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  چكيده
به عنوان يكي از عوامل شيميايي ) Bis [2-chlorethyl] sulfide or HD(سولفور موستارد ترين عضو در مواجهه با ها حساسچشم :سابقه و هدف
 ديكلوفناك سديم بر التهاب، پرخوني، اپيتليوم -نهاي بتامتازون، ديكلوفناك سديم و بتامتازومطالعه حاضر اثرات درماني قطرهدر  .نظامي هستند

 .بررسي شدهاي آلوده به خردل در مرحله حاد ضايعه هاي گابلت ملتحمه چشم خرگوشو سلول
شامل نرمال، حلال و خردل و سه گروه تجربي شامل درمان شاهد  سر خرگوش بصورت تصادفي در سه گروه 36 مطالعه،در اين  :بررسي روش

معاينه قبل از شروع آزمايش جهت اطمينان از سلامت . قرار گرفتند ديكلوفناك سديم-و بتامتازون ، ديكلوفناك سديم بتامتازونهايبا قطره
در روز چهاردهم . چشمها و پس از انجام آزمايش در روزهاي اول، دوم، پنجم، هفتم و چهاردهم بوسيله اسليت لمپ تحت بيهوشي انجام شد

  .بررسي هيستومورفولوژيك و پاتولوژيك شدندوان به همراه ملتحمه چشمي جدا و قسمتي از پلك بالاي حي
ها توانستند از قطره. هاي گابلت شدنكروز ملتحمه و كاهش شديد سلولو  التهاب ،موجب تغييرات شديد بافتي روز 14بعد از خردل  :هايافته

در مقايسه با گروه خردل   ديكلوفناك سديم-كلوفناك سديم و بتامتازونديهاي جلوگيري كنند كه اين كاهش در روز هفتم در گروهكموزيس 
 .هاي درماني نسبت به گروه خردل وضعيت بهتري داشتند در گروههاي گابلتوضعيت بافت ملتحمه و تعداد سلول. دار بودمعني
  .ناشي از تماس با خردل استاي مي ملتحمهضايعات چشدرمان موثري در جلوگيري از ديكلوفناك سديم و بتامتازون  تركيب :گيرينتيجه

  .گاز خردل، بتامتازون، ديكلوفناك سديم، خرگوش، ملتحمه چشم، سلول گابلت :واژگان كليدي
  

  1مقدمه
 از اولين) Bis [2-chlorethyl] sulfide = HD(سولفور موستارد 

كه اولـين    عوامل شيميايي نظامي بوده و زماني      و پركاربردترين 

                                                 
 مركـز  ، پژوهـشكده طـب رزمـي   ،)عـج ( علـوم پزشـكي بقيـه االله     دانشگاهتهران، : آدرس نويسنده مسئول  

  )email: gh_kaka@yahoo.com(هاي شيميايي  آسيبتحقيقات 
  8/12/1386: تاريخ دريافت مقاله
  20/3/1387 :تاريخ پذيرش مقاله

 تقريبا يك سـوم از      ،استفاده شد  از آن     جهاني اول  بار در جنگ  
 ،يك ميليون و دويست هزار سربازي كه با اين گاز مواجه شدند

هاي پزشكي طولاني مدت براي برطـرف نمـودن         نياز به درمان  
 روده اي، تنفسي و چشمي داشـتند        -ايضايعات پوستي، معده  

 ايراني در  كاربرد اين گاز بر عليه شهروندان كرد و سربازان        ). 1(
داشـت  به همـراه    وخيم و وحشتناكي     عراق نتايج  -جنگ ايران 

)2،3.(  
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دوست قوي اسـت كـه بـه         سولفور موستارد يك تركيب هسته    
ها نفوذ كرده، اجزاء    آساني در پوست، غشاهاي مخاطي و چشم      

كند و سبب ايجاد سميت در اجزاء سـلولي         سلولي را آلكيله مي   
هـاي مـورد هجـوم آزاد       ز سـلول  هاي التهابي را ا   شده و واسطه  

هـا  چـشم  .كنـد كرده و در نهايـت پاسـخ التهـابي را آغـاز مـي             
ضـايعات   و   ترين عـضو در مواجهـه بـا خـردل هـستند           حساس

 درصد از مجـروحين گـاز خـردل مـشاهده           75-90چشمي در   
شدت آسيب چشمي ناشي از مواجهه با گاز خردل به           . شودمي

تواند از گي دارد و مي با چشم بستHDدوز و مدت زمان تماس      
  ).4( ناراحتي خفيف چشم تا سوراخ شدگي قرنيه باشد

با توجه به اينكه انجام واكنش خردل در بـدن و بـروز عـوارض               
 سـاعت بـه     8 الـي    4 ساعت و بطور متوسـط       2چشمي حداقل   

-انجامد، ضروري است كه درمان دارويي هر چه سريع        طول مي 
ن كه بيشترين مقدار آن      زيرا پس از آلكيلاسيو    ،تر شروع گردد  

 اقـدامات   ،در چند ساعت اول بعد ازآلودگي صورت مـي گيـرد          
درماني بعدي نتيجه قطعي نخواهد داشت و عمـدتا كـم تـاثير             

  ).   5( هستند
هاي ضد التهـابي ممكـن اسـت بطـور بـالقوه بعـضي از               درمان

كـه بـا    بـدين صـورت     . دن را بهبود بخـش    HDضايعات ناشي از    
 دقايق اوليه بعد از مواجهه با خردل اتفـاق          آلكيلاسيوني كه در  

هاي شيميايي بعد    آزاد شدن واسطه    و دننمايميافتد مقابله     مي
بنابراين هر درماني كه بـا      . دنسازميرا كندتر    HDاز مواجهه با    

توانـد علائـم بـاليني را بهتـر          مـي  ،اين روند التهابي مقابله كند    
  .نمايد

تشكيل سد محافظ فيزيكي    اپيتليوم ملتحمه نقش مهمي را در       
سطح ملتحمه توسط ترشحات سلول گابلت براي شركت كردن        

ــشكيل و حفــظ ــر روي اشــك  در ت ــه موكوســي موجــود ب      لاي
(tear film)  كـه آسـيب    در صورتي. كندسطح چشم بازي مي

ناپذير بر اپيتليوم قرنيه ايجاد گردد، اپيتليـوم ملتحمـه          برگشت
هـاي گابلـت    سلول). 6(تبديل شود     تواند به اپيتليوم قرنيه     مي

جات در سرتاسـر اپيتليـوم ملتحمـه وجـود          اغلب بشكل دسته  
شوند اما در ملتحمـه     دارند و در لبه پلك يا ليمبوس يافت نمي        

پلكي و چشمي وجود داشـته و بزرگتـرين انـدازه و بيـشترين              
لايه موكوسي موجـود بـر      ). 7(تعداد را نزديك فورنيكس دارند      

 از يك گليكوكونژوگيت با وزن مولكولي  (tear film)روي اشك
شـود و   اي ترشـح مـي    بالا كه توسط سلولهاي گابلـت ملتحمـه       

نقــش مهمــي در محافظــت ســطح چــشم از عوامــل بيرونــي  
در طـي تمـام انـواع       آن  و چرب كردن    ) باكتريايي يا شيميايي  (

هاي گابلـت ملتحمـه     تراكم سلول . حركات چشم بر عهده دارد    
موضـعي را در اثـر نقـص موسـين در            آسـيب توانـد شـدت     مي

تليـوم  آسـيب بـه اپـي   ).  8(سندرم خشكي چـشم بيـان كنـد        
هاي گابلت منجر بـه ايجـاد مـشكلات جـدي           ملتحمه و سلول  

  .شود خشكي چشم مي والتهاب، عفونتنظير براي چشم 
تليال كه يكي از عوامل موثر در مهاجرت سلولهاي اپي از آنجايي 

تـوان   مـي  ،ن چشمي به حد كـافي اسـت       قرنيه وجود لوبريكيش  
يكي از علل سوراخ شدن قرنيه را كافي نبـودن لوبريكيـشن در             

چنـين يكـي از علـل       هـم . هاي آلوده بـه خـردل دانـست       چشم
 از بـين    ،برندخشكي چشم كه جانبازان شيميايي از آن رنج مي        

با توجه بـه  ). 9(باشد رفتن غدد گابلت يا كاهش شديد آنها مي     
هاي اخيـر بـا اسـتفاده از داروهـاي  ضـد              در دهه  مطالعاتي كه 

 انجام شـده    HDالتهابي جهت كاهش ضايعات چشمي ناشي از        
 در اين تحقيـق از بتامتـازون و ديكلوفنـاك سـديم كـه               ،است
اي از داروهاي ضدالتهابي اسـتروئيدي و غيراسـتروئيدي         نمونه

بتامتازون يك داروي ضـد التهـابي        . استفاده گرديد  ،مي باشند 
را كاهش  ) سايتوكاين و كموكاين  (هاي التهاب   ت كه واسطه  اس

 توليد و كاهش القاء      و ليپوكورتين را افزايش داده   اخت  داده، س 
را غيرفعـال   ) i-NOS,COX-2( هـاي التهـابي   هاي واسطه آنزيم
 بنابراين هر دو حالت شروع و ادامه التهاب را كم كرده            .كندمي

). 10(دهـد   كاهش مي  راE  (PGE)و تشكيل پروستاگلانيدين
 يـك گـروه غيراسـتروئيدي       ،علت اثرات جانبي اسـتروييدها    ه  ب

ديكلوفنـاك  . يعني ديكلوفناك سديم به اين مطالعه اضافه شد       
سديم يك قطره چشمي غيـر اسـتروييدي بـا اسـتفاده وسـيع              

داروهـاي ضـدالتهابي غيراسـتروييدي از طريـق         . درماني است 
ژناژ كـه مـسئول توليـد       هاي سيكلواكـسي  غيرفعال كردن آنزيم  

. گذارنـد  بر پيشرفت التهاب اثر مي     ،باشندها مي پروستاگلاندين
ديكلوفناك يك مزيت مضاعف داشته و آن توليد بعضي از مواد           

  ).11(باشد ضد درد مي
هـاي چـشمي بتامتـازون،      اثرات درماني قطـره   ،  مطالعهدر اين   

ط  بـر شـراي    ديكلوفنـاك سـديم   -ديكلوفناك سديم و بتامتازون   
  بـــاليني، هيـــستومورفومتري و هيـــستوپاتولوژي اپيتليـــوم و 

هاي آلوده بـه خـردل      هاي گابلت ملتحمه چشم خرگوش    سلول
  .بررسي شددر مرحله حاد ضايعه 

  

  مواد و روشها
ــن  ــاليني در اي ــايي ب ــژاد   36 ، كارآزم ــفيد ن ــرخرگوش س  س

تقريبي شـش مـاه       كيلوگرم وعمر  8/1 -2/2نيوزيلندي با وزن    
 حيوانـات در    .بررسـي شـدند   ) شده از موسسه رازي   خريداري  (

 درجـه   22±2هاي استاندارد بصورت انفـرادي در دمـاي         قفس
گراد نگهداري گرديده و براي سازگاري با محيط جديـد          سانتي

تهيـه شـده از مركـز        (Pelletبه مدت يك هفته با غذاي آماده        
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. و آب به ميـزان مـورد نيـاز تغذيـه شـدند            ) خوراك دام پارس  
تـايي بـه    ها بصورت تصادفي درشش گروه شش     خرگوشسپس  

لازم به ذكـر اسـت كـه چـشم راسـت            . ترتيب زير قرار گرفتند   
 . حيوانات مورد آزمايش قرار گرفت

 گـروه   يا(Normal group)گروه اول  شامل گروههاي آزمايشي
گـروه دوم   ،  نرمال كـه هـيچ گونـه مـاده اي را دريافـت نكـرد              

(Solvent group)ل يا شم كه چشم راست مقـدار   گروه حلا يا
گـروه سـوم    ،  دريافـت نمـود   نرمال سالين   حلال  ميكروليتر   50

(HD group) گروه محلول خردل كه چـشم راسـت محلـول    يا 
مخلـوط  ( ميكروليتـر  50 به مقدار     درصد 5/0سولفور موستارد   

 ميكروليتـر  75/49سولفور موستارد خـالص و       ميكروليتر 25/0
 گـروه   يـا (B group)گروه چهـارم   دريافت كرد،) حلال سالين

محلول خردل دريافت كرده و  ميكروليتر 50بتامتازون كه ابتدا 
) سـاخت شـركت سـينا دارو      (پس از ده دقيقه قطره بتامتازون       

 گروه ديكلوفناك سديم  يا(D group)گروه پنجم ، دريافت كرد
محلول خردل دريافت كرد ه و پـس از          ميكروليتر 50كه ابتدا     

) شـركت بـاختر بيوشـيمي     (ه قطره ديكلوفناك سديم     ده دقيق 
 - گـروه بتامتـازون   يـا (BD group)گروه ششم  و دريافت نمود

محلـول خـردل     ميكروليتـر  50كه ابتدا   بود  ديكلوفناك سديم   
دريافت كرده و پس از ده دقيقه قطـره بتامتـازون و ده دقيقـه               

  .بعد قطره ديكلوفناك سديم دريافت كرد
گرم  ميلي50به ميزان  (Ketamine)كتامين حيوانات با تركيب 

گـرم بـر    ميلـي 5ميزان به (Xylazine) و زايليزين بر كيلوگرم 
سـپس  . بصورت تزريق داخل عضلاني بيهـوش شـدند        كيلوگرم

ها قبل از مواجهـه بـا محلـول سـولفور موسـتارد،             معاينه چشم 
جهت اطمينان از سلامت آنها و پس از انجام آزمايشات توسـط     

  .صين چشم بوسيله اسليت لمپ انجام شدمتخص
 براي گروه خـردل و گـروه درمـان تنهـا يـك بـار                HDمحلول  

توسط سمپلر در زير هود و مستقيماً بر روي قرنيه چشم راست 
در تمـام چـشم،   HD چكانده شد و جهت پخش شدن محلول 

. پلك ها پنج مرتبه بصورت دستي و به آرامي باز و بسته شدند            
ين نيز براي گروه حلال تنها يك بار اسـتفاده  محلول نرمال سال 

  . شد
 فـوق را دريافـت       گروه بتامتازون هر هشت ساعت يكبار قطـره       

ها در روزهاي اول، دوم، پـنجم،       معاينه چشم خرگوش  . كردمي
هفتم و چهـاردهم، توسـط متخـصص چـشم و بـا اسـتفاده از                
اسليت لمـپ و تحـت بيهوشـي انجـام گرفـت و ميـزان تـورم                 

  توسط   (Injection) و پر خوني ملتحمه      Chemosisا  ملتحمه ي 
 بـه صـورت     ،ها برايشان نامشخص بود   پزشك كه گروه  دو چشم 
  .دهي شدزير نمره

در صورت سلامت كامل ملتحمه نمره صفر، مشاهده نقـص يـا            
، وجود نقص يا آسيب متوسط  درصد25آسيب كم نمره يك يا 

اد نمره سه يـا     ، مشاهده نقص يا آسيب زي      درصد 50نمره دو يا    
 100 و مشاهده نقص يا آسيب شديد نمره چهار يـا             درصد 75

  ).12( درصد تعلق گرفت
 يك قطعه از وسط پلك بالا به پهناي يـك           ،بردارينمونهجهت  
متر به همراه ملتحمه چشمي و فورنيكس جهت مطالعـه          سانتي

ــالين  ــافتي جــدا و در فرم ــت درصــد10ب ــرار گرف     پــس از .  ق
 هـا در   ها بـا اسـتفاده از پاسـاژ بـافتي نمونـه           مونهسازي ن آماده
مقاطع پارافيني به  سپس .ندگيري شدهاي پارافيني قالبقالب

 ميكرون توسط دستگاه ميكروتوم بـصورت متـوالي         5ضخامت  
از  (goblet) هاي جـامي شـكل  براي مطالعه سلول. گرديد تهيه 

ــزي  ــگ آمي ــت ) PAS )Periodic acid-Schiffروش رن و جه
 و پاتولوژيـك پلـك از روش رنـگ          رسي هيـستومورفولوژيك  بر

  .استفاده شد) H&E(آميزي هماتوكسيلين و ائوزين  
ز بررسي پاتولوژيـك    ي و ن  )12(جهت مطالعه هيستومورفومتري    

شـامل ميكروسـكوپ     Moticها از سيستم سخت افزاري        نمونه
 HWF-IOX Eyepieceنــوري مجهــز بــه گراتيكــول چــشمي  

Hollandين نــرم افــزار چنــ و هــمMotic 2.1اســتفاده شــد   .
هاي گابلت ملتحمه پلكي درناحيه فورنيكس در       شمارش سلول 

تمام .  ميكرومتر انجام شد   1000يتال در طولي برابر     ژسطح سا 
). 13(هاي فوق در سه مقطع متوالي هر نمونه انجام شـد            اندازه

هـاي داراي كـد توسـط پاتولوژيـست         بررسي پـاتولوژي نمونـه    
  .رفتصورت گ

 در تجزيه   .خطاي معيار ارائه شد    ± ميانگين   اطلاعات به صورت  
ــون  ــات از آزم ــل اطلاع ــايو تحلي  one-way ANOVA  وt ه

  .استفاده گرديد
  

  هايافته
 و حلال نشان شاهدهاي نتايج حاصل از بررسي متغيرها بين گروه 

  .ردداري ميان آنها وجود نداگونه اختلاف معنيداد كه هيچ
طي روز اول در گروه خردل       (Chemosis) ملتحمه   تورمميزان  

ايـن  ) 75/20±25/0( افزايش يافت و تا روز هفتم         درصد 68تا  
مقدار تقريبا ثابت ماند و پس از آن تا روز چهاردهم اين مقـدار      

ها توانـستند در    قطره.  رسيد  درصد 30كاهش يافته و به حدود      
د كه ايـن  جلوگيري كننChemosis هاي درماني از ايجاد گروه

 Dكاهش در مقايسه با گروه خردل در روز هفتم در گروههـاي     
 امــا در روزهــا و ،دار بــودمعنــي) 2/0±8/0( BDو ) 12/0±1(

  ).1نمودار ( دار نبود هاي ديگر معنيگروه
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  . در روزهاي مختلفChemosis ميانگين ميزان -1نمودار 

  ) P>05/0(م با گروه خردل در روز هفت Dگروه اختلاف معني دار  *
   )P>01/0( با گروه خردل در روز هفتم BD معني دار گروه  اختلاف**

  
 افزايش  درصد56طي روز اول در گروه خردل تا Injection ميزان 

يافته و تا روز پنجم سير صعودي داشت و بعد از آن سير نزولي را               
 27كه در روز چهاردهم اين مقدار به حدود           بطوري ،شاهد بوديم 

ها بطـور نـسبي از ميـزان و وسـعت پرخـوني             قطره. سيد ر درصد
ملتحمه جلوگيري كردند كه ايـن ممانعـت در مقايـسه بـا گـروه               

دار فقط در روز پنجم داراي اختلاف معني      ) 75/2±29/0( خردل  
ميـزان  ) D ) 24/0±4/1 بدين ترتيب كـه در گـروه درمـاني           ،بود

 BD و  )B  )26/0±7/1هـاي  و در گروه   P>01/0اختلاف در حد    
  ).2نمودار ( بود  P>05/0 در حد) 26/0±6/1( 
  

  
هـاي   مقايسه ميانگين شدت پرخـوني ملتحمـه در گـروه          -2نمودار  
   .در روزهاي مختلفبا گروه خردل درمان 

* 05/0<P  
** 01/0<P   

  

سولفورموستارد موجب افزايش ميانگين ضخامت اپيتليوم ملتحمه    
 گروه نرمال اين اختلاف     پلك در گروه خردل شد كه در مقايسه با        

هاي ديكلوفناك سديم   استفاده از قطره  . )P>001/0 (دار بود معني
داري از افزايش ضخامت ديكلوفناك سديم بطور معني-و بتامتازون

هاي  درماني در مقايـسه بـا گـروه          اپيتليوم ملتحمه پلك در گروه    
  ).1 شكل، 3نمودار(خردل جلوگيري كردند 

  
   . هاي مختلفتليوم ملتحمه پلكي در گروه ضخامت اپي-3نمودار 

  ) P>05/0(گروه خردل با  BD اختلاف معني دار گروه **
  )P>01/0( با گروه خردل D معني دار گروه  اختلاف**

  ) P>001/0 ( نرمالگروهبا  B و گروه  اختلاف معني دار گروه خردل*** 
  

 تليـوم ملتحمـه پلكـي در      هاي اپـي  افزايش ميانگين تعداد لايه   
گروه خردل مشاهده شد كه در مقايـسه بـا گـروه نرمـال ايـن                

هـاي درمـاني نيـز افـزايش        تمامي گـروه  . دار بود اختلاف معني 
تليوم ملتحمه پلكي را به ميزان كمتر نـشان        هاي اپي تعداد لايه 

لـذا  . دار نبود دادند كه در مقايسه با گروه خردل و نرمال معني         
هاي اپي تليـوم ملتحمـه    لايهتعداد دارها از افزايش معنيقطره

  ).4نمودار (پلكي جلوگيري كردند 
  

  
  .هاي مختلفتليوم ملتحمه پلكي درگروههاي اپي تعداد لايه-4نمودار 

   ) P>05/0 ( نرمالگروه با  اختلاف معني دار گروه خردل**
  

  هـاي اپيتليـوم ملتحمـه      از نتايج دو متغير ضخامت و تعـداد لايـه         
هايپرپلازي در گروه خـردل و هـايپرتروفي        ،  فتتوان نتيجه گر  مي

  .تليوم ملتحمه در گروه درماني بتامتازون ايجاد شده استدر اپي
سولفورموستارد موجب كاهش شديد تعـداد سـلولهاي گابلـت          
ملتحمه در گروه خردل شد كه در مقايسه با گروه نرمـال ايـن              

طـور  هاي درمـاني توانـستند ب     تمام گروه . دار بود اختلاف معني 
هــاي گابلــت ملتحمــه در داري از كــاهش تعــداد سـلول معنـي 

از سوي ديگـر كـاهش      . مقايسه با گروه خردل جلوگيري كنند     
در  هـاي درمـاني نيـز     هاي گابلت ملتحمه در گروه    تعداد سلول 
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 BDگروه 

  
 HDگروه 

  
 گروه نرمال

  .  اپيتليوم ملتحمه پلكي در ناحيه مياني پلك در پايان آزمايش در گروههاي مختلف- 1شكل 
 در اپيتليوم ملتحمه پلكيتعداد لايه هاي ضخامت و در حاليكه .  در گروه خردل به نسبت نرمال افزايش يافته استاپيتليوم ملتحمه پلكيتعداد لايه هاي ميزان ضخامت و 

  )1000 ، بزرگنمايي H&Eرنگ آميزي . (تغيير زيادي نكرده استنسبت به گروه نرمال  BDگروه 
 

  
 Bگروه 

  
 HDگروه 

  
 گروه نرمال

  . اپيتليوم ملتحمه و غدد گابلت در ناحيه فورنيكس پلك در پايان آزمايش از گروههاي مختلف- 2شكل 
 كمتر از BD و B ،Dاني وجود دارند، در حالي كه تعداد اين غدد در گروه هاي اين غدد در گروه شاهد به فراو. تعداد غدد گابلت در گروه خردل به شدت كم شده است

  )1000، بزرگنمايي PASرنگ آميزي ( .گروه شاهد اما بيشتر از گروه خردل است

چنان داراي اختلاف مقايسه با گروه نرمال هر چند كمتر اما هم
  ).2 ، شكل5نمودار (ي بوددارمعني

  

  
  . تغييرات تعداد سلولهاي جامي ملتحمه در گروههاي مختلف-5نمودار 

  )P>001/0( شاهدگروه خردل با گروه  اختلاف معني دار ***
  اختلاف معني دار گروههاي درماني با گروه خردل و شاهد †††
  

تغييرات شديد بافتي شامل التهـاب بافـت ملتحمـه و ارتـشاح             
   هــسته اي در اســتروما و اي و تــكهــاي چندهــستهلكوســيت

هاي آلوده به خردل مـشاهده      تليوم ملتحمه چشم خرگوش   اپي
هـاي  گرچه ايـن تغييـرات در گـروه       ). 2 و 1هاي  شكل(گرديد  

درماني در مقايسه با گروه خردل در موارد ذكر شده از وسـعت             
  .و شدت كمتري برخوردار بود

  
  بحث

 چشمي ناشي از سولفور موسـتارد در         ضايعات درمان استاندارد 
و تا كنون درمان قطعي بـراي    ) 14(هاي اخير تغيير نكرده     دهه

گرچه تعدادي . كاهش اينگونه ضايعات چشمي ارايه نشده است
 شده اسـت،    بررسياز پادزهرها در مقابل ضايعات چشمي حاد        

 ).11(ماند ليكن ضايعات چشمي همچنان باقي مي
هـاي آلـوده بـه مـواد شـيميايي          چشم درماني جهت    هايروش

ــوده   شــامل اســتفاده از پوشــش وخردلــي غيــر اختــصاصي ب
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هاي آلوده، شستـشوي    دور نمودن مصدومين از محل     حفاظتي،
ضددردهاي سيستميك،   چشم با مقادير فراوان آب، استفاده از      

 داروهاي ميـدرياتيك جهـت بهبـود اسپاسـم عـضلات            مصرف
هـاي  كنندههاي عنبيه، نرم  سيلياري و پيشگيري از چسبندگي    

بيوتيك جهت پيـشگيري از     هاي آنتي قطره استفاده از  موضعي،
كننـده فـشار داخـل      عفونت باكتريايي ثانويه و داروهاي كنترل     

  ).14 (باشد چشمي مي
هاي ضد التهابي ممكن است بعضي از ضايعات ناشـي از           درمان

HD   وليه بعد   با آلكيلاسيوني كه در دقايق ا       و  را بهبود بخشيده
ــاق مــي  ــا خــردل اتف ــه و آزاد شــدن   از مواجهــه ب ــد مقابل     افت

را كنـدتر نمايـد      HDهاي شيميايي بعـد از مواجهـه بـا          واسطه
 يــك گــروه  ،علــت اثــرات جــانبي اســتروئيدها   ه بــ). 11(

غيراستروئيدي يعني ديكلوفناك سديم به ايـن مطالعـه اضـافه        
يدي بـا   ديكلوفناك سديم  يك قطره چـشمي غيراسـتروئ        . شد

ــاني اســـت  ــيع درمـ ــتفاده وسـ ــدالتهابي . اسـ ــاي ضـ داروهـ
هـــاي غيراســـتروئيدي از طريـــق غيرفعـــال كـــردن آنـــزيم 

باشند بر  ها مي سيكلواكسيژناژ كه مسئول توليد پروستاگلاندين    
ديكلوفناك يك مزيت مـضاعف     . گذارندپيشرفت التهاب اثر مي   

  ).11(است داشته و آن توليد بعضي از مواد ضد درد 
تركيـب داروهـاي ضـد التهـابي        بـر روي    عات انجام شـده     مطال

هـاي آلـوده بـه خـردل        چـشم در  استروئيدي و غيراستروئيدي    
توانند تأثير جايگزين يا تكميلي بـا  ميها  NSAIDنشان داد كه

هـاي  درمـان آسـيب    استروئيدها درهفتـه اول و پـس از آن در         
  مـا نيـز اثردرمـاني قابـل        .)10(شيميايي شديد داشته باشـند      

  بتامتازون و ديكلوفناك سديماستفاده از دو دارويي را در قبول
 هيستومورفولوژي و پـاتولوژي طـي دو هفتـه          ،بالينيموارد  در  

  . نشان داديم
Amir    يـك سـاعت    ( كه كـاربرد سـريع       ندنشان داد و همكاران

داروهـــاي ضـــد التهـــابي اســـتروئيدي و ) پـــس از تمـــاس
 امـا   ،شـود ابي مـي  هاي الته غيراستروئيدي موجب كاهش پاسخ   

 در  .)11 (شـود مـشاهده مـي    ساعت موفقيت كمتـري      6بعد از   
 دقيقـه پـس از مواجهـه بـا     10 فاصـله    همطالعه حاضر درمان ب   

اي را در مـشاهدات بـاليني بـا         ملاحظـه  بهبـودي قابـل    ،خردل
  .اسليت لمپ نشان داد

 فقـط بعـد از تـرميم    HDاستروئيدها قبلاً براي درمان ضايعات  
امـا نتـايج حاصـل از ايـن         ). 11( پيشنهاد شده بودند  تليوم  اپي

مطالعه نشان داد كه استفاده بلافاصله بتامتازون پس از آسيب          
 نه تنها در بهبودي عوارض ناشي از خردل نقش مـوثري   HDبا
تـري از   ديكلوفنـاك سـديم بطـور مناسـب        باهمراه   بلكه   رد،دا

  .كنداي چشم جلوگيري ميتليوم ملتحمهآسيب اپي

Eyal banin  وYair morad  نشان دادند كـه  در مطالعات خود
 Ga/dfoيا  zinc desferrioxamin (Zn/DFO)درمان با تركيب 

(Gallium)     داري در كـاهش ضـايعه      و دگزامتازون بطور معنـي
هاي اطاقك قدامي چشم    ساختماندر  ) NM( نيتروژن موستارد 

نهـايي  بـه ت   Ga/DFOو يـا  Zn/DFOمؤثرتر از دگزامتازون يـا  
زايي تليومهاي درمان شده با تركيب مذكور اپي      در چشم . است

، 14(زايي جديد با شدت كمتـري بـود         تر و رگ  در قرنيه سريع  
 هــاي گابلــت تليــوم ملتحمــه و ســلولبــر روي اپــيآنهــا ). 15

 بهبود يا   ،نتايج حاصل از مطالعه حاضر    . دادندانجام ن  ايمطالعه
بتامتـازون و  ر درمـان تركيبـي      اي را د  تليوم ملتحمـه  حفظ اپي 

  .دهدنشان مي ديكلوفناك سديم
 بـا هـا  چـشم بر اثر تمـاس   تورم و پرخوني ملتحمه     بهمطالعات  

كـه  در حالي ). 11 ،10 (اندكردهاشاره   )NM (نيتروژن موستارد 
 هر كدام   Zn/DFOاين علايم با استفاده از قطره دگزامتازون و         

ده تركيبي از ايـن دو مـاده         اما استفا  ،به تنهايي كمتر شده بود    
هـاي ايـن تحقيـق پيـشنهاد        يافته. نتايج بهتري را در برداشت    

 و دگزامتـازون بـا مهـار تـشكيل          Zn/DFOكند كه تركيب    مي
تواند بعنوان يك اصـل و اسـاس        هاي آزاد و التهاب مي    راديكال

 ـ. براي درمان ضايعات گـاز موسـتارد در نظـر گرفتـه شـود              ه ب
 ضد التهابي استروئيدهاي موضعي به      عبارت ديگر تركيب عمل   

ــspeciesهمــراه مهــار تــشكيل  وســيله ه  واكــنش اكــسيژن ب
Zn/DFO تواند بازده بهتري جهت حفاظت در مقابل ضايعه         مي
نسبت به اسـتفاده از سـالين يـا هـر           نيتروژن موستارد   چشمي  

 لازم بـه يـادآوري    ). 14(تركيب ديگري به تنهايي داشته باشد       
.  مي باشد  NM بسيار شديدتر از     HDشي از   ست كه ضايعات نا   ا

بتامتـازون و ديكلوفنـاك     بنابراين با توجه بـه درمـان تركيبـي          
 ممكن اسـت ضـمن مهـار تـشكيل          آنهاو اثرات مطلوب     سديم

  . التهاب نيز مهار شود،راديكالهاي آزاد
هـاي  تليوم ملتحمه در گـروه    تورم و پرخوني پلك و اپي      كاهش

هـر دو دسـته داروي اسـتروييدي و         درماني استفاده كننـده از      
غيراستروييدي بصورت انفـرادي و تـوام در روز دوم تـا هفـتم              
مــشابه نتــايج بدســت آمــده در تحقيقــي اســت كــه در آن از  

جهـت درمـان اسـتفاده      ) يك داروي اسـتروييدي   (دگزامتازون  
  ).11(شده بود 

هـاي  هاي بنيـادي ايجـاد كننـده سـلول        محل قرارگيري سلول  
). 16(رگوش در ناحيـه فـورنيكس قـرار دارد          گابلت چشمي خ  
اي در هاي گابلت بطور فزاينده تعداد سلولدادهتحقيقات نشان 

يابد و حتـي ايـن تعـداد در          كاهش مي  نيهاي آلكالي سوختگي
  بيشتر موارد بعلت تخريب كامـل اپيتليـوم ملتحمـه بـه صـفر              

  ).17(رسد مي
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علت آسيب ه برسد در مطالعه حاضر در گروه خردل        به نظر مي  
ها  ضمن كاهش شديد تعداد اين سلول      ،هاي گابلت جدي سلول 

ايـن آسـيب و     . شودلوبريكيشن چشمي به حد كافي انجام نمي      
 ـ  ،هاي گابلت در گروههاي درماني كمتر بود      كاهش سلول  ه  اما ب

   هـاي پايـه مولـد    رسـد بـه علـت آسـيب كمتـر سـلول         نظر مي 
 نقـص بـا شـدت       هاي گابلت موجـود در فـورنيكس ايـن        سلول

  . اما همچنان باقي است،كمتري ديده شد
هاي اي در بين سلول   هستههاي تك مشاهده تعداد كم لكوسيت   

ارتشاح ). 7(اي و بينابيني اپيتليوم ملتحمه طبيعي است        قاعده
اي در استروماي پلك و     هستهاي و تك  هاي چندهسته لكوسيت

-ني بتامتـازون  روز در گـروه درمـا     14اپيتليوم ملتحمه  بعد از      
  در حـالي ،ديكلوفناك سديم كمتر از دو گروه درماني ديگر بود       

ديكلوفناك سديم  -كه اين وضعيت در استفاده توام دگزامتازون      
  ).11(گزارش نشد 
پس از مواجهـه بـا گـاز    توان گفت گيري كلي ميدر يك نتيجه 

ــازون و   ،خــردل ــاي ضــدالتهابي بتامت ــوام از داروه اســتفاده ت
توانـد جهـت درمـان ضـايعات چـشمي          ديم مـي  ديكلوفناك س 

هـاي گابلـت مـورد اسـتفاده قـرار          اي و سلول  اپيتليوم ملتحمه 
   .گيرد

REFERENCES 
1. Blewett W. Tactical weapons: is mustard still king? NBC Defence Technol Int 1986;1:64–6. 

2. Mohmad A. Spatschaden der giftgaswirkung bei den Uberlebenden des irakischen Giftgaskrieges gegen des 
kurdische volk. Wein Med Wochenscr 1992;142:8–15.  

3. United Nations Security Council. Report of the specialist appointment by the security general to investigate 
allegations by the Islamic Republic of Iran concerning the use of chemical weapons. 1986; United Nations New 
York: Report No. S/16433  

4. North Atlantic Treaty Organization (NATO). NATO Handbook on the medical aspects of NBC defensive operations 
AMedP-6(B). 1996; Available at: http://www.globalsecurity.org/wmd/library/policy/army/fm/8-9/2toc.htm. Accessed 
July 15, 2008. 

5. Eitzen E. Use of biological weapons. In: Zajtchuk R, Bellamy RF, editors. Textbook of military medicine: medical 
aspects of chemical and biological warfare. Washington: Office of the Surgeon General. U.S. Dept. of the Army; 
1997. p. 439.  

6. Danjo S, Friend J, Thoft RA. Conjunctival epithelium in healing of corneal epithelial wounds. Invest Ophthalmol Vis 
Sci. 1987;28:1445-49. 

7. Franklin RM, Remus LE. Conjunctival-associated lymphoid tissue: evidence for a role in the secretory immune 
system. Invest Ophthalmol Vis Sci 1984;25:181. 

8. Holly F, Lemp MA. Wet ability and wetting of corneal epithelium. Exp Eye Res 1971;11:239–50. 

9. Vidan A, Luria S, Eisenkraft A, Hourvitz A. Ocular injuries following sulfur mustard exposure: clinical 
characteristics and treatment. Isr Med Assoc J 2002;4:577-78. 

10. Wagoner MD. Chemical injuries of the eye: current concepts in pathophysiology and therapy. Surv Ophthalmol 
1997;41:275-313. 

11. Amir A, Turetz J, Chapman S, Fishbeine E, Meshulam J, Sahar R, et al. Beneficial effects of topical anti- 
inflammatory drugs against sulfur mustard-induced ocular lesions in rabbits. J Appl Toxicol 2000;20 (Suppl 1):S109-
14 

12. Moore CP, McHugh JB, Thorne JG, Phillips TE. Effect of Cyclosporine on Conjunctival Mucin in a Canine 
Keratoconjunctivitis Sicca Model. Invest Ophthalmol Vis Sci 2001;42:653-59. 

13. Ganley JP, Payne CM. Clinical and electron microscopic observations of the conjunctiva of adult patients with 
Bitot's spots. Invest Ophthalmol Vis Sci 1981;20:632-43. 

14. Morad Y, Banin E, Averbukh E, Berenshtein E, Obolensky A, Chevion M. Treatment of ocular tissues exposed to 
nitrogen mustard: beneficial effect of zinc desferrioxamine combined with steroids. Invest Ophthalmol Vis Sci 
2005;46:1640-46. 

15. Banin E, Morad Y, Averbukh E, Berenshtein E, Obolensky A, Yahalom C, et al. Injury induced by chemical 
warfare agents: characterization and ttreatment of ocular tissues exposed to nitrogen mustard. Invest Ophtalmol Vis 
Sci 2003;44:2966-72. 

16. Nagasaki T, Zhao J. Uniform distribution of epithelial stem cells in the bulbar conjunctiva. Invest Ophtalmol Vis 
Sci 2005;46:126-32. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

6-
28

 ]
 

                               7 / 8

http://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-500-en.html


 ه به خردل اثرات  بتامتازون و ديكلوفناك سديم بر چشم آلود                 مجله پژوهش در پزشكي                                            / 134

17. Kessing SV. Mucous gland system of the conjunctiva. A quantitative normal anatomic study. Acta Ophthalmol 
Acta Ophthalmol (Copenh) 1968: Suppl 95:1+. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

6-
28

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

http://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-500-en.html
http://www.tcpdf.org

