک و تشــکیل نکــروز کامــل یــا جزئــی پــس از پیونــد ]19، 20[. رد 
آلوگرافت هــای پوســتی حاصــل پاســخ سیســتم ایمنــی گیرنــده اســت کــه 
منجــر بــه شناســایی آلوآنتــی ژن و تخریــب ســلولی می شــود. زمــان بقــای 
کوتاه مــدت پیونــد، کاربــرد بالینــی پیوندهــای پوســتی بیگانــه یــا آلوژنیــک 
ــعوری  ــای ش ــان داد میدان‌ه ــا نش ــج م ــد ]21، 22[. نتای ــدود می کن را مح
اثــرات تحریکــی بــر چســبندگی بهتــر بافــت واقــع در محــل پیونــد پوســت 

داشــتند کــه منجــر بــه عملکــرد بهتــر پیونــد پوســت شــدند.

ــه  ــعوری ب ــای ش ــد، میدان‌ه ــر ش ــه ذک ــمت مقدم ــه در قس ــور ک همان ط
ــودات،  ــه ی موج ــرای هم ــی ب ــادی و غیرانرژیای ــای غیرم ــوان میدان‌ه عن
سیســتم‌های زنــده و غیرزنــده اعمــال می‌شــوند. اگرچــه نمی‌توانیــم 
امــا  کنیــم  اندازه‌گیــری  کمّــی  به صــورت  را  شــعوری  میدان‌هــای 
ــای  ــق آزمایش‌ه ــتقیم از طری ــور غیرمس ــا را به‌ط ــرات آن‌ه ــم اث می‌توانی
ــتفاده از  ــا اس ــی ب ــای مختلف ــرا آزمایش‌ه ــم. اخی ــی کنی ــون بررس گوناگ
گســتره ی وســیعی از افــراد )از جملــه مدل‌هــای حیوانــی و گیاهــی و 
ــت ]32-23[.‏ ــده اس ــام ش ــم‌ها( انج ــلول‌ها و میکروارگانیس ــن س همچنی

انجام شــده  ارزیابی هــای  در  معنــادار  تغییــرات  نشــان‌دهنده ی  نتایــج، 
در نمونه‌هــای تیمارشــده بــا میدان‌هــای شــعوری نســبت بــه گــروه 
ــای  ــرات میدان‌ه ــق اث ــازوکار دقی ــال، درک س ــن ح ــا ای ــود. ب ــاهد ب ش
ــی  ــری، زمان ــه ی طاه ــه گفت ــر دارد. ب ــی بیش ت ــه بررس ــاز ب ــعوری نی ش
ــه  ــی ک ــرد، اطلاعات ــرار می گی ــا ق ــن میدان ه ــرض ای ــه ای در مع ــه نمون ک
ــه  ــر ب ــد منج ــود می توان ــل می ش ــعوری منتق ــای ش ــق میدان‌ه از طری
تغییــرات قابــل مشــاهده شــود. ایــن ویژگــی منحصــر بــه فــرد، محققــان را 
ــش  ــرده اســت. آزمای ــای شــعوری ک ــرات میدان‌ه ــی اث ــه ارزیاب تشــویق ب
ــر  ــعوری ب ــای ش ــکین‌دهنده ی میدان‌ه ــرات تس ــواهدی از اث ــی ش کنون

ــد. ــه می‌کن ــوش ارائ ــدل م ــتی در م ــای پوس آلوگرافت‌ه

قدردانی

نویســندگان بــه دلیــل اســتفاده از آزمایشــگاه، خدمــات و امکانــات آزمایشــگاه تخصصــی ویروس شناســی کیــوان )KVSL( )تهــران، ایــران(، کمــال تشــکر 
را دارنــد.‏
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