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Aims Following the peripheral nervous system trauma, prescribing anti-inflammatory 
agents is one of the strategies to control the damage and promoting the recovery process. 
The aim of this study was to investigate the effects of methylprednisolone on improvement 
of motor function and tissue changes following sciatic nerve transection and repairing by 
decellularized scaffolds transplantation in rats.
Materials & Methods In this experimental study, 50 adult male Wistar rats were randomly 
divided into 5 groups of 10; negative control group (receiving no medication with 
transection of the sciatic nerve), sham group (nerve-mediated surgery with solvent drug), 
experimental groups 1 and 2 (transection of the sciatic nerve and scaffold transplantation 
with 1- and 30mg/kg of methylprednisolone intraperitoneally) and experimental group 3 
(transection of the sciatic nerve and scaffold transplantation with solvent drug). Behavioral, 
electrophysiological and tissue tests were performed during the experiment. Data were 
analyzed by SPSS 16 software and using one-way ANOVA and Tukey’s post hoc tests.
Findings The rate of repair and improvement of motor function was increased significantly 
in the treated groups with methylprednisolone compared to the control group (p<0.05). 
Musculoskeletal atrophy of gastrocnemius was decreased in methylprednisolone treated 
groups. In addition, the number of neural fibers, axon diameter and thickness of myelin 
sheath were significantly higher in the treated groups (p<0.05).
Conclusion The prescription of methylprednisolone increases the amount of motor 
improvement and tissue repair after the sciatic nerve transection and the decellularized 
scaffold transplantation. Recovery of the motor and tissue functions at high dose of 
methylprednisolone is better than low dose.
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  دهیچک

التهابی یکی دنبال ترومای سیستم اعصاب محیطی، تجویز عوامل ضد به اهداف:
 برد فرآیند ترمیم است. های مناسب برای کنترل آسیب وارده و پیشاز استراتژی

پردنیزولون بر بهبود عملکرد  هدف مطالعه حاضر، بررسی اثرات داروی متیل
دنبال قطع عصب سیاتیک و ترمیم با پیوند  حرکتی و تغییرات بافتی به

 شده در موش صحرایی بود. زداییهای سلول داربست

موش صحرایی نر بالغ ویستار  سر ۵۰ تجربی، در این مطالعه ها:مواد و روش
منفی (قطع عصب  ؛ گروه کنترلتقسیم شدندتایی ۱۰گروه  ۵طور تصادفی به  به

سیاتیک بدون دریافت دارو)، گروه شم (انجام عمل جراحی بدون قطع عصب با 
(قطع عصب سیاتیک و پیوند  ۲و  ۱های تجربی  دریافت حلال دارو)، گروه

 گرم/کیلوگرم میلی۳۰یزولون با دوزهای یک و پردن داربست با تجویز داروی متیل

(قطع عصب سیاتیک و پیوند داربست با  ۳) و گروه تجربی صفاقی صورت درون به
های رفتاری، الکتروفیزیولوژیک و بافتی، در طول دوره  آزموندریافت حلال دارو). 

 های آنالیز و با آزمون SPSS 16افزار  کمک نرم ها به داده .انجام شدآزمایش 

  طرفه و تعقیبی توکی تجزیه و تحلیل شدند.واریانس یک

های تیمارشده با سرعت روند ترمیم و بهبود عملکرد حرکتی در گروه ها:یافته
داری افزایش یافت  طور معنی پردنیزولون در مقایسه با گروه کنترل به متیل

)۰۵/۰p< .(های تیمارشده باتوده عضلانی گاستروکنمیوس در گروه آتروفی 

ها قطر آکسونهمچنین، تعداد فیبرهای عصبی،  کاهش یافت.پردنیزولون  متیل

داری بیشتر بود  طور معنی بههای تیمارشده، در گروهو ضخامت غلاف میلین 
)۰۵/۰p<.(  

دنبال قطع عصب سیاتیک و پیوند  پردنیزولون به تجویز متیل گیری: نتیجه
حرکتی و ترمیم بافتی را افزایش بهبود عملکرد شده، میزان  زداییداربست سلول

پردنیزولون نسبت به  دهد. بازیابی عملکرد حرکتی و بافتی در دوز بالای متیل می
  دوز پایین بهتر است.

شده، اعصاب  زدایی پردنیزولون، عصب سیاتیک، ترمیم، داربست سلول متیل ها: دواژهیکل

 محیطی

  

  ۱۶/۱۱/۱۳۹۵ افت:یخ دریتار

 ۱۵/۰۱/۱۳۹۶ رش:یخ پذیتار

  behnam@um.ac.irسنده مسئول: ینو*

  

  مقدمه

ای از عوامل در معرض اعصاب محیطی همواره با طیف گسترده
علت  طور معمول به . آسیب اعصاب محیطی به[1]آسیب است

ترومای ناشی از تصادف، فشار حاد و جراحی ایجاد شده و سبب 
آن شود که متعاقب های عصبی موقت یا دایمی میمعلولیت

  . [2]آید وجود می ناتوانی اقتصادی و اجتماعی به
دستگاه عصبی تنها حاصل  های تروماتیک جراحتاز  ناشیعوارض 

های اولیه در همان لحظه بروز  آسیب وارده ابتدایی نیستند. آسیب
آسیب ایجاد شده و موجب تخریب مکانیکی بافت عصبی و مرگ 

دهند که  نویه روی میهای ثا دنبال آن آسیب شوند. به ها می سلول
شامل یک سلسله تغییرات پاتولوژیک هستند و بلافاصله پس از 

ها ها ممکن است تا ماه شوند. اين آسیب بروز آسیب اولیه آغاز می

ها ادامه یابند و سبب گسترش آسیب به نواحی مجاور و حتی سال
های ثانویه ناشی از تروما . از عوامل ایجادکننده آسیب[4 ,3]شوند

توان به التهاب، ایسکمی و هیپوکسی ناشی از آن، افزایش یم
سلولی،  های آزاد، افزایش میزان یون کلسیم درون سطح رادیکال

های پروتئولیتیک و سمیت تحریکی ناشی از شدن آنزیم فعال
. [6 ,5]های تحریکی اشاره کردآزادسازی بیش از حد نوروترانسمیتر

تواند منجر به آسیب بدون جراحت اعصاب محیطی می طور کلی به
همراه با قطع عصب و ایجاد شکاف میان دو  صدماتقطع عصب یا 

شود یا شکاف  د. در جراحتی که شکافی ایجاد نمیشوسر عصب 
 ،رویکرد درمانی متداول ،متر و کمتر است میلی۵ ایجادشده تقریباً 

 سرزدن دو  شده از طریق جراحی و بخیه اتصال دو سر عصب قطع
رفتن بخشی  منجر به ازبیندر مواردی که جراحت  .[8 ,7]عصب است

منظور پرکردن  به، زیاد استوجودآمده  بهاز عصب شده و شکاف 
اتوگرافت،  یهای دیگری مانند پیوند عصب از روش فضای ایجادشده
 ,7]شوداستفاده می های بیولوژیک راهنمای عصب آلوگرافت یا کانال

9].  
ارزیابی  در ایگسترده طور به صحرایی موش سیاتیک عصب مدل

 استفاده محیطی مورد عصب صدمات از بهبود عملکرد حرکتی پس
و همکاران نشان دادند که در مدل قطع  محمدی. [10]گیردقرار می

عصب سیاتیک و پیوند داربست سنتتیک به موش صحرایی، تجویز 
موضعی دگزامتازون سبب تسریع در روند ترمیم عصب سیاتیک و 

. در مطالعه دیگری اثرات [11]شودمجدد اندام هدف می دهی عصب
تجویز عضلانی داروی دگزامتازون بر روند ترمیم عصب محیطی و 
بهبود عملکرد حرکتی مورد بررسی قرار گرفت. نتایج این بررسی 
نشان داد که تجویز دگزامتازون شدت تحلیل والرین را کاهش و 

 .[12]دهد زایش میهای عصبی میلینه را افسرعت ترمیم فیبر

از خانواده  گلوکوکورتیکوئید پردنیزولون یک متیل
های علت فعالیت کورتیکواستروئیدها است که در ابتدا به

ضدالتهابی آن مورد توجه قرار گرفت. از نظر قدرت در مقایسه با 
تر است. عنوان یک عامل ضدالتهابی چهارمرتبه قوی کورتیزول به

 ۳۶تا  ۱۲تری حدود دارای مدت اثر طولانیعمر  همچنین از نظر نیمه
 ۴۰ساعت برای کورتیزول است. حدود  ۱۲تا  ۸ساعت در مقایسه با 

شود. های پلاسما متصل میپردنیزولون به پروتئین % متیل۶۰تا 
های کبدی یا های پلاسما توسط بیماریبنابراین با کاهش پروتئین

شود، در نتیجه میهای آزاد در بدن زیاد کلیوی غلظت استروئید
 .[13]یابداثرات بیولوژیک آن نیز افزایش می

 و توجهی نیز دارد قابل اکسیدانی آنتی اثرات پردنیزولون متیل
دارای خاصیت  هایدوز در انسان یا حیوانات به که هنگامی

 آسیب از عصبی را بعد شود، بازیابیاکسیدانی تجویز می آنتی
آسیب نخاع و  برای قطعی داروی. [14]بخشدمی نخاعی بهبود

موجود  داروی تنها تاثیر و ندارد سیستم عصب محیطی وجود
 موارد همه در چهاگر  نیست، نظر اتفاق مورد پردنیزولون) (متیل

   .[15]شودمی استفاده آن از حاد اورژانس و
پردنیزولون بر  هدف از مطالعه حاضر، بررسی اثرات داروی متیل

دنبال قطع عصب  تغییرات بافتی بهبهبود عملکرد حرکتی و 
شده در موش  زداییهای سلولسیاتیک و ترمیم با پیوند داربست

 صحرایی بود.

 

  هامواد و روش

در  ۱۳۹۵ سال مهر تا ۱۳۹۴ سال مهر از تجربی این مطالعه
 دانشگاه دانشکده علوم پایه آزمایشگاه تحقیقاتی ترمیم اعصاب

 اخلاقی اصول رعایت با شاتآزمای شد. كلیه انجام فردوسی مشهد



ـــ ــ ـــــــــــ ــ ـــــــــــــــــــــــ ـــــ  ــــــــــــــــــــــــــــــــ  ۲۰۹  ییدر موش صحرا شده ییزدا داربست سلول وندیو پ کیاتیبه دنبال قطع عصب س یعملکرد حرکت یابیبر باز زولونیپردن لیاثرات متـ

Horizon of Medical Sciences                                                                                                                                     Volume 23, Issue 3, Summer 2017 

 پژوهشی اخلاق کمیته مصوب( آزمایشگاهی حیوانات با كار
 تعداد از که شد تلاش و گرفت انجام) مشهد فردوسی دانشگاه
  .شود استفاده کمتری حیوانات

موش  سر ۵۰آزمایشات روی  های آزمایشی: حیوانات و گروه
گرم و سن ۲۵۰- ۳۰۰صحرایی نر بالغ نژاد ویستار با محدوده وزنی 

یبی  خانه دانشگاه فردوسی  ها در حیوانماه انجام شد. موش ۳تقر
ساعت  ۱۲، دوره C۲±۲۲°مشهد تحت شرایط استاندارد (دمای 

%) بدون محدودیت ۶۰±۵ساعت تاریکی و رطوبت  ۱۲روشنایی و 
داری  نگه گلاس جنس پلکسیهای دسترسی به غذا و آب در قفس

ظهر انجام شد. اين  ۱۲تا  ۹شدند. تمامی آزمایشات بین ساعت 
صورت زیر تقسیم  تایی به۱۰گروه  ۵طور تصادفی به  حیوانات به

  شدند: 
  منفی (قطع عصب سیاتیک بدون دریافت دارو)  ) گروه کنترل۱
)گروه شم (انجام عمل جراحی بدون قطع عصب همراه با دریافت ۲

  حلال دارو) 
(قطع عصب سیاتیک و پیوند داربست با تجویز  ۱روه تجربی ) گ۳

  گرم/کیلوگرم)  میلی دارو با دوز یک
(قطع عصب سیاتیک و پیوند داربست با تجویز  ۲) گروه تجربی ۴

  گرم/کیلوگرم)  میلی۳۰دارو با دوز 
(قطع عصب سیاتیک و پیوند داربست همراه با  ۳) گروه تجربی ۵

  دریافت حلال دارو)
روزانه با داروی  ۲و  ۱حیوانات دو گروه تجربی دارویی:  مارتی نحوه
پردنیزولون (شرکت داروسازی البرز؛ ایران) به ترتیب با  متیل

مدت  صفاقی به صورت درون گرم/کیلوگرم به میلی۳۰های يک و  دوز
یک هفته تیمار شدند. نشان داده شده که این دوزهای دارویی 

های سیستم اعصاب مرکزی یبدارای اثرات نوروپروتکتیو در آس
منفی بدون دریافت دارو بود و در گروه  . گروه کنترل[16 ,14]هستند

شم فقط عمل جراحی بدون آسیب به عصب و با دریافت حلال دارو 
  صورت گرفت. 

وسیله  تمامی آزمایشات در شرایط استریل بهمراحل جراحی: 
میکروسکوپ جراحی و توسط یک محقق انجام شد. تمامی 

گرم/کیلوگرم و زایلازین  میلی۷۰میزان  حیوانات با تزریق کتامین به
گرم/کیلوگرم (شرکت آلفاسان؛ هلند) عمیقاً  میلی۱۰میزان  به
هوش شدند. سپس موهای پوست ناحیه کمر و پای چپ  بی

ها در شرایط % ضدعفونی شد و موش۱۰تراشیده و توسط بتادین
در شرایط استریل ثابت  شکمی روی میز جراحی کش از ناحیهدراز

شدند. عصب سیاتیک سمت چپ از طریق یک برش طولی از ناحیه 
تروکانتر بزرگ به وسط ران باز و نمایان شد. سپس عصب سیاتیک 

متر قطع و یک قطعه داربست جایگزین شد و  سانتی طول یک به
بخیه زده شد. در ادامه، عضلات و پوست حیوان  ۰- ۱۰توسط نخ 
ه زده شدند و برای جلوگیری از اوتوتومی پای بخی ۰-۶توسط نخ 

مدت یک هفته  صورت روزانه به چپ حیوانات، از لاک تلخ به
ها برای جلوگیری . در تمامی مراحل جراحی، عصب[17]استفاده شد

شدن توسط محلول سالین استریل مرطوب نگه داشته  از خشک
  شدند. می

شده  زداییسلول هایداربستشده:  زداییهای سلولتهیه داربست
طور خلاصه، در  . به[19 ,18]تهیه شدند ساندلروش  عصب سیاتیک به

ساعت در آب  ۷مدت  ابتدا قطعات عصب سیاتیک بهاین روش 
محلول ساعت به  ۱۲ مدت شوند. سپس بهور می مقطر دیونیزه غوطه

 بهساعت  ۲۴مدت  دنبال آن به منتقل شده و به X-100تریتون 
بار مورد نظر  کولات انتقال یافته و فرآیند کسیزو د محلول سدیم

شوی نهایی با آب، قطعات و شود. پس از شستدیگر تکرار می

حاوی مولار  میلی۱۰ (PBS) شده در بافر فسفات ییزدا عصب سلول
ند شو ذخیره می C۴°و دمای  PH=۲/۷سیلین/جنتامایسین با  پنی

  .گیرد)در دمای اتاق انجام می زدایی سلول (تمامی مراحل
 شاخص تعیین و (Walking Track) روی مسیر آزمون پیاده

 پای كف رفتاری، آزمون در این: (SFI) سیاتیک عصب عملکردی
 روی حیوان شود می داده اجازه سپس شده، رنگی جوهر با موش
قرار  متر سانتی۱۰۰×۱۰×۲۵ ابعاد به راهرویی كف در كه سفیدی كاغذ
 برود و با راه شود، می منتهی تاریكی اتاقك به نهایت در و دارد

 عصب فعالیت شاخص زیر فرمول در حاصل هایداده قراردادن
  شود: می محاسبه شده جراحی پای برای سیاتیك

  

SFI= -38.3[(EPL-NPL)/NPL] + 109.5[(ETS-NTS)/NTS] + 
13.3[(EIT-NIT)/NIT] - 8.8 

 

 میان فاصله دهندهنشان TS پا، کف طول بیانگر PL فرمول این در
 و دوم انگشت میان فاصله نمایانگر IT و پا پنجم و اول انگشت
 سالم پای نمایش برای N حرف همچنین. است حیوان پای چهارم

 بر ها اندازه. رود می کار به شده جراحی پای نمایش برای E حرف و
 -۱۰۰ تا) سالم عصب(صفر  بین SFI میزان. هستند متر میلی حسب

 شود، تر نزدیك صفر به SFI هر چهاست.  متغیر) عصب کامل قطع(
روی مسیر در  پیاده آزمون .است بهتر عصب ترمیم معنی به

 سه آزمون هر پس از جراحی انجام شد و در ۱۲و  ۸، ۴، ۱های  هفته
  .[20]شد ثبت آن میانگین و گرفته قرار گیری اندازه مورد رد پا

منظور ارزیابی میزان ترمیم  به :توده عضلانی گاستروکنمیوسبررسی 
پای هفته پس از جراحی، نسبت وزن عضله گاستروکنمیوس  ١٢

طور  به سالم بررسی شد.پای  گاستروکنمیوس به عضله شده جراحی
شده، با استفاده از  کردن عصب ترمیم بلافاصله پس از خارج خلاصه،

عضله گاستروکنمیوس چپ و راست (کنترل)  ،میکروسکوپ جراحی
دقت از استخوان و تاندون جدا شده و وزن شد.  ها بهمه گروهدر ه

سپس برای هر موش صحرایی، ثابت وزن عضله گاستروکنمیوس 
سالم از به عضله پای  شده جراحیبراساس نسبت وزن عضله پای 

  :[21]شدمحاسبه طریق فرمول زیر 
  

نسبت توده عضلانی شده = وزن عضله پای سالم/وزن عضله پای جراحی  

  

پس از جراحی،  ١٢در هفته : ارزیابی الکتروفیزیولوژیک روند ترمیم
از عضله گاستروکنمیوس  (CMAP)پتانسیل عمل مرکب عضله 

گرم/کیلوگرم) و  میلی۷۰توسط کتامین ( هوشی حیوانات پس از بی
گرم/کیلوگرم) توسط دستگاه الکتروفیزیولوژی  میلی۱۰زایلازین (

)CEPTU(افزار با نرم ؛ انگلستان PicoScope طور  ثبت شد. به
شده توسط ژل بین  خلاصه، عصب سیاتیک از روی پوست مرطوب

های تحریک برجستگی ایسکیوم و تروکانتر بزرگ توسط الکترود
شود. الکترودهای صورت موازی با عصب تحریک می دوقطبی به

قطبی فعال و رفرنس به ترتیب درون شکم عضله قرار داده  تک
های تحریک و ثبت لکترود زمین بین الکترودشود. همچنین ا می

ثانیه،  میلی۰۲/۰ها با دوره زمانی شود. تحریکبه پوست متصل می
شود تا زمانی که بالاترین پاسخ با افزایش تدریجی شدت انجام می

بار تکرار  دست آید. ثبت سه به (CMAP)پتانسیل عمل مرکب عضله 
برای  (CMAP)ضله شده و دامنه و تاخیر پتانسیل عمل مرکب ع

 (CMAP)هر موش ثبت شد. همچنین پتانسیل عمل مرکب عضله 
های  نشده ثبت شد. تمامی داده طبیعی از پای سالم جراحی

های الکتروفیزیولوژیک وارد آمده برای محاسبه پارامتر دست به
  کامپیوتر شد.
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   ١٣٩٦ تابستان، ٣، شماره ٢٣دوره                                                                                                                                                                    افق دانش پژوهشی -علمی نامه فصل

 :هیستومورفومتری (استریولوژی)های ها و بررسیسازی بافت آماده

 ١٢های هیستومورفومتری ها برای بررسیسازی بافت منظور آماده به
دنبال بررسی الکتروفیزیولوژیک، حیوانات  هفته پس از جراحی و به

گرم/کیلوگرم) و زایلازین  میلی۷۰توسط کتامین ( طور عمیق به
قطعه دیستال از محل  هوش شدند و گرم/کیلوگرم) بی میلی۱۰(

های تیمار و کنترل چپ) در گروه دیده (پای عصب سیاتیک آسیب
% فیکس شدند. ٤ها در پارافرمالدئیدبرداشته شده و سپس عصب

گیری شدند و  ها قالبپس از مراحل آبگیری با اتانول صعودی نمونه
های سریالی از نمونه با اولترامیکروتوم تهیه شد. سپس برش

نبال آن د آمیزی شدند و به رنگ %١بلو ها توسط رنگ تولوئیدننمونه
و ضخامت لایه میلین توسط  ها، قطر فیبرهاشمارش آکسون

محاسبه شد. عصب سیاتیک پای مقابل (پای  Image Jافزار  نرم
 عنوان نمونه کنترل در نظر گرفته شد. راست) به

طرح آماری پژوهش از نوع طرح کاملاً تصادفی بود.  آنالیز آماری:
ند. برای تجزیه و تحلیل صورت میانگین آماری بیان شد ها بهداده

طرفه و برای مقایسه ها از آزمون آنالیز واریانس یکآماری داده
های آزمایشی از آزمون تعقیبی توکی میانگین متغیرها در گروه

افزار  ها توسط نرمهای آماری و رسم نموداراستفاده شد. كلیه تحلیل
SPSS 16 .صورت گرفت  

  

  هایافته

قبل از  روی مسیر: آزمون پیاده سیاتیك عصب عملكردی ارزیابی
های آزمایشی نزدیک به در تمامی گروه SFIعمل جراحی، میزان 

رفتن کامل  دلیل ازدست صفر بود. در هفته اول پس از قطع عصب به

ها در مقایسه با در تمامی گروه SFIعملکرد عصب سیاتیک، میزان 
خود نزدیک ترین سطح  داری به پایین اختلاف معنیگروه شم با 

  کاهش یافت. - ۱۰۰
پردنیزولون  های تیمارشده با متیلچهار هفته پس از عمل در گروه

و  - ۹۲/۶۲±۵/۳گرم/کیلوگرم به ترتیب به  میلی۳۰با دوزهای یک و 
و در گروه تجربی پیوند داربست همراه با دریافت  - ۷/۲±۰۷/۵۶

ه افزایش یافت که در مقایسه با گرو - ۳۴/۶۴±۲/۴حلال دارو به 
دار بود. در این هفته هیچ تغییری در گروه شم و گروه  شم معنی

  منفی مشاهده نشد.  کنترل
-۰۸/۵۸±۴/۳به ترتیب  SFIدر هفته هشتم پس از جراحی، میزان 

های تیمارشده با برای گروه - ۸۵/۶۱±۸/۲و  -۱/۳±۸۷/۵۱، 
گرم/کیلوگرم و گروه میلی۳۰های یک و پردنیزولون با دوز متیل

پیوند داربست همراه با دریافت حلال دارو بود که این تجربی 
های شم و دار بود، ولی گروه اختلاف در مقایسه با گروه شم معنی

  منفی تغییری را نشان ندادند.  کنترل
پردنیزولون با  های تیمار با متیلدر گروه SFIمیزان  ،هفته ۱۲پس از 

و  -۰۶/۵۲±۳/۳گرم/کیلوگرم به ترتیب به میلی۳۰های یک و دوز
و در گروه تجربی پیوند داربست همراه با دریافت  -۱/۴±۱۸/۴۶

افزایش یافت که در مقایسه با گروه  - ۶۳/۵۴±۵/۳حلال دارو به 
منفی  های شم و کنترلتغییری در گروهدار بود، ولی هیچ  شم معنی

  مشاهده نشد. 
رم، /کیلوگ میلی۳۰های یک و پردنیزولون با دوز در مقایسه بین متیل

پردنیزولون با دوز  در گروه متیل SFIاز هفته چهارم به بعد میزان 
  ).۱داری افزایش یافت (نمودار  طور معنی گرم/کیلوگرم به میلی۳۰

  

  
  

 ۰۰۰۱/۰p<Δو  ▪>۰۵/۰pدر مقایسه با گروه شم؛  #>۰۰۰۱/۰p* و >۰۵/۰pهای مورد ارزیابی (های مختلف در هر یک از گروهشاخص عملکردی عصب سیاتیک در هفته )۱نمودار 

  پردنیزولون با یکدیگر) در مقایسه بین دوزهای متیل

  

میانگین نسبت وزن عضله  :گاستروکنمیوستوده عضلانی بررسی 
هفته  ١٢شده و پای سالم در گروه شم پس از  بین پای جراحی

منفی نسبت وزن عضله کاهش  بود. اما در گروه کنترل ٩٥/٠حدود 
های رسید. در گروه ٣/٠قابل توجهی را نشان داد و به حدود 

و  نپردنیزولو متیلگرم/کیلوگرم  میلی۳۰یک و های تیمارشده با دوز
در در گروه تجربی پیوند داربست همراه با دریافت حلال دارو 

مشاهده شد. داری  افزایش معنیمنفی  مقایسه با گروه کنترل
کاهش وزن عضله  پردنیزولون، متیلهمچنین با افزایش دوز 

  ).٢داری کاهش یافت (نمودار  طور معنی گاستروکنمیوس به

های تیمارشده با در تمامی گروه :ارزیابی الکتروفیزیولوژیک
پیوند داربست همراه با پردنیزولون، همچنین گروه تجربی  متیل

صورت تدریجی  دامنه پتانسیل عمل مرکب به دریافت حلال دارو،
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مل نیز افزایش یافت. همچنین میزان تاخیر شروع پتانسیل ع

پس از ایجاد ضایعه، دامنه پتانسیل عمل  ١٢کاهش یافت. در هفته 
پیوند منفی، گروه تجربی  مرکب عضله و میزان تاخیر در گروه کنترل

 های های تیمار با دوزو گروه داربست همراه با دریافت حلال دارو

داری را  اختلاف معنی پردنیزولون گرم/کیلوگرم متیلمیلی۳۰یک و 
های تیمار با  شم نشان داد. همچنین در مقایسه بین گروهبا گروه 

داری نسبت  طور معنی گرم/کیلوگرم بهمیلی۳۰پردنیزولون، دوز  متیل
گرم/کیلوگرم دامنه پتانسیل عمل بالاتر و میزان  میلی به دوز یک

  ). ٤و  ٣(نمودارهای  تاخیر کمتری را نشان داد
  

  
شده و پای  نسبت وزن عضله گاستروکنمیوس بین پای جراحی )۲نمودار 

 ***>۰۵/۰p< ،*۰۱/۰p< ،**۰۰۱/۰p( پس از جراحی ۱۲نشده در هفته  جراحی

مقایسه  در ۰۰۰۱/۰p<Δو  ▪>۰۵/۰p؛ **** در مقایسه با گروه کنترل>۰۰۰۱/۰p و

  )پردنیزولون با یکدیگر بین دوزهای متیل

  

  

 ۱۲های مختلف در هفته شده از گروه دامنه پتانسیل عمل مرکب ثبت )۳نمودار 

**** >۰۰۰۱/۰p و ***>۰۵/۰p< ،*۰۱/۰p< ،**۰۰۱/۰p( پس از عمل جراحی

مقایسه بین  در ۰۰۰۱/۰p<Δو  ▪▪>۰۵/۰p<▪ ،۰۱/۰p؛ در مقایسه با گروه شم

  )پردنیزولون با یکدیگر دوزهای متیل

  

  

های مختلف در شده از گروه تاخیر شروع پتانسیل عمل مرکب ثبت )۴نمودار 
 و ***>۰۵/۰p< ،*۰۱/۰p< ،**۰۰۱/۰p( پس از جراحی ۱۲هفته 

۰۰۰۱/۰p<۰۵/۰؛ **** در مقایسه با گروه شمp<▪ ،۰۱/۰p<▪▪  ۰۰۰۱/۰وp<Δ در 

  )پردنیزولون با یکدیگر مقایسه بین دوزهای متیل

های پارامتر :(استریولوژی)هیستومورفومتری های ارزیابی
مورفومتریک مانند میانگین تعداد و قطر فیبرها، میانگین تعداد 

 هایدیستال در گروه ناحیه ها و ضخامت غلاف میلین درآکسون

 پردنیزولون گرم/کیلوگرم متیلمیلی۳۰یک و  تیمارشده با دوزهای

ل دارو پیوند داربست همراه با دریافت حلادر مقایسه با گروه تجربی 
تر بود  ، ولی در مقایسه با گروه شم پایینداری بالاتر معنی طور به
)۰۵/۰p< ۱و شکل  ۱؛ جدول(.  
  

شده در  مقایسه میانگین آماری پارامترهای مورفولوژیک اعصاب ترمیم )١جدول 
  سر) ١٠پس از جراحی (تعداد در هر گروه=  ١٢پایان هفته 

 ٣٠پردنیزولون  متیل ١پردنیزولون  متیل گروه شم
پیوند داربست با 

  حلال دارو

تعداد فیبرها
٣٧/٣٤٠٩±٧٨/١٣١# ٣٧/٤٢٥٥±٦٧/٦١*٠٠/٣٧٦٧±٧٨/١٣٧#٢٥/٧٩١٥±٧٦/٥٧  

 )میکرومترقطر فیبرها (

٣٦/٦±١٥/٠# ٥١/٨±١١/٠# ١٠/٧±١١/٠#١٧/١١±١٩/٠  

 )میکرومترها ( قطر آکسون

٠٦/٤±١٠/٠# ٢٧/٤±٠٦/٠# ١٥/٤±٠٧/٠#٤٣/٦±١٨/٠  

 )میکرومترضخامت غلاف میلین (

١٥/١±٠٧/٠# ٠٨/٢±٠٤/٠# ٤٧/١±٠٦/٠#٣٦/٢±١٣/٠  

۰۰۰۱/۰#p<  ۰۵/۰وp<در مقایسه با گروه شم *  
  

  بحث

برخلاف سیستم عصبی مرکزی، اعصاب محیطی پس از آسیب 
های سیستم اعصاب محیطی حدود . آسیب[22]قابلیت ترمیم دارند

های شدید را شامل آسیب% ٣٠% کل جراحات و حدود ١٠
دنبال ترومای سیستم اعصاب محیطی، تجویز  . به[23]شوند می

های التهابی یکی از استراتژیعوامل نوروپروتکتیو و عوامل ضد
برد فرآیند ترمیم  مناسب برای کنترل آسیب وارده، همچنین پیش

پردنیزولون بر بهبود  اثرات داروی متیل. در این پژوهش [24]است
دنبال قطع عصب سیاتیک و  حرکتی و تغییرات بافتی به عملکرد

 شده در موش صحرایی زداییهای سلولترمیم با پیوند داربست

های حاصل از این پژوهش نشان داد که آنالیز داده بررسی شد.
صورت روزانه بلافاصله پس از آسیب  پردنیزولون به استفاده از متیل

افزایش سرعت ترمیم و عصب سیاتیک در طول دوره آزمایش سبب 
 افزایش کیفیت بازیابی عملکرد حرکتی شد. همچنین دوز

در مقایسه با دوز پردنیزولون  متیلگرم بر کیلوگرم  میلی۳۰
گرم بر کیلوگرم در افزایش سرعت ترمیم و بازیابی عملکرد میلی یک

  حرکتی، تاثیر بهتری داشت.

دهد، در صدمات اعصاب محیطی که قطع فیزیکی عصب روی می
رسانی مجدد و ورود مواد غذایی و اکسیژن در بافت  دنبال خون به

یابد که این های آزاد افزایش میدیده میزان تشکیل رادیکال آسیب
های موجود در بافت تاثیر گذاشته و سبب های آزاد بر لیپیدرادیکال

شود که اثرات مخربی را بر بافت مورد ها میپراکسیداسیون لیپید
. در این رابطه بسیاری از مطالعات که اثرات عوامل [25 ,16]نظر دارد

را در ترمیم اعصاب محیطی بررسی  اکسیدانیالتهابی و آنتیضد
های آزاد و سایر اند، اثرات مثبتی را در کاهش میزان رادیکالکرده

اند. همچنین این عوامل سبب تسریع در عوامل مخرب نشان داده
  .[26 ,16]اندمحیطی شدههای اعصاب بهبود آسیب

پردنیزولون با دوز بالا  و همکاران نشان دادند که تجویز متیل یانگ
های با آسیب نخاعی نسبتاً شدید گرم بر کیلوگرم) به گربهمیلی۳۰(

نسبت به گروه کنترل بهبود قابل توجهی را دو هفته پس از ایجاد 
د که های بافتی نیز نشان داآسیب نشان داد. همچنین بررسی

پردنیزولون نسبت  وسعت ناحیه آسیب در گروه تیمارشده با متیل
  به گروه کنترل کاهش قابل توجهی داشت. 
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طور واضحی نشان داد که تجویز  نتایج این پژوهش به
پردنیزولون در دوز بالا آسیب ثانویه پس از تروما را با مهار  متیل

دهد و همچنین باعث بازیابی ها کاهش میپراکسیداسیون لیپید
  .[27]شود عملکرد حرکتی و بافتی بهتر می

پردنیزولون در  نتایج این پژوهش نیز نشان داد که دوز بالای متیل
روی مسیر، همچنین در  بهبود عملکرد حرکتی در آزمون پیاده

های بافتی سبب افزایش های الکتروفیزیولوژیک و بررسیارزیابی
میزان ترمیم و بازیابی عملکرد حرکتی حیوانات در مقایسه با دوز 

پردنیزولون  شد. احتمالاً دوز بالای متیلهای کنترل پایین و گروه
شود  ها و حفظ متابولیزم انرژی میسبب مهار پراکسیداسیون لیپید

کند. علاوه بر ها تا حدودی جلوگیری میو از تخریب نوروفیلامنت
پردنیزولون مانع تجمع کلسیم  این نشان داده شده که متیل

رومبوکسان ها و تسلولی و مهار تشکیل پروستاگلاندین داخل
اند که تزریق وریدی دوزهای بالای مطالعات نشان داده .[14]شود می

های نخاعی سبب پردنیزولون در ساعات اولیه پس از آسیب متیل
های ثانویه  کاهش میزان آسیب و جلوگیری از بروز آسیب

های دیگر توسط سایر پژوهشگران نیز نشان داد بررسی .[28]شود می
ها و ها، میمونپردنیزولون در گربه الای متیلهای بکه تجویز دوز

های صحرایی دچار آسیب نخاعی سبب افزایش سرعت ترمیم موش

  .[30 ,29]در سیستم عصبی شد

و همکاران انجام شد، اثرات  لیدر پژوهش دیگری که توسط 
دنبال آسیب اعصاب  پردنیزولون در کاهش درد نوروپاتیک به متیل

محیطی در موش صحرایی مورد ارزیابی قرار گرفت. نتایج این 
پردنیزولون در دوزهای بالا سبب کاهش  پژوهش نشان داد که متیل

 شود، اما بردنبال جراحات اعصاب محیطی می آلودینای مکانیکی به
  .[31]آلودینای حرارتی اثری ندارد

دنبال آسیب سیستم عصبی و  پردنیزولون به متیل تاثیردر رابطه با 
نظر وجود ندارد و برخی مطالعات نقش مثبتی  اتفاقاستفاده از آن 

و  یانیلمازای که توسط اند. در مطالعهرا برای آن پیشنهاد نکرده
پردنیزولون و  تیلهمکاران انجام شد، اثرات آمینوگوانیدین، م

دنبال قطع کامل عصب فاسیال در  ملاتونین بر ترمیم عصب به
خرگوش بررسی شد. نتایج نشان داد که تجویز آمینوگوانیدین و 

دنبال قطع عصب فاسیال سبب افزایش سرعت روند  ملاتونین به
شود، در حالی که در گروه تیمارشده با ترمیم عصب می

  . [32]بتی مشاهده نشدپردنیزولون هیچ اثر مث متیل

 مطالعه دوره بودن کم به توان میهای این مطالعه  از محدودیت
 بازیابی میزان آتی مطالعات در شود می پیشنهاد. نمود اشاره

  .گیرد قرار ارزیابی مورد ٢٠ یا ١٦ هفته تا حرکتی عملکرد

  

 

 

 

نازک عصب سیاتیک برش عرضی نیمه) ۱کل ش
؛ های مختلفبلو در گروهتولوئیدنشده توسط رنگ آمیزیرنگ

تجربی  ، گروه(B)، گروه شم (A)منفی گروه کنترل
، گروه تجربی (C) گرم/کیلوگرممیلی۳۰پردنیزولون با دوز متیل
، گروه (D) گرم/کیلوگرممیلیپردنیزولون با دوز یکمتیل

 (E)تجربی داربست همراه با دریافت حلال دارو 
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  گیرینتیجه

دنبال قطع عصب سیاتیک و پیوند  پردنیزولون به متیلتجویز 
بهبود عملکرد شده در موش صحرایی، میزان  زداییداربست سلول

دهد. همچنین بازیابی عملکرد  حرکتی و ترمیم بافتی را افزایش می
پردنیزولون  حرکتی و بافتی در دوز بالای متیل

رم/کیلوگرم) گمیلی گرم/کیلوگرم) نسبت به دوز پایین (یک میلی۳۰(
  بهتر است.

  

بدین وسیله از معاونت پژوهشی دانشگاه تشکر و قدردانی: 
  شود.فردوسی مشهد تقدیر و تشکر می

ها در آزمایشگاه تحقیقاتی انجام کلیه آزمایش تاییدیه اخلاقی:
ترمیم اعصاب محیطی دانشگاه فردوسی مشهد مطابق دستورالعمل 

  ت آزمایشگاهی انجام شد.اخلاقی موجود در خصوص کار با حیوانا

  موردی توسط نویسندگان اعلام نشده است. تعارض منافع:

 پژوهشگر ،آرش عبدالملکی (نویسنده اول)سهم نويسندگان: 

 ،رسولی (نویسنده دوم) مرتضی بهنام ؛%)۴۰( شناس اصلی/روش

علی مقیمی (نویسنده  ؛%)۲۰( کمکی/نگارنده مقدمه پژوهشگر
ناصر مهدوی شهری  ؛%)۲۰( کمکی/نگارنده بحث پژوهشگر ،سوم)

  %)۲۰( ها گر داده کمکی/تحليل پژوهشگر ،(نویسنده چهارم)

هزینه این پژوهش توسط دانشگاه فردوسی مشهد  منابع مالی:
  تامین شده است.
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