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:مقدمه
 چكيده

و باعث عوارضي مانند از عمل جراحي يك مشكل باليني مهم است ي،، نازاي انسداد رودهچسبندگي پس
و مشكل شدن جراحي بعدي مينيز گاهيودرد مزمن لگن ما.شود منجر به عمل جراحي مجدد  هدف

از ملاتونين به عنوان ماده ضد راديكال  هاي آزاد در كاهش چسبندگي بعددر اين مطالعه، بررسي استفاده
.از عمل جراحي بود

به. مساوي تقسيم شدند موش به طور تصادفي به سه گروه به تعداد39تعداد:ها روش يك گروه ملاتونين را
و ) IP(صورت داخل پريتونئال  بگروه در حين عمل جراحي ، نيم ساعت)SC( صورت زير جلديه ديگر

از عمل جراحي دريافت كردند شدسومگروه؛قبل ها همه. به عنوان شاهد در نظر گرفته به طوري موش
از. هاي رحم قرار گرفتند توئن شاخيكسان تحت عمل جراحي، شامل آسيب به پري ي هفته همه2پس

از نوع مداخله،ديگر لاپاراتومي شده ها بار موش ي انجام شده اطلاع ميزان چسبندگي توسط فردي كه
شد نداشت، درجه .بندي

در گروه:ها يافته  ميانگين. داري كاهش يافت نسبت به گروه شاهد طور معنيSCو IPهاي ميزان چسبندگي
در57/1برابر IPي چسبندگي در گروه درجه بود42/2و در گروه شاهد34/1به ميزان SCگروه،

)01/0p<(.
مي اين مطالعه نشان مي:گيري نتيجه از عمل جراحي دهد كه تك دوز ملاتونين از چسبندگي پس در جلوگيري تواند

در اين راست اي براي پژوهشو زمينهثر واقع شودؤم ميهاي بعدي .باشدا

ي تجربي مطالعه، شاخ رحم،چسبندگي، ملاتونين:واژگان كليدي
:تعداد صفحات
:ها تعداد جدول

:تعداد نمودارها
:تعداد منابع
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 مقدمه

چسبندگي يا اتصال دو سطح كه بايد به طور طبيعي از

و هم جدا باشند، در اثر تروما يا التهاب ايجاد مي شود

تواند به عنوان يك عارضه پس از عمل جراحي مي

پس).1(ايجاد شود  يك چسبندگي از عمل جراحي

ي مثل انسداد كه باعث عوارضمشكل مهم باليني است

مشكل شدن جراحيوروده، نازايي، درد مزمن لگني

ب).2( گردد بعدي مي طوره چسبندگي لگني

و پس از  چشمگيري باعث افزايش عوارض در حين

و كاهش باروري زنان در آينده مي . شود عمل جراحي

ترين علت انسداد روده ها به عنوان شايع چسبندگي

زد).3(مطرح شده است  يه شده كه هزينهتخمين

3/1تحميلي اين عوارض در كشور آمريكا حدود

و باعث حدود مورد 300000بيليون دلار در سال است

وارد شدن هر گونه آسيب).4(شود بستري در سال مي

هاي شيميايي، مكانيكي، به پريتوئن از جمله آسيب

و در نتيجه  و يا عفوني باعث واكنش پريتوئن فيزيكي

ميايجاد چسبن  براي كاهش چسبندگي).5(شود دگي

متفاوت عمل جراحي، از هاي به جز استفاده از تكنيك

 هاي محلول)6(مواد مختلفي از قبيل مواد فيبرولتيك 

و هپارين،كريستالوئيد )7(كورتيكوستروئيد

Eويتامين)10(هيدروژن)8-9(هيالورونيك اسيد

)12(داروهاي ضد التهابي غير استروييدي)11(

)14( هاي كانال كلسيم كنندهو بلوك)13(پروژسترون

همچنين تزريق داخل پريتوئن. استفاده شده است

و كاتالاز،  اي آثار شناخته شدهسوپراكسيد ديس موتاژ

و باعث كاهش هاي آزاد اكسيژن داشته ضد راديكالبر

و در نتيجه چسبندگي در مدل هاي واكنش التهابي

).15(ي شده است اندومتريوز حيوان

-ME:N-acetyl -5-Methoxy(هورمون ملاتونين

TrypTamine (در،آل ترشح شده پينهي توسط غده

و بيولوژيكريتم سيركادين و، بيداري، خواب خلق

و شايد توليد مثل نقش داردخو در؛، رشد تومور

براي آن مطرح نيز هاي آزاد هاي اخير اثر ضد راديكال سال

ضد)16(شده است  كه قدرت آن از ساير مواد

هاي آزاد كه قبلاً شناخته شده بود بيشتر است راديكال

كردن انواع اين اثر ملاتونين نه تنها با جمع).17(

و OHهاي هاي آزاد اكسيژن مانند راديكال راديكال

Peroxylهاي، بلكه با اثر غير مستقيم تقويت فعاليت آنزيم

مخ اكسيدان در بافت آنتي ).19(دوشميانجامتلف هاي

ت هدف از مطالعه درأي حاضر، بررسي ثير ملاتونين

جلوگيري از چسبندگي پس از ايجاد آسيب با 

.بودالكتروكوتر روي شاخ رحم رت 

ها روش
موش صحرايي رويي تجربي آزمايشگاهي اين مطالعه

در در مركز تحقيقات دكتر ترابي) rat(سفيد  نژاد واقع

پزشكي دانشگاه علوم پزشكي اصفهان داندني دانشكده

 با Wistar-Albino موش ماده از نژاد39تعداد. انجام شد

و همگي) گرم200±30(گرم 190-200وزن تقريبي

.غيرحامله به طور تصادفي در سه گروه قرار گرفتند

ب ساخت(ه صورت پودر خشك ملاتونين

Sigma, St Louis, Mo, USA(سپس گرديد؛ تهيه 

و99الكل در  بلافاصله قبل از استفاده بر روي درجه حل

يككه به طوري،شد موش با محلول سالين رقيق هر

و گرم ميلي2 ليتر از محلول حاوي ميلي ملاتونين

ظرف محتوي ملاتونين. بود%5غلظت نهايي اتانول 

و در دماي) در تاريكي(با پوشش آلومينيومي پوشيده

C°20-مي .شد نگهداري
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ميمهه .شدي اعمال جراحي توسط يك نفر انجام

 قبل از عمل، هر موش با كتامين هيدروكلريد

)mg/kg, IM40 (سپس موهاي شكم شده،هوشبي

و او موش  ميمحل تراشيده حد.شد با بتادين شسته تا

و با تكنيك استريل شكم امكان شرايط استريل رعايت 

ميمتر سانتي3با برش ميدلاين سپس.شد باز

يك، شدههاي رحم بيرون آورده شاخ  ابتدا با ايجاد

از هر متر سانتي2شكاف روي ليگامان پهن حدود

در گام بعدي با روشي.شد ميDevascularizeشاخ 

از)9(استفاده شده بود كه در مطالعات قبلي  ، با استفاده

 وات به صورت تماس5كوتر تك قطبي، با شدت

د لحظه 10درر سطح آنتي مزانتراي، هر شاخ رحم

و تلاش ها تحت شد كه ساير بافت نقطه كوتر گرديد

هم،ترين دستكاري قرار گرفته كم  از خونريزي وسيع

 بلافاصله بعد از عمل جراحي در گروه.جلوگيري گردد

IPي از محلول ملاتونين با محلول پايهليتر يك ميلي

NaCl + ونين بود ملاتگرم ميلي2 كه حاوي%5اتانول

مي روي شاخ يك SCو در گروهشد هاي رحم ريخته

و ميلي 5/0ملاتونين گرم ميلي2ليتر از محلول پايه

ميسي سي در گروه.شد روي هر شاخ رحم ريخته

از همين محلول پايه بدون ملاتونين ليتر ميلي1شاهد 

مي روي شاخيبه همان روش قبل .شد هاي رحم ريخته

 نيم ساعت قبل از باز كردن SC در گروههمچنين

از محلول حاوي ملاتونين به صورت ليتر ميلي1 شكم،

،از اتمام عمل جراحيپس.شد زيرجلدي تزريق مي

 continuesشكم در دو لايه با نخ منوفيلامان به روش

نخ(شد بسته مي و پريتوئن با و 0-4ماهيچه كروميك

دراهي موش، سپس همه)سيلك 0-2پوست با نخ 

و روشنايي در دماي شرايط يكسان از نظر آب ، غذا

°C22-20شدندمي نگهداري.

بندي هفته دوران ريكاوري براي درجه2پس از گذشت

اتومي دوم قرار ها تحت لاپار موش از نظر چسبندگي،

به درجهگرفته، بندي توسط شخص ناآگاه نسبت

و وسعت.شد ها انجام بندي موش دسته شدت

 روي هر شاخ رحم به طور جداگانه با چسبندگي

شدمحا)Linsky )20بندي روش نمره بر اين. سبه

شداساس :، وسعت چسبندگي به صورت زير محاسبه

.نباشدوجود نداشته هيچ چسبندگي=0

.از سطح تروماتيزه چسبندگي داشته باشد25%=1

.از سطح تروماتيزه چسبندگي داشته باشد50%=2

تي همه=3 .روماتيزه چسبندگي داشته باشد سطح

:شدشدت چسبندگي هم به صورت زير تعيين

.چسبندگي بدون مقاومت جدا شود=0

چسبندگي هنگام جدا شدن مقاومت نسبي نشان=5/0

.دهد

به=1  sharp dissectionبراي جدا كردن چسبندگي احتياج

.باشد

يي كلي چسبندگي با جمع كردن نمره درجه

دستهب0-4 عددي بين، شدتي وسعت با نمره

.آمد مي

افزار آوري شده با استفاده از نرم اطلاعات جمع

و با استفاده SPSS, Inc. Chicago, IL(SPSS(آماري

و در سطح one way ANOVAآزمون آماري از

.تحليل شدp>05/0دار معني

ها يافته
و تغذيه،ها پيش از عملي موش همه ي مشابه فعاليت

هنگام. پس از عمل به طور كامل بهبودي يافتند،هداشت

بندي چسبندگي هيچ لاپاراتومي دوم، براي درجه

ي ا مايع ويسكوز داخل شكم ديده علائمي از آسيت

در،42/2ميانگين چسبندگي در گروه شاهد. نشد
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تعداد. بودSC 34/1و در گروهIP 57/1گروه

در داشتند، چسبندگي قرار4ي كه در درجههايي موش

با SCو در گروهIP 4 در گروه،8 شاهدگروه 3 برابر

 ماننددر گروه شاهد، چسبندگي به ساير نقاط.س بودرأ

و روده هم ديده مي  SCو IPشد ولي در گروه مثانه

و مثانه ديده نشد تفاوت.)1جدول( چسبندگي به روده

چ درجه و دو گروهي و SCسبندگي بين گروه شاهد

IPداري داشت ولي اين تفاوت بين نظر آماري معني از

.)2جدول(دار نبود معنيIPو SCدو گروه 

 هاي مورد بررسيي چسبندگي در گروه فراواني درجه.1جدول

ي درجه

 چسبندگي

 گروه شاهد

)درصد(

 تعداد

IP گروه

) درصد(

 تعداد

SC گروه

) درصد(

 تعداد

24/275/143/1 ميانگين

0)7/7(2)4/30(8)4/30(8

1)1/23(6)2/19(5)6/34(9

2)2/19(5)9/26(7)4/15(4

3)2/19(5)7/7(2)7/7(2

4)4/30(8)4/15(4)5/11(3

26)100(26)100(26)100( جمع

IP:در ؛نپريتوئتزريق ملاتونين

SC :تزريق ملاتونين زير جلدي 

 مورد بررسيهاي گروه در بين چسبندگيي درجهي مقايسه.2جدول

%95 بازه اطمينان

)95% confidence 

interval (
 گروه

مقايسه

 با گروه

تفاضل

 ميانگين

Mean  
Difference

خطاي

 استاندارد

Std .Error 

pمقدار

 حد بالايي حد پاييني

IP 8462/037971/0029/0*0897/06026/1
 شاهد

SC 0769/137971/0006/0*3205/08333/1

-0897/0-6026/1*37971/0029/0-8462/0 شاهد
IP 

SC 2308/037971/0545/05257/0-9872/0

-3205/0-8333/1*37971/0006/0-0769/1 شاهد
SC 

IP 2308/0-37971/0545/09872/0-5257/0

IP:در ؛پريتوئنتزريق ملاتونين

SC :؛تزريق ملاتونين زير جلدي
.دار است نظر آماري معنياز*

 بحث
مي مطالعه دهد كه تك دوز ملاتونيني حاضر نشان

از مي عمل تواند در جلوگيري از چسبندگي پس

م .ثر واقع شودؤجراحي

تشكيل چسبندگي پس از عمل جراحي بخشي از

هاي زيادي پژوهش.روند طبيعي ترميم بافت است

گروه از براي كاهش اين چسبندگي انجام شده كه يك 

اين مطالعات شامل استفاده از مواد مختلف در حين يا 

. عمل جراحي براي كاهش چسبندگي استبعد از 

چسبندگي حتي پس از اعمال جراحي كوچك مانند

لاپاراسكوپي هم ديده شده است، اگر چه علت دقيق 

ست ولي چندين عاملنيايجاد چسبندگي شناخته شده 

كه. خطرزاي مهم دارد  باعث ايجادهر روندي

و كاهش اكسيژن بافتي گردد، مي تواند باعث ايسكمي

در؛)21(ايجاد چسبندگي شود اولي دقيقه5 به ويژه

هاي آزاد اكسيژن قابل، ميزان توليد راديكالايسكمي

مي توجه است كه به نوبه  تواند باعث واكنشي خود

و در نتيجه شديد تر شدن كمبود سريع با اكسيژن

و ساير راديكال).22(اكسيژن شود ها، منبع سوپراكسيد

ممكن است سيتوكروم اكسيداز ميتوكندري يا گرانتين 

هاي مختلف هاي اندوتليال در بافت اكسيداز سلول

هر).23(باشد  و آنيون سوپراكسيد  پراكسيد هيدروژن

آ هايي مانند سلول دو براي سلول ، ندوتليالهاي

و فيبروبلاست پلاكت اد سيتوليز خارجل ايجها به دلي ها

و پراكسيد شدن نتيجه. سلولي سمي هستند ي سيتوليز

ويچربي غشا  سلولي، افزايش نفوذ پذيري عروق

 تواند ايجاد اگزوداي سروسنگونوس است كه مي

اين چسبندگي. آغازگر روند ايجاد چسبندگي باشد

مي5 در عرض معمولاً رود، ولي اگر بين روز از بين

،و رسوب آن تعادل وجود نداشته باشدتخريب فيبرين 

.)24(شود چسبندگي ايجاد مي
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هاي سميي جاذب راديكال ترين ماده ملاتونين قوي

و ساير راديكاليهيدروكس ول هاي آزاد اكسيژن است

 از طرف ديگر؛آن به گيرنده وابسته نيست عملكرد

اكسيد هاي آنتي ممكن است باعث تحريك بعضي آنزيم

بهو مهار آنزيم هاي اكسيد كننده از طريق اتصال

ب. شودكالمودولين طور معمول در خونه ملاتونين

هاي اكسيداني آن در غلظت موجود است ولي اثر آنتي

تا به حال خطر. شود بالاتر از حد معمول ايجاد مي

جدي ناشي از مصرف دوزهاي بالاي ملاتونين گزارش 

ذك نشده است، ر است كه هنوز بررسي البته لازم به

جامعي از نظر عوارض جانبي مصرف ملاتونين با دوز

و به مدت طولاني انجام نشده است نيمه عمر. بالا

و20ملاتونين در صورت تزريق وريدي حدود   دقيقه

دوزهاي بالاتر باعث؛دوز مصرفي وابسته استبه

و3-4كاهش نيمه عمر به حدود  وجود دقيقه

 دقيقه40ايش نيمه عمر تا حد هوشي باعث افز بي

و زمان مناسب).25(شود مي در مطالعات قبلي دوز

).16،19(استفاده از ملاتونين محاسبه شده است 

ت ثير موادأتعداد مطالعات انجام شده در مورد

پس آنتي از عمل جراحي لگني اكسيدان در چسبندگي

ت. محدود است ثير تجويزأدر يكي از اين مطالعات

Lazaroid)بر) پراكسيداسيون چربيي مهار كننده

و پس از عمل جراحي در خرگوش چسبندگي قبل

ت در دو مطالعه).26( بررسي شده است ثيرأي ديگر هم

 بر كاهش چسبندگي بررسي شده كه درEويتامين 

 باعث كاهشU/Kg 300-65يكي، دوز داخل وريدي

و در ديگري با وجود)11(چسبندگي شده است

به با همان دوز، نتيجهEز ويتامين تجوي ي مشابهي

.)27(دست نيامده است

ملاتونين به صورت تك دوز،ي حاضر در مطالعه

 اين موضوع كه آيا تكرار دوز دارووبه كار رفت

ت مي باأتواند شد ثير بيشتري در كاهش چسبندگي داشته

آندر اين مطالعه بررسي نشد جا كه توليد، ولي از

دره راديكال  دقيقه اول با بيشترين آسيب5اي آزاد

مي،استهمراه در به نظر رسد كه تجويز ملاتونين

. زماني اثربخشي بيشتري داردي همين دوره

ب ي عنوان كاهندهه مطالعه روي ملاتونين

 بيشتري عاتمطال. ايست چسبندگي موضوع تازه

باي براي مقايسه  اثر ملاتونين در كاهش چسبندگي

ضدساير مو همچنين اثر. چسبندگي لازم استاد

ملاتونين در جلوگيري از چسبندگي مجدد بعد از 

با. هاي قبلي هم جاي مطالعه دارد ليز چسبندگي

توجه به اثرات فيزيولوژيك ملاتونين، در اين

ت ثير دوز فارماكولوژيك ملاتونين بر سايرأپژوهش

هاي موش مثل تغييرات رفتاري، سيكل خواب ارگان

ب و نظر به يداريو ، يا فعاليت توليد مثل بررسي شد

اهميت اين موضوع، بر لزوم مطالعات بيشتر در اين

ت ميأزمينه .گردد كيد
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