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 خلاصه 
های کنند که منجر به ترشح سایتوکاینميمني نوع دوم را فعال ایهایپاسخها کرم: مقدمه

IL4,1L13 .لتهاب ا ترلکن ترمیم بافت، منجر به محافظت میزبان از طریقها ن سایتوکاینایگردند ومي

ماتیک نماتود سوهای ژناستفاده از آنتي تأثیرمطالعه حاضر به منظور بررسي گردند. ها ميو دفع کرم

 های تمام ضخامت پوستي در موش صورت گرفت.زخم التیامبر  مارشالاژیا مارشالي

 Aهای روهتقسیم شدند. زیرگ Dو  A ،B ،Cقطعه موش به گروه  72ن مطالعه تعداد ایدر :کارروش

به ازای هر موش،  µg 20ژن با دوز آنتي Bهای به ازای هر موش، زیرگروه µg 40آنتي ژن با دوز 

به عنوان کنترل منفي در نظر گرفته  Dهای ادجوانت آلوم دریافت نمودند و زیر گروه Cهای زیرگروه

ادجوانت آلوم به صورت  ژن وهای گروه آزمایش با آنتيها، موشجاد زخمایساعت پس از 24 شدند.

ای هتزریق زیرپوستي در چهار طرف زخم تحت درمان قرار گرفتند. جهت ارزیابي ژئومتریک در روز

 Imageهای حاصل با نرم افزار ، تصاویر دیجیتال تهیه شد. عكس21، 18، 15، 12، 9، 6، 3، 1صفر، 

J .مورد بررسي قرار گرفتند 

در ي های آماسمیزان نفوذ سلولصد انقباض زخم و التیام زخم و اختلاف معني داری از نظر در نتایج:

 ( P ≤ 05/0(مشاهده شدژن از آنتي µg 20 گروه درماني با دوز

ارشالاژیا مهای سوماتیک نماتود دهد که کاربرد آنتي ژننتایج پژوهش حاضر نشان مي :گیرییجهنت
 شود.ع روند التیام زخم ميبه صورت تزریق زیرپوستي سبب تسری µg 20با دوز  مارشالي

 ، موشالتیام ،زخم ،مارشالاژیا مارشالي کلیدی: کلمات

 .باشديممطالعه فاقد تضاد منافع  نایپي نوشت:
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 مقدمه

یازمند باشد که نبه عنوان یک چالش بالیني مهم مطرح مي ترمیم زخم

های زیادی بر روی مراقبت از زخم با مدیریت مؤثری است. تلاش

ت هایي جهی تكنیکد بر رویكرد درماني جدید و توسعهتأکی

های . زخم(1)های حاد و مزمن متمرکز شده است مدیریت زخم

تروماتیک، در طب دامپزشكي به دلایل مختلف قابل بخیه نبوده و 

 یگیرد. به علاوه، معمولاً بعد از بخیهاغلب التیام نوع دوم صورت مي

لتیام نوع دوم نیز مستعد افتد. امياولیه، از هم گسیختگي زخم اتفاق 

اشد، بهای بد شكل ميعوارضي از قبیل تورم مزمن نواحي و اسكار

بنابراین استفاده از ترکیباتي که التیام نوع دوم را سرعت بخشیده و 

برند مورد توجه محققین ميشانس بازگشت به عملكرد طبیعي را بالا 

 .(2) بوده است

پاسخ به آسیب و ترمیم زخم پس از آن، یک مكانیزم ضروری برای 

 های مختلفي ازبقا است که در تمام موجودات چند سلولي با درجه

دهد. در پستانداران، چندین مسیر سلولي جهت پیچیدگي رخ مي

ن جراحت یک آسیب ایاند. چهتعدیل التیام زخم تكامل یافته

های داخلي مثل پارگي های ارگانتلیال، زخمخارجي در سطوح اپي

های مهاجم باشد بدن باید به سرعت برای رگ و چه عفونت پاتوژن

ا هجلوگیری از عفونت بیش از حد، التهاب مهلک یا نارسایي ارگان

-ژنمني در دفاع در برابر پاتوای. عملكرد پاسخ(3)واکنش نشان دهد 

های مهم در بهبود زخم از طریق ها و همچنین هماهنگ کردن گام

ا همني ذاتي و اکتسابي برای تولید سایتوکاینایهایفعال سازی سلول

-با سایتوکاین 2Thو فاکتورهای رشد بافتي به ویژه، مسیر سایتوکاین 

های ضروری در التیام زخم به عنوان میانجي IL-13و  IL-4های 

وند که با کاهش منظم التهاب بیش از حد به هنگام بهبود ششناخته مي

 .(3, 1)کند آسیب بافتي عمل مي

مني در روند ایکرمها ممكن است تا حد زیادی عملكرد کلي سیستم

 قراردهند. تأثیرترمیم زخم و مسیرهای ضدالتهابي را تحت 

های پایدار با ترویج میانجيميهای کردر عفونت

-سبب کنترل واکنش 1و آرژیناز  IL-10مانند مني ایسیستمميتنظی

نقش  .(5و4) شودن بیماری ميایهای التهابي مضر حاصل از

ن ایباشد.در ترمیم زخم بسیار حائز اهمیت مي 2مني نوع ایپاسخ

-تهابي ميهای الهایي که سبب کنترل واکنشمسیر با تولید میانجي

ایي هکند. تقریباً انواع سلولمي فاایشوند نقش خود را در بهبود زخم

کنند در التیام همكاری ميميهای کرمني در عفونتایکه با سیستم

-، ائوزینوفیلTهای ها شامل : سلولن سلولایزخم نیز دخیل هستند.

های باشد. از طرفي نیز سایتوکاینمي ILC2sو  2Mها، ماکروفاژهای 

2Th  4شامل-IL ،5-IL  13و-IL یانجي گری در فعالیت و که نقش م

گیرند ن مجموعه قرار ميایها را دارند، دربكارگیری ائوزینوفیل

 .(6و7)

عوامل مختلف در روند التیام زخم  تأثیرتحقیقات زیادی بر روی 

ها و سایر یکها، آنتي سپتانجام گرفته است. عواملي مثل آنتي بیوتیک

و همچنین نحوه بانداژهایي که به روش ميي و عموداروهای موضع

 تواند برو جنس پانسمان هر کدام مي شوندميباعث التیام زخم ثانویه 

-مانهاست که درداشته باشند. بدین ترتیب سال تأثیرروند التیام زخم 

های موضعي با استفاده از مواد مختلف، بسته به شرایط بیمار، محل و 

 .(8)شوند و مطالعات روی آن ادامه دارد نوع زخم استفاده مي

 Trichurisبا استفاده از تخم کرم  1990بار در سال  نیاول يکرم درمان

suis  و لاروNecator americanus  درمان با  راًیاخ(. 9) یدگردآغاز

 فیط هیرا عل يجینتا کیولوژیدرمان ب کیعنوان بهميکر یهاعصاره

 یهادر مدل يالتهاب و من،ایخود ک،یآلرژ یهایماریاز ب يعیوس

كن ها ممنشان دادند که کرم يوانیح یهامدل داده است. نشان يتجرب

 کنندمحافظت  یيهوا یمجار کیالتهاب آلرژ هیاست بدن را عل

 یهایارمیها و بکرم نیکه ممكن است در رابطه ب یيفاکتورها(. 10)

که شامل زمان، حجم  باشنديم دهیچیپ باشند، گذارتأثیر يالتهاب

 انزبیم کیکرم و ژنت گونه کرم، یيزاعفونت زانیم ،يآلودگ

 (.11باشند )يم

به عنوان یكي از ارکان  2نوع مني اینكه نقش سیستمایبا توجه به

خص های انگلي مشمهم سیستم دفاعي بدن در مهار و کنترل آلودگي

ن بخش از سیستم دفاعي بدن در التیام ایشده است و از طرفي نیز

 مارشالاژیا مارشاليهای کرم آنتي ژندارد، احتمالاً ميمه تأثیرزخم 

قادرند، در توسعه مراحل التیام زخم، نقش مؤثری داشته باشند. هدف 

مارشالاژیا های نماتود ن مطالعه آن است تا اثرات آنتي ژنایاز
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در التیام زخم باز با روش مستقیم و بكارگیری درمان  مارشالي

 قرارگیرد. موضعي مورد بررسي
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 روش کار

 انات مورد مطالعهحیو

 25 ± 5قطعه موش سوری بالغ با میانگین وزني  72ن مطالعه از ایدر

و  A ،B ،Cگروه  4ها به روز استفاده شد. موش 60گرم و سن حدود 

D  تایي تقسیم گردید.  6زیر گروه  3تقسیم شدند، که هر گروه نیز به

به  µg 40آزمایش آنتي ژن با دوز  یبرا A1 ،A2، A3های زیرگروه

ژن با برای آزمایش آنتي B3و  B1 ،B2های ازای هر موش، زیرگروه

برای گروه  C3و  C1 ،C2های به ازای هر موش، زیرگروه µg 20دوز

به عنوان کنترل منفي  D1 ،D2 ،D3های ادجوانت آلوم و زیر گروه

-در نظر گرفته شدند. برای کاهش احتمال مرگ و میر و خطر بیماری

ها به طور کامل تخلیه، شستشو روز قفس موش 2هر  های واگیردار،

سان ها یكشد. تغذیه و شرایط محیطي برای همه موشو ضدعفوني مي

 انگلي ضد درمان تحت ها¬زخم تمام گروه جادایقبل از بود.

)با دز  دیكلوزامای( و نلوگرمیبر ک كروگرمیم 200)با دز  نیورمكتایبا

روز بعد درمان  14-10گرفتند و  ( قرارلوگرمیگرم بر ک يلیم 157

آزمایشي مربوط به دستكاری و پرورش های کلیه پروتكل .تكرار شد

کمیته اخلاق و رفاه حیوانات دانشگاه های موش مطابق با دستورالعمل

 .بود (IR.UM.REC.1395.42335) ییدتافردوسي مشهد مورد 

استخراج و آماده سازی آنتی ژن سوماتیک کرم 

 ارشالیمارشالاژیا م

در ابتدا تعداد زیادی شیردان آلوده از کشتارگاه صنعتي مشهد جمع 

آوری گردید و به آزمایشگاه انگل شناسي دانشكده دامپزشكي 

ی ها سپس بر اساس پروتكلدانشگاه فردوسي مشهد انتقال یافت. 

از محتویات شیردان جدا شد و یر طبق  شیردانهای موجود کرم

سایي شنا مارشالاژیا مارشالينماتود  ودکلیدهای ریخت شناسي موج

مرحله با استفاده از بافر سالین فسفات  4در طي ها کرم و جدا شد.

با کمک اسكالپل داخل ها استریل شستشو داده شد. در ادامه کلیه کرم

یک پتری دیش استریل قطعه قطعه گردید و داخل میكروتیوب 

 W130نایزر مدل قطعات کرم با هموژ استریل قرار داده شد. سپس

در مجاورت یخ هموژن گردید.  ثانیه 30و هر بار به مدت  چندین بار

 محلول رویي برداشت شد و محلول زیرین و رسوب دور ریخته شد.

 

 ایجاد زخم

ا هها تراشیده شد. سپس موشجاد زخم، ناحیه پشتي موشایجهت

ي و شتزوفلوران قرار گرفتند و در ناحیه پایباميتحت بیهوشي عمو

متر با استفاده از پانچ میلي 8/9ها یک زخم به قطر بر روی ستون مهره

-ی زخمجاد گردید. کلیهایبیوبسي پوست به صورت تمام ضخامت

عد ب ها توسط یک فرد جراح در شرایط کامل آسپتیک انجام شد.

های مربوط تقسیم بندی و قفسها ها در گروهجاد زخم، موشایاز

 شدند.

 ی موشیهاگروه

های گروه شاهد با ادجوانت ها، موشجاد زخمایساعت پس از 24

ژن و ادجوانت آلوم های گروه آزمایش با آنتيو موش PBSآلوم و 

به صورت تزریق زیرپوستي در چهار طرف زخم تحت درمان قرار 

 آمده است. 1در تصویر ها مراحل کار و گروه یهکل گرفتند.

 :Aگروه 

سي سي آنتي  2/0سي که شامل: سي 4/0هر موش ن گروه به ایدر

سي سي آدجوانت آلوم را در چهار  2/0و  µg/mice 40ژن با دوز 

برای هر موش از یک سرنگ انسولین )طرف زخم تزریق گردید 

 شد(.استریل استفاده مي

 :Bگروه  

سي سي آنتي  2/0سي که شامل: سي 4/0ن گروه به هر موش ایدر

سي سي آدجوانت آلوم را در چهار  2/0و  µg/mice 20ژن با دوز 

برای هر موش از یک سرنگ انسولین )طرف زخم تزریق گردید 

 شد(.استریل استفاده مي

 :Cگروه 

سي سي محلول  2/0سي که شامل: سي 4/0ن گروه به هر موش ایدر

PBS  سي سي آدجوانت آلوم را در چهار طرف زخم تزریق  2/0و

-یک سرنگ انسولین استریل استفاده مي برای هر موش از)گردید 

 شد(.

 :Dگروه 

را در چهار طرف زخم  PBSسي از محلول سي 4/0به هر موش 

برای هر موش از یک سرنگ انسولین استریل استفاده )تزریق گردید 

 شد(.مي
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 مطالعههای مراحل و گروههای انجام زخم و پروتكل درماني در موش .1تصویر 
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 کارزیابی ژئومتری
روزه مورد بررسي قرار گرفتند. بدین  21ها در یک دوره زخم

، تصاویر 21، 18، 12،15، 9، 6، 3، 1های صفر، صورت که در روز

 های گروه شاهد و آزمایش تهیه شد.دیجیتال از زخم

ن جداول ایها جداولي تهیه شد و درقبل از عكس گرفتن از زخم

 ن مشخص شد.شماره هر موش، گروه آن و روز عكس گرفت

-به دلیل تشكیل پوسته بر روی زخم، برای مشاهده بهتر بافت اپي

ن ایگردید. برایای، پوسته هر زخم به دقت جدا ميتلیال و جوانه

ها ریخته شد تا پوسته نرم شده و به کار سالین نرمال بر روی زخم

-صورت ميميآرا ن کار با دقت و بهایراحتي با پنس جدا شود.

 ای و پوششي آسیبي وارد نشود.ا به بافت جوانهگرفت ت

 ای و پوششیگیری بافت جوانهاندازه

گیری اول، محیط گیری انجام شد. اندازهدر هر عكس دو اندازه

ه تلیال تازدور زخم یعني حد فاصل پوست سالم و بافت اپي

گیری دوم محیط ناحیه داخلي یعني حد تشكیل شده بود. اندازه

ی بود. اتلیال تازه تشكیل شده و بافت جوانهپيفاصل ناحیه ا

ه هر تلیال تازه تشكیل شده و بافت گرانولمساحت ناحیه بافت اپي

ن صورت ایگیری شد. بهاندازه ImageJوسیله نرم افزار زخم به

 TIFدوربین دیجیتال به  JPGهای که بعد از تبدیل کردن عكس

به وسیله نرم افزار ها ها با کوچک کردن آنو کاهش حجم عكس

ها مورد بررسي قرار گرفتند و سپس در نرم ن عكسایفتوشاپ

 گیری شد.محدوده مشخص شده اندازه ImageJافزار 

ها و محدوده بافت گرانوله به صورت جداگانه دور کل زخم

 نشان داده شد. الیتلیدو، بافت اپ نایقیبا تفر گیری شد واندازه

ای و میزان تولید بافت ولید بافت جوانهمورد هر زخم میزان ت در

ن دو، درصد انقباض و ایتلیال مشخص شد و با توجه بهاپي

ای هتشكیل بافت پوششي در مورد هر زخم محاسبه شد. فرمول

 ن کار استفاده شد:ایزیر برای

ی زخم در روز : اندازه(X)ی زخم در روز درصد اندازه -1

X ی زخم در روز صفر بر حسب میلي متر مربع / اندازه

 100× بر حسب میلي متر مربع 

ی زخم در درصد اندازه – 100درصد انقباض زخم =  -2

 (X)روز 

 تلیال تشكیل شده:میزان بافت اپي -2-5-2

لیال در تتلیال تشكیل شده = مساحت بافت اپيدرصد بافت اپي

 (X)ی زخم در روز برحسب میلي متر مربع / اندازه (X)روز 

 100× ي متر مربع برحسب میل

 التیام زخم: -2-5-3

افت ی بی زخم صفر = اندازهدرصد بافت التیام زخم با اندازه -1

ی زخم برحسب میلي متر مربع / اندازه (X)گرانوله در روز 

 100× در روز صفر برحسب میلي مربع 

درصد بافت الیتام نیافته در  – 100درصد بافت التیام یافته =  -2

 زخم در روز صفر. یمقایسه با اندازه

 هااخذ نمونه بیوپسي از زخم -6-2

های زیر گروه میكروسكوپي، در روز سوم موش جهت اخذ نمونه

A1  وB1  وC1 ی تزریق داخل قلبي سولفات منیزیم به وسیلهبه

 سي سي تحت مرگ با ترحم قرار گرفته و جهت مطالعه 1میزان 

های اخذ نمونهگیری صورت گرفت. ها نمونهریز بیني از زخم

ی زخم و مقداری از ناحیه ناحیهميشده تمام ضخامت بوده و تما

های اخذ شده داخل ظروف فرمالین شد. نمونهسالم را شامل مي

درصد قرار گرفتند. همین عمل در روز دهم برای زیر  10بافر 

ای ه، در روز بیست و یكم برای زیرگروهC2 و A2، B2های گروه

A3 ،B3  وC3 ر گردید.تكرا 

 ارزیابي هیستوپاتولوژی -6-2

ی پوستي اخذ و به ها نمونهاز تمامي زخم 21و  10، 3در روزهای 

های تهیه شده تحت آزمایشگاه پاتولوژی ارسال شد. سپس لام

به صورت  هانمونه رنگ آمیزی هماتوکسیلین ائوزین قرار گرفتند.

های لولان ستلیوم، میزاز لحاظ میزان بازسازی اپي کمي و کیفي

 ، مورد ارزیابي قرارایالتهابي ناحیه و میزان تشكیل بافت جوانه

 گرفتند.
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 تجزیه و تحلیل آماری

و پس  شد Excelن مطالعه ابتدا وارد نرم افزار اینتایج حاصل از

 SPSS 19از کنترل صحت ورود اطلاعات با استفاده از نرم افزار 

از نظر توزیع ها ابتدا داده گرفت. مورد تجزیه تحلیل آماری قرار

( و kolmogrof-smirnofمتعاقب تست )نرمال بررسي شدند 

های مربوط به ارزیابي ژئومتریک از مشخص گردید که داده

های مربوط به ارزیابي میكروسكوپیک از توزیع نرمال و داده

 >Pها مقادیر توزیع غیر نرمال برخوردار است. در تمام آزمون

ها جهت تلقي شد. با توجه به توزیع نرمال دادهمعني دار  0/05

ن ها از آزموهای ماکروسكوپیک زخم بین گروهمقایسه یافته

repeated measure anova  رای مقایسه دو به دو باستفاده شد و

ها ی مربوط صورت پذیرفت. داده Benferoniها آزمون میانگین

 به ارزیابي میكروسكوپیک

ها به صورت و برای مقایسه بین گروه Kruskal-wallisاز آزمون 

 استفاده شد. Mann-whitney testیک به یک با یكدیگر از 

 نتایج

 نتایج ماکروسکوپیک

 انقباض زخم

به تدریج  21ها از روز صفر تا در هر چهار گروه، اندازه زخم

کاهش پیدا کرد. در بررسي نتایج ماکروسكوپیک مشخص شد 

های و گروه µg/mice 20 با دوز ژنکه بین گروه درماني آنتي

 کنترل از نظر درصد انقباض زخم تفاوت معني داری دیده شد

)05/0 ≥ P  2( )تصویر.) 
 

 

 ماکروسكوپیک زخمهای ارزیابي شاخص -2تصویر 

-ای کنترل و گروه درماني آنتيهو گروه 20ژن با دوز های کنترل و درمان. اختلاف معني داری بین گروه درماني آنتيدرصد انقباض زخم گروه -الف

 (. P ≤ 05/0( وجود دارد 40ژن با دوز 

 

 

0

20

40

60

80

100

120

0 1 3 6 9 12 15 18 21

W
o

u
n

d
 c

o
n

tr
ac

ti
o

n
 

DaysPBS Alum Alum + Anti 20 Alum + Anti 40
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های کنترل و گروه درماني و گروه 20ژن با دوز های کنترل و درمان. اختلاف معني داری بین گروه درماني آنتيدرصد التیام زخم گروه -ب .2 تصویر

 (. P ≤ 05/0( وجود دارد 40ژن با دوز آنتي

 

 
 های کنترل و درمان. هیچ اختلاف معني داری بینهای گروهدرصد تشكیل بافت اپیتلیال زخم -ج .2 تصویر

 .(P > 05/0)ها دیده نشد آن

 

ن با ژهمچنین در مورد فاکتور درصد انقباض زخم بین گروه آنتي

اختلاف  µg/mice 40ژن با دوز و گروه آنتي µg/mice 20 دوز

از طرفي در مقایسه نتایج حاصل  (. P ≤ 05/0( داری دیده شدمعني

ا ژن بداری بین گروه درماني آنتين پژوهش اختلاف معنيایاز

 (. P > 05/0( های کنترل مشاهده نشدو گروه µg/mice 40دوز 

 درصد التیام زخم -3-1-2
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در بررسي نتایج ماکروسكوپیک مشخص شد که بین گروه 

ی کنترل از نظر هاو گروه µg/mice 20 ژن با دوزدرماني آنتي

( )تصویر  P ≤ 05/0( تفاوت معني داری دیده شد درصد التیام زخم

ن ژ(. همچنین در مورد فاکتور درصد التیام زخم بین گروه آنتي2

اختلاف  µg/mice 40ژن با دوز با گروه آنتي µg/mice 20با دوز 

(. از طرفي در مقایسه نتایج حاصل  P ≤ 05/0( داری دیده شدمعني

ا ژن بداری بین گروه درماني آنتين پژوهش اختلاف معنيیااز

 (. P > 05/0( های کنترل مشاهده نشدو گروه µg/mice 40دوز 

 تلیالدرصد تشكیل بافت اپي-3-1-3

در بررسي نتایج ماکروسكوپیک مشخص شد که بین گروه 

های کنترل از نظر و گروه µg/mic 20 ژن با دوزدرماني آنتي

ن ایکهتلیال اختلاف وجود دارد. به طوریپيدرصد بافت ا

های کنترل بود بیشتر از گروه 20ژن با دوز فاکتور در گروه آنتي

(. همچنین در مورد  P > 05/0( تفاوت معني داری نیست نایاما

ن با دوز ژتلیال، گروه آنتيفاکتور درصد تشكیل بافت اپي

µg/mice 20 ژن با دوز بیشتر ازگروه آنتيµg/mice 40  بود

(. از 2( )تصویر  P > 05/0( ن اختلاف معني دار نیستایولي

داری ن پژوهش اختلاف معنيایطرفي در مقایسه نتایج حاصل از

های کنترل و گروه µg/mice 40ژن با دوز بین گروه درماني آنتي

 (. P > 05/0( تلیال مشاهده نشددر درصد تشكیل بافت اپي

 نتایج میکروسکوپیک

 های التهابی ناحیهارزیابی میزان سلول

التهابي حادی در محل  های نخست، واکنشجاد زخم در روزایبا

های آماسي به محل زخم به وجود آمد که هجوم چشمگیر سلول

زخم مؤید وجود چنین واکنش التهابي بود. با گذشت زمان از 

های آماسي کاسته شد. در بررسي توصیفي مقاطع تراکم سلول

بافتي رنگ آمیزی شده با هماتوکسیلین و ائوزین و ارزیابي 

 های التهابينمودارهای به دست آمده از درجه بندی تراکم سلول

روزهای ميها در تمان سلولایها مشخص شد کهدر ناحیه زخم

 µg/mic 20 ژن با دوزآنتي نمونه برداری شده در گروه درماني

 21و  10های اختلاف در روز نایکنترل بود که کمتر از گروه

-میزان نفوذ سلول همچنین. (3 یر)تصو(  P ≤ 05/0( معني دار بود

کمتر ازگروه  µg/mice 20ژن با دوز های التهابي در گروه آنتي

گیری بود های مختلف نمونهدر روز µg/mice 40ژن با دوز آنتي

تایج (. در مقایسه ن P > 05/0( ن اختلاف معني دار نیستایولي

داری بین گروه درماني ن پژوهش اختلاف معنيایحاصل از

-های کنترل در میزان سلولو گروه µg/mice 40ژن با دوز آنتي

 (. P > 05/0( های التهابي ناحیه مشاهده نشد

 

 ارزیابي نتایج میكروسكوپیک -3تصویر 

 µg/micژن با دوز روزهای نمونه برداری شده در گروه درماني آنتيميها در تمان سلولایمختلف.های ها در روزهای التهابي در ناحیه زخمامتیاز تراکم سلول -الف

 ( P ≤ 05/0( معني دار بود 21و  10های ن اختلاف در روزایه کنترل بود وکمتر از گروه 20
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 نمونه برداری، در گروه درماني 21و  10های ن بافت در روزیادر روزهای مختلف نمونه برداری. ایبافت جوانه میزان تشكیل و بلوغ -ب .3 تصویر

 .(P > 05/0) نیستن اختلاف معني دار ایاما ها بودبیشتر از سایر گروه µg/mice 20ژن با دوز آنتي

 

 

نمونه برداری، در گروه  21و  10های ن بافت در روزایدر روزهای مختلف نمونه برداری. تلیال و تمایز آنمیزان تشكیل مجدد بافت اپي -. ج3 تصویر

 .(P > 05/0) نیستن اختلاف معني دار ایها بود امابیشتر از سایر گروه µg/mice 20ژن با دوز درماني آنتي
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 ایمیزان تشکیل بافت جوانه

در بررسي توصیفي مقاطع بافتي رنگ آمیزی شده با هماتوکسیلین 

ت آمده از درجه بندی میزان و ائوزین و ارزیابي نمودارهای به دس

ه در ها مشخص شد کی گوشتي در ناحیه زخمتشكیل بافت جوانه

ژن با دوز آنتي نمونه برداری، در گروه درماني 21و  10های روز

µg/mice 20 ها های بیشتر از سایر گرومیزان تشكیل بافت جوانه

ین باما نتایج آماری نشان دهنده عدم وجود اختلاف معني دار  بود

های ها در روزبا سایر گروه 20ژن با دوز گروه درماني آنتي

در مورد  . همچنین(3تصویر ) (P > 05/0)مذکور بود 

بیشتر  µg/mice 20ژن با دوز ن فاکتور، گروه آنتيایامتیازبندی

-های مختلف نمونهدر روز µg/mice 40ژن با دوز ازگروه آنتي

. از طرفي (P > 05/0(ار نیستن اختلاف معنا دایگیری بود ولي

داری بین ن پژوهش اختلاف معنيایدر مقایسه نتایج حاصل از

های کنترل در و گروه µg/mice 40ژن با دوز گروه درماني آنتي

 (. P > 05/0( ای ناحیه مشاهده نشدمیزان تشكیل بافت جوانه

 تلیالارزیابي تشكیل مجدد بافت اپي -3-2-3

لین اطع بافتي رنگ آمیزی شده با هماتوکسیدر بررسي توصیفي مق

و ائوزین و ارزیابي نمودارهای به دست آمده از درجه بندی میزان 

ه در ها مشخص شد کدر ناحیه زخم تلیالتشكیل مجدد بافت اپي

ژن با دوز نمونه برداری، در گروه درماني آنتي 21و  10های روز

µg/mice 20 سایر  شتر ازمیزان تشكیل مجدد بافت پوششي بی

ها بود که اما نتایج آماری نشان دهنده عدم وجود اختلاف گروه

ها در با سایر گروه 20ژن با دوز معني دار بین گروه درماني آنتي

میزان تشكیل مجدد  .(3 یر)تصو (P > 05/0بود )های مذکور روز

بیشتر ازگروه  µg/mice 20ژن با دوز بافت پوششي در گروه آنتي

گیری بود های مختلف نمونهدر روز µg/mice 40ا دوز ژن بآنتي

. از طرفي در مقایسه (P > 05/0(ن اختلاف معني دار نیستایولي

داری بین گروه درماني ن پژوهش اختلاف معنياینتایج حاصل از

های کنترل در میزان تشكیل و گروه µg/mice 40ژن با دوز آنتي

 (. P > 05/0( نشد تلیال ناحیه مشاهدهمجدد بافت اپي

 

 

 

 بحث و نتیجه گیری

عوامل مختلف در روند التیام زخم  تأثیرتحقیقات زیادی بر روی 

ها و پتیکها، آنتي سانجام گرفته است. عواملي مثل آنتي بیوتیک

نظیر ترکیبات سنتتیک و طبیعي ميسایر داروهای موضعي و عمو

و همچنین  سورا، زردچوبه، عسل گل میخک و ریوامانند آلوئه

انسمان یابند و جنس پنحوه بانداژهایي که به روش ثانویه التیام مي

داشته باشند. بدین  تأثیرتواند بر روند التیام زخم هر کدام مي

های موضعي با استفاده از مواد هاست که درمانترتیب سال

وند شمختلف، بسته به شرایط بیمار، محل و نوع زخم استفاده مي

 .(12)روی آن ادامه دارد و مطالعات 

بعد از مطرح شدن فرضیه بهداشت و تایید آن با مطالعات 

اپیدمیولوژی بر روی جوامع انساني محققین به فكر استفاده از 

با منشاء التهابي افتادند. لذا های در جهت درمان بیماریها کرم

تحقیقات به سمت مطالعات تجربي بر روی حیوانات آزمایشگاهي 

آسم آلرژیک یا  های التهابي وهای ترمیم بافت، بیماریو مدل

 مني معطوف شد.ایمرتبط باهای سایر بیماری

-عنياختلاف م در بررسي نتایج ماکروسكوپیک پژوهش حاضر

داری از نظر درصد انقباض زخم و التیام زخم در گروه درماني با 

تلیزاسیون، (. اما از نظر اپي P ≤ 05/0( مشاهده شد µg 20غلظت 

های درماني های کنترل و گروهبین گروهداری اختلاف معني

نتایج میكروسكوپیک در بررسي (.  P >05/0( مشاهده نشد

های آماسي در گروه درماني با میزان نفوذ سلولپژوهش حاضر 

 05/0( ها دیده شدداری با سایر گروهاختلاف معني µg 20غلظت 

≥ P .) ی اهدهد که کاربرد آنتي ژننتایج پژوهش حاضر نشان مي

به صورت  µg 20با غلظت  مارشالاژیا مارشاليسوماتیک نماتود 

 .شودتزریق زیرپوستي سبب تسریع روند التیام زخم مي

 6تا  4دهد و معمولاً پس از آسیب رخ ميميالتهاب در مدت ک

انجامد. هر چند پاسخ التهابي اولیه جهت التیام روز به طول مي

های پایدار سلول زخم ضروری است، التهاب مزمن با حضور

نوتروفیل منجر به تخریب سلولي و تشكیل ماتریكس خارج 

ردد گسلولي نامناسب به همراه اختلال در تشكیل بافت پوششي مي

-دهد که استفاده از آنتي ژنن پژوهش نتایج نشان ميای. در(2)

های التهابي در دار میزان سلولسبب کاهش معنيميهای کر
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ن آنتي ایجاد زخم شده است. در واقعایپس از 21و  10های روز

های التهابي در موضع زخم و لها با کاهش به موقع سلوژن

ن روند، سبب التیام زخم و تسریع در ایجلوگیری از مزمن شدن

ای که بر روی سرکر گردند. در مطالعهروند بهبود آن مي

-تصورت گرفت اثر مستقیم بر کراتینوسی شیستوزوما مانسوني

های دفاعي ذاتي بدن و ی شروع ترمیم سدبا واسطهميدرهای اپي

 .(13)اند شدهميدرالتهابي سبب التیام زخم اپيهای پیشمكانسیم

ترمیم بافت و التیام زخم فرآیندی پیچیده است که شامل التهاب، 

زایي، انقباض زخم و تشكیل بافت پوششي در فیبروپلازی، رگ

ی التیام زخم جهت شود. پروسهسطح بافت آسیب دیده مي

هجوم عوامل پاتوژن به بافت آسیب دیده و نیز  جلوگیری از

بازگشت جزئي یا کامل بافت آسیب دیده به فرم طبیعي ضروری 

جاد جراحت آغاز و بسته به وسعت این روند از زمانایاست.

 .(14)یابد زخم تا مدت زمان متغییری ادامه مي

ن ایکنند.های التهابي به داخل زخم مهاجرت ميدر ابتدا سلول

پذیری عروق، فراخواني شیمیایي  ی افزایش نفوذروند به واسطه

-ها و فاکتورهای رشد صورت ميها، ترشح سایتوکاینوسیتلوک

های سفید وارد شده به زخم شروع به تجزیه و خارج گیرد. گلبول

-ها و سایر مواد خارجي از زخم ميکردن ذرات سلولي، باکتری

های سفید در زخم، زمینه را برای سایر نمایند. فعالیت گلبول

ای هها با تولید رادیكالکند. نوتروفیلمراحل التیام مناسب مي

 ها، پاکباعث تخریب باکتریميهای سآزاد اکسیژن و آنزیم

شوند. ها ميسازی مواد نكروتیک و فراخواني مونوسیت

د ی فاکتور رشهای اصلي ترشح کنندهها که از سلولمونوسیت

دهي مجدد زخم نقش دارند. هستند، در فرم گرفتن و شكل

جاد جراحت وارد زخم شده و ایاز ساعت بعد 12ها مونوسیت

جاد زخم ایروز اول 3ی التهاب در بیند، مرحلهآسیب مي

ا و هکاهش نوتروفیل)شود فرآیندی ضروری و مفید محسوب مي

 .(15)دهد(قرار نمي تأثیرها قدرت کششي زخم را تحت لنفوسیت

در ترمیم زخم  2مني نوع ایمطالعات اخیر بیانگر نقش مهم پاسخ

های بافت ریه ناشي از ای که برروی آسیبدر مطالعهباشد. مي

 اگرکه است دار صورت گرفت، نشان داده شده های قلابکرم

مني وجود نداشته ایی سیستمکننده یمتنظ 2Thهای سایتوکاین

به نابودی  منجر 17Thهای حاد باشند با تغییر مسیر به سمت واکنش

هایي با تولید میانجي مسیر نای.(17, 16)شود بافت و مرگ مي

شوند نقش خود را در های التهابي ميکه سبب کنترل واکنش

هایي که با . تقریبا تمام انواع سلول(5)کند فا ميایبهبود زخم

کنند در التیام ری ميهمكاميهای کرمني در عفونتایسیستم

، Tهای ها شامل: سلولن سلولایزخم نیز دخیل هستند.

از طرفي نیز . باشندمي ILC2sو  M2 یماکروفاژها ،هاائوزینوفیل

که نقش  IL-13و  IL-4 ،IL-5شامل  Th2 یهاسایتوکاین

ن ایند، دردار هاینوفیلائوز یریو به کارگ یتفعال گری درمیانجي

ی و همكاران در مطالعه . چن(19)گیرند ميمجموعه قرار 

)که سبب  Nippostrongylus brasiliensisکرم آلودگي با 

گر ای دیشود( و از طرفي در مطالعهریزی شدید بافت ریه ميخون

مسیر ميکه آلودگي مزمن کرها نشان داده شد بر روی همین کرم

 IL-17کند که منجر به کاهش ميرا فعال  IL-4Rسیگنال 

و  IL-10ها( و افزایش در فراخواني نوتروفیل)سایتوکاین موثر 

IGF-1  و تحریک تكامل ماکروفاژهایM2 شود که همگي مي

 .((16,17,18در ترمیم بافت نقش دارد 

ا هالتهابي قوی توسط کرمهای مستقیم ترمیم زخم و ضدمسیر

مني را تحت اییستمممكن است تا حد زیادی عملكرد کلي س

های پایدار با ترویج میانجيميهای کرقرار دهد. در عفونت تأثیر

سبب کنترل  1و آرژیناز  IL-10مني مانند ایسیستمميتنظی

شود. در واقع، ن بیماری ميایهای التهابي مضر حاصل ازواکنش

های توسعه یافته در کشورميهای کرکاهش قابل توجه آلودگي

ای هنزدیكي با افزایش سریع شیوع بسیاری از بیماریارتباط 

ی بین کاهش ن یک فرضیه است که رابطهایالتهابي دارد.

(. همگام 5کند )مني و فعالیت ترمیم زخم را بیان ميایتنظیم

های التهابي روده و ن فرضیه، شدت چندین مورد از بیماریایبا

های مختلف عفونت لای در مدطور قابل ملاحظهبه 1دیابت نوع 

 .((20,21کاهش یافته است ميتجربي کر

ه باشد کبه عنوان یک چالش بالیني مهم مطرح مي ترمیم زخم

های زیادی بر روی مراقبت نیازمند مدیریت مؤثری است. تلاش
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هایي کی تكنیي جدید و توسعهاز زخم با تأکید بر رویكرد درمان

-های حاد و مزمن متمرکز شده است. زخمجهت مدیریت زخم

های تروماتیک، در طب دامپزشكي به دلایل مختلف قابل بخیه 

گیرد. به علاوه، معمولا صورت مي نبوده و اغلب التیام نوع دوم

افتد. التیام ميی اولیه، از هم گسیختگي زخم اتفاق بعد از بخیه

-دوم نیز مستعد عوارضي از قبیل تورم مزمن نواحي و اسكارنوع 

وع باشد، بنابراین استفاده از ترکیباتي که التیام نهای بد شكل مي

دوم را سرعت بخشیده و شانس بازگشت به عملكرد طبیعي را بالا 

 با توجه به اهمیت موضوع برند مورد توجه محققین بوده است.مي

-يها و آنتدی که در بكارگیری کرمالتیام زخم و مطالعات محدو

ها بر روی روندهای التیام صورت گرفته است و های آنژن

ن مبحث این پژوهش، لازم است مطالعات بیشتری دراینتایج

 صورت بگیرد.

 نتیجه گیری

ن پژوهش کاربرد آنتي ایهای به دست آمده دربراساس یافته

به  µg 20با دوز  يمارشالاژیا مارشالهای سوماتیک نماتود ژن

صورت تزریق زیرپوستي احتمالاً سبب تسریع روند التیام زخم 

ی ن روش با کاهش اندازهایدهد کهن مطالعه نشان ميایشود.مي

پس  21و  10های های التهابي در روززخم و کاهش سلول

هایي که قسمت جاد زخم، برای مدیریت و بهبود زخمایاز

شد. تواند مفید و موثر بادست داده باشند ميبزرگي از بافت را از 

ه کار ژن باز طرفي با توجه به نتایج حاصل از افزایش دوز آنتي

 20ژن با دوز ی آن با نتایج گروه درماني آنتيرفته، و مقایسه

ماکروگرم به ازای هر موش، لازم است مطالعات بیشتری در مورد 

ها با یكدیگر انجام آنها و مقایسه اثرات ژنن آنتيایدوزهای

 شود.

 تشکر و قدردانی 

 معاونتبا حمایت مالي و پایان نامه مقاله حاضر برگرفته از 

 انسندگیوفردوسي مشهد انجام گرفت و ن دانشگاه يپژوهش

 هایتیحما به دلیل فردوسي مشهد دانشگاه يمعاونت پژوهشاز

 نمایند.مي يتشــكر وقدرداني مال
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 Abstract 
Introduction 
Helminth-induced type 2 immune responses, which are characterized by the 

T helper 2 cell-associated cytokines interleukin-4 (IL-4) and IL-13, mediate 

host protection through enhanced tissue repair, the control of inflammation 

and worm expulsion. The present study was conducted to determine the effect 

of somatic antigens of nematode Marshallagia marshalli on healing of full-

thickness skin wound healing in mice. 

Material and Method 

In this study, 72 adult mice were divided into 4 groups A, B, C and D. 

Subgroups A the dose of 40 μg /mice, B the dose of 20 µg / mice, C the alum 

adjuvant group and D were considered as negative controls. Twenty four 

hours after made wounds, all mice were treated subcutaneously at the four 

sides of the wound. The wounds evaluated at days 0,1.3,6,9,12,15,18 and 21 

by taken digital photographs. The images were analyzed by Image J software. 

Results 

After analyzing a significant difference were showed in the percentage of 

wound contraction, wound healing and the infiltration rate of inflammatory 

cells in the treatment group with a dose of 20 μg (P ≤ 0.05). 

Conclusion 

The results of this study indicate that application of somatic antigens of 

Marshallia marshalla nematode with a dose of 20 μg subcutaneous injection 

accelerates the healing process of wound healing. 
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