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 چکیده

آزاد به میزان  های طی مرحله التهابی زخم، رادیکال. گردد خارج کردن دندان باعث ایجاد یک زخم باز در بافت نرم و استخوان می :مقدمه

سازی  اکسیدانی با خنثی های آنتی آنزیم. شوند یر در ترمیم زخم میزیادی تولید و با ایجاد استرس اکسیداتیو، منجر به تخریب بافتی و تأخ

  t-butyl hydroquinone (TBHQ)اکسیدان  در همین راستا در این مطالعه تأثیر آنتی. کنند تر زخم کمک میهای آزاد به بهبود سریع رادیکال

 .بر ترمیم حفره دندان موش آزمایشگاهی بررسی شد
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Introduction: Tooth extraction causes an open wound in the soft and hard tissue. During the inflammatory phase of healing 

process, a large amount of free radicals produce and cause oxidative stress leading to tissue damage and delayed wound 

healing. Antioxdinant enzymes help to promote wound healing by neutralizing free redicals. According to this fact, in this 

study the t-butyl hydroquinone (TBHQ) effect, as an antioxidant, on the healing process of tooth socket was evaluated in rats. 

Materials & Methods: To conduct this experimental study, 42 male Wistar rats were divided into two groups and in each 

case one upper second molar was extracted under general anesthesia. Then sockets were treated with 0.02% TBHQ solution 

in the case group (0.1ml) while no specific substance was placed in the socket of the control group. In the days of 3, 7 and 21 

after the surgery, seven rats from each group were sacrificed and histological slides were prepared from their tooth socket. 

The prepared slides were examined by light microscope histopathologically and were compared using independent two 

sample t-test. The significance level was set at 0.05. 

Results: Increased granulation tissue in the third day, in experimental group in comparison to the control group was 

statistically significant (P=0.003). The extent of bony trabeculation in experimental group was also significantly higher than 

the control group on the 21st day (P<0.001). 

Conclusion: Regarding the limitations of an experimental study, TBHQ may enhance the healing of hard tissue in the tooth 

socket of rat. 
Key words: Wound healing, antioxidant, tooth extraction, rat.  
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به دو گروه تقسیم شد و تحت بیهوشی عمومی یک دندان مولر  Wistarموش نر نژاد  24انجام این مطالعه تجربی، جهت  :ها مواد و روش

قرار داده شد؛ در حفره دندان   TBHQ%04/0میلی لیتر محلول  1/0سپس در حفره دندان گروه تجربی . دوم ماگزیلا در هر حیوان کشیده شد

در هر یک از روزهای سوم، هفتم و بیست و یکم پس از جراحی، هفت موش از هر گروه قربانی شدند و . دای قرار داده نش گروه کنترل هیچ ماده

 ها توسط میکروسکوپ نوری از نظر متغیرهای هیستوپاتولوژی مورد بررسی قرار گرفتند و با آزمون لام. ها لام تهیه گردیداز ساکت دندانی آن

 .در نظر گرفته شد 00/0ها داری در آزمون سطح معنی .مقایسه شدند (Independent two-sample t-test)مستقل  tآماری 

چنین هم. (P=000/0)ار بود د افزایش بافت گرانولاسیون در روز سوم، در گروه تجربی نسبت به گروه کنترل از لحاظ آماری معنی :ها يافته

 .(P<001/0)بود داری بیشتر از گروه کنترل  ه طور معنیوسعت ترابکولاسیون استخوانی در روز بیست و یکم در گروه تجربی ب

باعث بهبود ترمیم  در ساکت دندان کشیده شده TBHQممکن است تزریق  های یک مطالعه تجربی، با در نظر گرفتن محدودیت :گیري نتیجه

 .شودموش   دندان بافت سخت حفره 

 .موش ، خرگوشترمیم زخم، آنتی اکسیدان، کشیدن دندان،  :کلمات کلیدي
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 مقدمه

ها یک زخم باز در بافت نرم و  خارج کردن دندان

فرآیند ترمیم زخم به چهار  (1).گذارد استخوان برجای می

فاز ایجاد لخته، التهاب، تکثیر و بازسازی تقسیم 

 24تا  22ای طی  افت لثهپاسخ التهابی حاد ب  (2).شود می

های  ساعت اول پس از کشیدن دندان، باعث نفوذ گلبول

در فاز التهاب، . شود ای به محل التهاب می سفید چندهسته

های آزاد  ها، رادیکال ها جهت از بین بردن باکتری نوتروفیل

هایی هستند که  های آزاد، مولکول رادیکال. کنند ترشح می

ترون جفت نشده دارند و بسیار در لایه ظرفیتشان یک الک

مشاهده شده است استرس اکسیداتیو که  (3).پذیرند واکنش

های آزاد و  خوردن تعادل بین ایجاد رادیکال  ناشی از برهم

اکسیدانی تولید  آنتیهای  ها توسط آنزیم خنثی شدن آن

های بدن است، منجر به  ها و بافت شده توسط سلول

  (2-6).د زخم می شودتخریب بافتی و تأخیر در بهبو

Cutando ای نشان دادند استفاده  طی مطالعه (3)و همکاران

موضعی ملاتونین در حفره آلوئولار سگ، استرس 

 .دهد اکسیداتیو ناشی از کشیدن دندان را کاهش می
 

Yoneda ای اثر استفاده موضعی  در مطالعه (7)و همکاران

میم بافت را بر تر( Q10کوآنزیم )اکسیدان  یک ماده آنتی

نرم بعد از کشیدن دندان در رت بررسی کردند و به این 

باعث  Q10نتیجه رسیدند که استفاده موضعی از کوآنزیم 

شود ولی یک اثر  تر بافت نرم حفره می بهبودی سریع

 .استخوانی داردریمادلینگ بازدارنده بر 

TBHQ (t-butyl hydroquinone )اکسیدانی است  آنتی

اهش استرس اکسیداتیو نشان داده شده که تأثیر آن در ک

ها مطرح  اکسیدان آنتیاست و به عنوان استاندارد طلایی 

این  (4-9).شود در مواد غذایی استفاده می شده و

های  اکسیدان احتمالاً با القاء تولید تعداد زیادی آنزیم  آنتی

کننده سم مثل آپوکسید هیدرولاز، محافظ سلولی و خنثی

نسفراز و گلوکورونیل ترانسفراز، از ترا-s-گلوتاتیون

ها در مقابل سمیت حاد و استرس اکسیداتیو  سلول

 (11).کند محافظت می

بر ترمیم حفره  TBHQاز آن جایی که تاکنون اثر 

چنین از آن جایی که این دندان بررسی نشده است و هم

های  اکسیدان آنتی (Gold standard)ماده استاندارد طلایی 

باشد، مطالعه حاضر  ستفاده در مقالات میمصرفی مورد ا

بر ترمیم حفره دندانی بعد از  TBHQبا هدف بررسی اثر 

  .کشیدن دندان در موش صحرایی انجام شد
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 ها مواد و روش

 موش نر  22جهت انجام این مطالعه تجربی، تعداد 

محدوده )با جثه و وزن یکسان  Wistarساله از نژاد  2-1

های انفرادی و در شرایط ر قفسد( گرم 121-141وزنی 

استاندارد در بخش فیزیولوژی دانشکده پزشکی رفسنجان 

حیوانات پیش از شروع کار، جهت . داری شدند نگه

ارزیابی سلامت عمومی و شرایط لازم برای جراحی 

سپس با تزریق داخل . توسط دامپزشک معاینه شدند

ایران ) mg/ml 111 صفاقی ترکیب داروی بیهوشی کتامین

( ایران دارو) mg/ml111  و زایلازین( دارو، تهران، ایران

تحت بیهوشی  ml/100g 1/1و به میزان  1:1به نسبت 

 (11).عمومی قرار گرفتند

شد یک دندان مولر دوم ماگزیلا در هر حیوان کشیده 

در ساکت دندان ( گروه تجربی)و در نیمی از حیوانات 

میلی لیتر  1/1حدود توسط سرنگ انسولین  کشیده شده،

قرار داده شد  TBHQ (Sigma, MO, USA)% 12/1محلول 

( mg12/1  پودرTBHQ لیتر آب مقطر حل میلی 111 در

ای  از هیچ ماده( عدد موش 21)در گروه کنترل (. شد

 .استفاده نشد

جهت باقی ماندن ترکیب در ساکت، حیوانات در زمان 

اعت در حالت سوپاین قرار بیهوشی حدود چهار س

های  هوش آمدن، حیوانات در قفس  پس از به (11).گرفتند

مجزا با دسترسی آزاد به غذا و آب و با در نظر گرفتن روز 

 .داری شدندجراحی به عنوان روز صفر نگه

در هر یک از روزهای سوم، هفتم و بیست و یکم پس 

 (تجربی و کنترل)از جراحی، هفت موش از هر گروه 

Sacrifice ها توسط گیوتین جدا شد و به  سر موش. شد

دکتر مجللی، % )11مدت یک هفته در محلول فرمالین 

قرار داده شد و پس از یک هفته از فرمالین ( تهران، ایران

 %2 اسید تترااستیک آمین دی خارج و در محلول اتیلن

(EDTA) (Merck, Berlin, Germany)  جهت

 (11).وانی قرار گرفتدکلسیفیکاسیون بافت استخ

پس از نرم شدن بافت استخوانی، پاساژ بافتی با 

 Tissue processor (Sukura fine technical, Tokyo, Japan)دستگاه

های پنج  سپس در طول محور ساجیتال، برش. انجام گرفت

 (SIEE medial, Mainz, Germany) میکرونی با میکروتوم

ائوزین  -کسیلینآمیزی به روش هماتو زده شده و رنگ

برش بافتی از ساکت ریشه دیستال و از  (11).انجام شد

(11).قسمت میانی انجام شد
 

متغیرهایی که جهت ارزیابی ترمیم بررسی گردید 

 ،استخوانیهای   وسعت ترابکول وسعت بافت گرانولاسیون،

ها و  فیبروبلاست تعداد التهابی،های  شمارش سلول

 التهابی نوتروفیل،های  ولبرای شمارش سل .آنژیوژنز بود

فیبروبلاست حداقل در های  ماکروفاژ و سلول لنفوسیت،

مورد نظر در های  مختلف تعداد سلول پنج ناحیه

ها در  شمارش شد و سپس میانگین سلول 211بزرگنمایی 

تعداد . شد نالیز آماری ثبتآاین پنج فیلد محاسبه و برای 

ا بزرگنمایی عروق خونی نیز در ده فیلد میکروسکوپی ب

شمارش شد و سپس میانگین آنها محاسبه و برای  211

 (5و7و11).گردید آنالیز آماری ثبت

  SPSSافزار آماریآوری توسط نرمها پس از جمعداده

های  داده. مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت 14با ویرایش 

دامنه »و  «میانگین±انحراف معیار»کمی به صورت 

های  ه منظور مقایسه میانگین متغیرب. گزارش شد «تغییرات

لنفوسیت، ماکروفاژ، نوتروفیل، )هیستوپاتولوژی 

فیبروبلاست، تعداد عروق تازه تشکیل شده، وسعت بافت 

( استخوانی تازه تشکیل شدههای  گرانولاسیون و ترابکول

 tدر دو گروه از آزمون  21و  7، 3در هر یک از روزهای 

. استفاده گردید (Independent two-sample t-test)مستقل 

 .در نظر گرفته شد 15/1ها داری در آزمونسطح معنی
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 ها يافته

شود، در روز  مشاهده می 1گونه که در جدول همان

نشان داد میانگین وسعت  مستقل  tسوم، آزمون آماری

به  TBHQدر گروه  (متر مربعمیلی)بافت گرانولاسیون 

(. P=113/1)باشد  میداری بیش از گروه کنترل  طور معنی

میانگین سایر متغیرهای هیستوپاتولوژی در روز سوم در 

داری  دو گروه مورد بررسی از نظر آماری اختلاف معنی

 .(1و جدول  1تصویر )   (P>15/1)نداشت 

شود، در روز هفتم،  دیده می 2که در جدول  گونه همان

داری در میانگین اختلاف معنی مستقل tآزمون آماری 

رهای هیستوپاتولوژیک در دو گروه مورد بررسی نشان متغی

 (2تصویر)  (.P>15/1) نداد

 

 

 مقایسه میانگین متغیرهای هیستوپاتولوژیک در دو گروه مورد بررسی در روز سوم : 1جدول 

 TBHQ (7=n) تولوژی متغیرهای هیستوپا

 میانگین±انحراف معیار

 (دامنه تغییرات)

 (n=7)کنترل 

 نگینمیا±انحراف معیار

 (دامنه تغییرات)

P-value 

 146/1 11/7±43/1 11/9 ± 16/2 تعداد عروق تازه تشکیل شده

 597/1 12/16 ± 22/2 71/12 ± 53/5 (درصد)نوتروفیل 

 999/1 11/9 ± 27/3 11/9 ± 31/2 ( درصد)لنفوسیت 

 214/1 12/22 ± 64/1 11/24 ± 12/7 ( درصد)ماکروفاژ 

 236/1 71/31 ± 49/2 29/24 ± 29/6 (درصد)فیبروبلاست 

 113/1 36/1 ± 25/1 72/1 ± 13/1 (متر مربعمیلی)یون وسعت بافت گرانولاس

 مستقل tنوع آزمون آماری                   

 

 

 

   
 گروه کنترل( ب                                                         TBHQگروه ( الف

 گروه کنترل( ب TBHQ گروه( الف. برش هیستولوژیک ساکت دندانی سه روز بعد از خارج کردن دندان:  1تصویر 
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 مقایسه میانگین متغیرهای هیستوپاتولوژیک در دو گروه مورد بررسی در روز هفتم : 2جدول 

 TBHQ (7=n) متغیرهای هیستوپاتولوژی

 میانگین±راف معیارانح

 (دامنه تغییرات)

 (n=7)کنترل 

 میانگین±انحراف معیار

 (دامنه تغییرات)

P-value 

 199/1 29/6 ± 11/1 23/7 ± 27/1 تعداد عروق تازه تشکیل شده

 152/1 11/15 ± 92/2 71/11 ± 41/2 (درصد)نوتروفیل 

 562/1 11/5 ± 16/1 57/2 ± 51/1 ( درصد)لنفوسیت 

 352/1 29/33 ± 31/2 46/35 ± 54/5 ( رصدد)ماکروفاژ 

 691/1 71/26 ± 17/2 46/27 ± 14/6 (درصد)فیبروبلاست 

 199/1 71/1 ± 11/1 41/1 ± 11/1 (متر مربعمیلی)وسعت بافت گرانولاسیون 

 611/1 42/1 ± 13/1 46/1 ± 13/1 (متر مربعمیلی)تشکیل ترابکول استخوانی 

 مستقل tآماری  نوع آزمون                  

 

 

شود، در روز  دیده می 3که در جدول  گونه همان

نشان داد میانگین  مستقل tبیست و یکم آزمون آماری 

داری کمتر از به طور معنی TBHQنوتروفیل در گروه 

میانگین وسعت (. P=131/1) بودگروه کنترل 

داری در  ترابکولاسیون استخوانی به طور معنی

(. P<111/1)گروه کنترل بود بیشتر از   TBHQگروه

میانگین سایر متغیرهای هیستوپاتولوژیک در روز بیست و 

یکم در دو گروه مورد بررسی از نظر آماری اختلاف 

 (3و جدول  3تصویر )  (.P>15/1)داری نشان نداد معنی

 

 

 

   
 گروه کنترل( ب                                                         TBHQگروه ( الف

 گروه کنترل( ب TBHQه گرو(الف. برش هیستولوژیک ساکت دندانی هفت روز بعد از خارج کردن دندان:  3-2تصویر 
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 مقایسه میانگین متغیرهای هیستوپاتولوژیک در دو گروه مورد بررسی در روز بیست و یکم : 3جدول 

 TBHQ (7=n) متغیرهای هیستوپاتولوژی

 میانگین±انحراف معیار

 (امنه تغییراتد)

 (n=7)کنترل 

 میانگین±انحراف معیار

 (دامنه تغییرات)

P-value 

 191/1 57/3 ± 94/1 71/2 ± 76/1 تعداد عروق تازه تشکیل شده

 131/1 11/5 ± 42/1 71/3 ± 11/1 (درصد)نوتروفیل 

 466/1 12/5 ± 57/1 11/5 ± 53/1 ( درصد)لنفوسیت 

 164/1 12/31 ± 21/5 29/27 ± 39/2 ( درصد)ماکروفاژ 

 112/1 71/54 ± 62/5 11/62 ± 57/5 (درصد)فیبروبلاست 

 162/1 21/1 ± 16/1 32/1 ± 17/1 (متر مربعمیلی)وسعت بافت گرانولاسیون 

 >111/1 22/2 ± 21/1 49/2 ± 11/1 (متر مربعمیلی)تشکیل ترابکول استخوانی 

 مستقل tنوع آزمون آماری                   

 

 

   
 گروه کنترل( ب                                                        TBHQگروه ( الف

قسمت اعظم بافت گرانولاسیون با . TBHQگروه ( الف. روز بعد از خارج کردن دندان 21های استخوانی تازه تشکیل شده،  ترابکول:  3تصویر 

 .های استخوانی تازه تشکیل شده، وسعت اندکی دارد ترابکول. گروه کنترل( ب. است های استخوانی تازه تشکیل شده جایگزین شده ترابکول

 

 

 بحث

 در فرآیند ترمیم زخم، تولید انواع اکسیژن واکنشی

(Reactive Oxygen Species; ROS) مقابل   جهت دفاع در

وجود قرار گرفتن   با این (12و13).باشد ها ضروری می پاتوژن

باعث القاء استرس اکسیداتیو و  تواند می SORدر مقابل 

بنابراین به نظر  (12).تأخیر در فرایند ترمیم زخم شود

استرس اکسیداتیو از طریق رسد بهبود وضعیت  می

تاکنون  .ها فرآیند ترمیم را تسریع کند اکسیدان آنتی

بر ترمیم زخم پس از  QHBTای درخصوص اثرات  مطالعه

العه مشابهی خارج کردن دندان انجام نشده است و مط
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های مطالعه حاضر با  بنابراین یافته .باشد موجود نمی

های  زخم را بر بهبود QHBTهای مطالعاتی که اثر  یافته

اند و یا مطالعاتی که اثر سایر مواد  پوستی بررسی نموده

اکسیدان را بر ترمیم پس از خارج کردن دندان مورد  آنتی

 .گردد اند، مقایسه می بررسی قرار داده

ر این مطالعه روزهای سوم، هفتم و بیست و یکم د

انتخاب  فازهای اولیه، میانی و انتهایی ترمیمجهت بررسی 

اتولوژی در گردید و در اکثر مقالات مشابه نیز، بررسی پ

در مطالعه حاضر  (11و16).ه استدهمین روزها انجام ش

افزایش بافت گرانولاسیون در روز سوم در گروه تجربی 

این . ار بودد ه کنترل از لحاظ آماری معنینسبت به گرو

دهنده تسریع ترمیم زخم در حضور  تواند نشان مسئله می

QHBT مطالعه  .باشدJelenko نیز تسریع  (15)و همکاران

های پوستی ناشی از سوختگی را در حضور  ترمیم زخم

QHBT های این مطالعه با مطالعه  یافته . نشان دادadenoY 

مطالعه آنان نیز در . خوانی داردهم نیز (7)و همکاران

اکسیدان  افزایش بافت گرانولاسیون در حضور ماده آنتی

 .در حفره دندان در روز سوم مشاهده شد( Q10کوآنزیم )

چنین در مطالعه حاضر وسعت ترابکولاسیون هم

به طور  QHBTاستخوانی در روز بیست و یکم در گروه 

تواند  این نتیجه می .بودداری بیشتر از گروه کنترل  معنی

 QHBTتر بافت سخت در حضور  ترمیم سریع  دهنده نشان

به این نتیجه رسیدند که  (7)و همکاران Yoneda .باشد

در ترمیم بافت نرم مؤثرتر از بافت  Q10اکسیدان  آنتی

علت اختلاف در نتیجه مطالعه حاضر با  .سخت است

اکسیدان  احتمالاً تفاوت در نوع ماده آنتی Yonedaمطالعه 

 .باشد مورد بررسی می

ها در روز سوم در  در این مطالعه کاهش نوتروفیل

گروه مورد بررسی در مقایسه با گروه کنترل مشاهده شد؛ 

دار نبود اما کاهش  هرچند این تفاوت از نظر آماری معنی

اهش دهنده کها در روزهای اولیه، نشان تعداد این سلول

در  .باشد پیشرفت سیر طبیعی ترمیم زخم میفاز التهاب و 

Yonedaمطالعه 
ها در حضور  نیز کاهش نوتروفیل (7)

 .اکسیدان در روز سوم مشاهده شد آنتی

های زخم را  ماکروفاژها در روز سوم اکثریت سلول

ها با سنتز لاکتات باعث  این سلول. دهند تشکیل می

به تدریج در طی شوند و  یها م تحریک تکثیر فیبروبلاست

ها به جای این  فرآیند ترمیم، با جایگزین شدن فیبروبلاست

در این مطالعه نیز  (16).یابند ها به مرور کاهش می سلول

های حاضر  ماکروفاژها در روز سوم بیشترین تعداد سلول

در روز سوم مطالعه، میزان رگزایی در گروه . بودند

QHBT از  ؛ هرچند این اختلافبیشتر از گروه کنترل بود

تواند روند طبیعی ترمیم  دار نبود اما می لحاظ آماری معنی

در روز هفتم  .را نشان دهد QHBTبافت در حضور 

ها و افزایش تعداد  مطالعه نیز کاهش نوتروفیل

در مقایسه با گروه کنترل  QHBTها در گروه  فیبروبلاست

 دار نبود  معنیمشاهده شد اما این اختلاف 

های  دار نبودن بسیاری از یافته ید بتوان علت معنیشا

در حفره دندان  QHBTاین مطالعه را حجم و غلظت پایین 

تعیین حداکثر  به دلیل افزایش هزینه طرح، امکان .دانست

دهان قبل از های  بدون اثرات سمی بر بافت QHBTغلظت 

ای  از آن جایی که تاکنون هیچ مطالعه انجام مطالعه نبود و

اثر این ماده بر ترمیم حفره دندان انجام نشده خصوص  در

است، غلظت مورد استفاده در این مطالعه، حداکثر غلظت 

با این وجود . در صنایع غذایی بود QHBTقابل قبول 

شاید بتوان با افزایش غلظت این ماده تا حدی که اثرات 

های بدن نداشته باشد، روند بهبود زخم در  سمی بر بافت

 .دان را بهبود بخشیدحفره دن

توان به عدم های مطالعه حاضر میاز محدودیت

جهت ارزیابی معیارهای   KS300افزار  استفاده از نرم
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دلیل عدم دسترسی به این ه ب. پاتولوژی اشاره نمود

های پاتولوژی با توجه به مقالات  افزار، اندازه گیری نرم

  .گرفتانجام  و با کمک میکرومتر چشمی  5و7و11مشابه 

 گیري نتیجه

های یک مطالعه تجربی،  با در نظر گرفتن محدودیت

تواند باعث بهبود ترمیم بافت  می TBHQشاید بتوان گفت 

 .شود سخت حفره دندان 

 تشکر و قدردانی

بدین وسیله از زحمات معاونت محترم پژوهشی 

های این  جهت تأمین هزینه رفسنجاندانشگاه علوم پزشکی 

ضمناً این مقاله، منتج  .آیدر به عمل میطرح تقدیر و تشک

است که در کتابخانه دانشکده  262از پایان نامه با شماره 

 .باشد دندانپزشکی رفسنجان در دسترس می
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