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  سازي پوست موش در شفاف HPMCطبيعي بررسي تأثير استفاده از پليمر نيمه

  

  چكيده  
  

بر روی بافتامروزه شفاف   :مقدمه آزمایشگاهی می سازی  و  بالینی  گیرد. های زیادی بخصوص پوست صورت 

تشکیل  مواد 
ً
عمدتا که  بافت  لیپیدپروتئین   دهنده  پراکندگی  ها،  باعث  است،  خونی  عروق  و  بافتی  میان  آب  ها، 

بافت را محدود می به اعماق  نور  نفوذ  و  نور شده  به اطلاعات شدید  باعث عدم دستیابی  این محدودیت  کنند. 

و تشکیل میساختاری  نوری  در وضوح تصویربرداری  کاهش  و  نور  توسط  بافت  با دهنده  مطالعه  این  در  شود. 

 20و سوربیتول و با بکارگیری روغن نارگیل، توئین     HPMCطبیعی  سازهای مبتنی بر پلیمر نیمهاستفاده از شفاف 

اختصار   به  پارامتر   CSC2و    CSC1(که  شدند)،  نشر نامیده  توسط روش طیف  پوست  بافت  نمونه  اپتیکی  های 

  ) مورد بررسی قرار گرفت. DRSبازتابی (

)  DRSسنجی نشر بازتابی (های بازتابی و عبوری بافت از روش طیفآوردن طیفبرای بدست   :ها مواد و روش

بدست  مقادیر  از  استفاده  با  سپس  است.  شده  کرامرزاستفاده  رابطه  در  جایگذاری  و  می-  آمده  توان کرونیگ 

اعمال شفاف  از  بعد  پارامتر ضریب شکست را قبل و  آورد. همچنین  اپتیکی دیگر نظیر ضریب  ساز بدست  های 

  های بازتابی و عبوری محاسبه شده است. جذب، ضریب تضعیف کل و ضریب انتشار از طیف

روی  ها:یافته پیشنهادی  محلول  دو  از  استفاده  انتشار   تاثیر  ضریب  و  جذب  ضریب  شکست،  ضریب  تغییرات 

  سازی پوست موش بررسی شد.ساز در فرایند شفاف های شفافمحلول 

ساز نقش موثری داشته  در حفظ ساختار محلول شفاف   HPMCطبیعی  توان گفت که پلیمر نیمهمی  گیری:نتیجه

نهایت نور بیشتر به سازی را بهتر انجام داده و در شفاف  CSC2توان نتیجه گرفت که محلول  است. از این رو می

  بافت نفوذ خواهد کرد. 

  

  

  

  کرونیگ - ساز اپتیکی، خواص اپتیکی پوست، کرامرزشفاف  های کلیدی:واژه 
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  مقــدمه 

 شناس(کالبد  1اسپاتهولتز   توسط  1914  سال  ابتدا  اپتیکی  سازیشفاف

  صورت   به  قلبی  عروق  ساختار  مشاهده   برای  )1940-1861آلمانی

  همین   به  شد.  معرفی  نبود،  پذیرامکان   ایکس  پرتو  توسط  که  بعدیسه

  به   موفق  3زایلین   در  ماهیچه  بافت  2سازیورغوطه   با  منظور

بعد از او دانشمندان زیادی به این فرآیند   سازیشفاف بافت شد.  این 

مورد    یرو امروز  تا  اسپاتهولتز  روش  شد  باعث  امر  این  که  آوردند 

سال   در  بگیرد.  قرار  از   4بارر   1955استفاده  همکارانش  جمله  و 

از روش غوطه استفاده  با  که  بودند  شفافوردانشمندانی  سازی  سازی 

پروتئ  یسلول   یهاون یسوسپانس  ینور محلول  از  استفاده  با  با    ینیرا 

سپس این   .ندکرد   شنهادیپ  یسلول   توپلاسم یشکست مشابه س   بی ضر

و گروه علمی خود برای اولین بار در سال    5روش توسط والری توچین 

  . [1]ها (صلبیه چشم) صورت گرفت. بر روی سایر بافت  1987

بافت امروزه شفاف  بر روی  زیادی بسازی  خصوص پوست  ه های 

می  آزمایشگاهی  و  بالینی  تشکیل صورت  مواد  که  گیرد.  بافت  دهنده 

 
ً
ها، آب میان بافتی و عروق خونی است، باعث ها، لیپیدپروتئین  عمدتا

محدود   را  بافت  اعماق  به  نور  نفوذ  و  شده  نور  شدید  پراکندگی 

کنند. این محدودیت باعث عدم دستیابی به اطلاعات ساختاری و  می

تصویربرداری  تشکیل  وضوح  در  کاهش  و  نور  توسط  بافت  دهنده 

در این گزارش نیز بافت پوست موش مورد مطالعه  .  [2]شودنوری می

به  است.  نام طورقرار گرفته  به  دارای سه لایه  پوست  اپیدرم، کلی  های 

می هایپودرم  و  ضخامت  درم  به  پوست  سطح  بالاترین  اپیدرم  باشد. 

سلول   100-150 از  متشکل  که  بوده  کراتینوسیتمیکرومتر   6های 

زنده آن شود. ناحیه غیراست و به دو بخش زنده و غیر زنده تقسیم می

غیر  با چشم  و  دارد  قرار  عوامل خارجی  با  معرض  دیده  در  نیز  مسلح 

سلولمی شکل  و  ردیف  تعداد  به  بسته  و  شود.  زنده  بخش  دو  ها، 

 
1 Spalteholz 
2 Immersion 
3 Xylene 
4 Barer 
5 Valery Tuchin 
6 Keratinocyte 

زنده به پنج قسمت استراتوم کورنیوم، استراتوم اسپینوسوم، استراتوم غیر

درم   بالای  لایه  که  باسال  استراتوم  و  اسپینوسوم  استراتوم  گارنولوسوم، 

شوند. ساختار پوست موش نیز از نظر لایه و سلول  است، تقسیم می

باشد و تفاوت تنها  شبیه به پوست انسان که در بالا توضیح داده شد می

شود. ضخامت پوست ها و ضخامت مشاهده میدر تعداد لایه سلول

بافت  به  و  سفت  میکرومتر،  صد  بالای  چسبیده  انسان  زیرین  های 

میکرومتر و شل   25که ضخامت پوست موش کمتر از  حالیاست. در

شامل  می انسان  پوست  اپیدرم  لایه  مثال  برای  لایه    10الی    5باشد. 

دارای   تنها  موش  اپیدرم  ولی  یا    3الی    2سلول  است.  سلول  لایه 

برش میبرجستگی را  درم  پاپیلاری  که  انسان  پوست  اپیدرم  زند های 

معمول در موش وجود ندارد. همچنین پوست موش پوشیده از طوربه 

درفولیکول  است  مو  و  صورتی های  کم  توزیع  انسان  پوست  که 

دارد  فولیکول  از  بدین[2]،[4]،[3]  ناهمگونی  از .  استفاده  ترتیب 

پوست موش بجای پوست انسان به لحاظ شباهت زیاد جهت بررسی  

  باشد. خواص اپتیکی این نوع بافت، مطلوب می

  با   پوست  بافت  در  نور  نفوذ  عمق  افزایش  برای  زیادی  مطالعات

  به   توانمی  آنها  جمله  از  است.   گرفته  صورت  مختلف  مواد  از  استفاده

  آببی   گلیسرول  و  مایع  پارافین  ترکیب  با  انسان  پوست  از  بازتاب  بررسی

 اشاره نور نفوذ عمق  افزایش عامل یک  عنوان به همکارانش و 7چن  توسط

 سرول یگل  نفوذ  تواندیم  عیما  نیپاراف  که  است  داده  نشان  آنها  جینتا  کرد. 

  یرو  بر  سرولیگل  با  ینور  سازیشفاف  اثر  و  دهد   ش یافزا  را  پوست  راه  از

برای   . [5]  باشد  داشته  نزدیک   فروسرخ  و  یمرئ   موج  ینوارها همچنین 

  مراجعه کنید.  [2]مشاهده سایر مطالعات به مرجع شماره 

شفاف از  استفاده  با  مطالعه  این  پلیمر سازدر  از  که  هایی 

(که به   [6]و سوربیتول  20، روغن نارگیل، توئین HPMC 8طبیعینیمه 

پارامترنامیده شدند) تشکیل شده  CSC2و    CSC1اختصار   های  اند، 

) بازتابی  نشر  طیف  روش  توسط  پوست  بافت  نمونه  )  9DRSاپتیکی 

بدست نتایج  گرفت.  قرار  بررسی  جداول  مورد  در  نشان    2و    1آمده 

 
7 Chen 
8 Hydroxypropyl methylcellulose 
9 Diffuse Reflectance Spectroscopy 
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تشکیل می اجزای  از  ناشی  پراکندگی  این  دهد  توسط  بافت  دهنده 

و  محلول جداول  این  به  توجه  با  همچنین  است.  یافته  کاهش  ها 

شکل   شفافمی   5همچنین  که  دریافت  توسط  توان    CSC2سازی 

طبیعی  به  نیمه  پلیمر  حضور  ساختار    HPMCدلیل  حفظ  باعث  که 

پلیمر  می این  است.  گرفته  صورت  بهتر    مر یپل  ک یعنوان  به شود، 

خوراک   یع یطب افزا  ،یو  را  نفوذ  تنها  شفافیم  شینه  بلکه    ت ی دهد، 

ن  تی کامپوز  سی ماتر م  زیرا  افزایبهبود  با  آن،   شیبخشد.  غلظت 

ن  لمیف  تیشفاف نوآوری[7]  ابدی  یم  شیافزا  ز یحاصل  از  این  .  های 

می  بالای  مطالعه  سرعت  عوارض،  بدون  محلولی  معرفی  به  توان 

اشاره  هزینهسازی، کمشفاف نور در پوست  نفوذ  و افزایش عمق  بودن 

شفاف با  مقایسه  در  که  ارائه سازکرد  موجود  مرجع  های  در   [2]شده 

می ترتیب  این  به  دارد.  قبولی  قابل  محلول  قابلیت  نوع  این  از  توان 

تصویربرداریشفاف در  و ساز  درمان  تشخیص،  جهت  نوری  های 

  حتی دارورسانی بهره برد. 
  

  مواد و روش آزمایش 

موش  نمونه  پوست  جهاد  Balb/c,20-25g,6-8 weeks(های  از   (

ابتدا نمونه بر    ساز. قبل از اعمال شفافدانشگاه بهشتی تهران تهیه شد

طیف  و  شده  داده  قرار  لام  توسط  روی  عبوری  و  بازتابی  پراب  های 

عبوری   و  در )  Avantes-FCR-7UVIR200-2-ME(بازتابی 

موجی   طول  سپس    700تا    500محدوده  آمد.  بدست  نانومتر 

شفافمحلول با  های  دارویی  گیاهان  پژوهشکده  همکاری  با  ساز 

طریق    CSC2و    CSC1های  نام  از  و  تهیه  است  عوارض  بدون  که 

شفافغوطه فرآیند  آنها،  درون  بافت  گرفت.  ورسازی  شکل  سازی 

% توئین  5% آب،  30%،  60ها شامل سوربیتول  ترکیب این محلول

و   5%،  20 نارگیل  نیمه   w/w  1:10نسبت    روغن  طبیعی  پلیمر 

HPMC   باشد. تفاوت محلول  میCSC1    وCSC2    تنها در این پلیمر

که در  طبیعی مینیمه  دقیقه    30بکار رفته است. پس از    CSC2باشد 

نمونه ور غوطه محلولسازی  از  هر  ها  اپتیکی  خواص  و  خارج    15ها 

اندازه  بر  دقیقه  بافتی  میان  آب  تبخیر  حالت  این  (در  شد  گیری 

شفافشفاف خود یک فرآیند  که  تاثیر گذاشته  سازی محسوب  سازی 

به می این مطالعه، شفاف ترتیب میاینشود).  در  که  سازی توان گفت 

شفاف ور طریق غوطهاز با  ازسازی  بافتی  سازی  میان  آب  تبخیر  طریق 

جدول   در  آمده  بدست  نتایج  است.  شده  دو    2و    1ترکیب  هر  برای 

)  4)، (3شود. این خواص با استفاده از روابط (ساز مشاهده میشفاف

با    UVها طیف جذبی  اند. در ادامه از این محلول ) محاسبه شده5و (

دستگاه   از    AvaSpec-3648 Fiber Optic Spectrometerاستفاده 

 بدست آمد. 

 

  CSC.2و  1CSC یهاجذب محلول  بی. ضر 1شکل 

 

 
  

 . ش˴تیک چیدمان اندازه گیری 2شکل
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  سازی پوست موشدر شفاف HPMCطبیعی بررسی تأثیر استفاده از پلیمر نیمه

  
  

اندازه  چیدمان  شماتیک  ازاجزای  عبارتند  نگهدارنده1  گیری  گیره   .  

پلیت  2 پوستی  3.  نمونه  بازتابی  4.  پراب  لامپ  5.  طیف6.    سنج. 

با قرار 7 دادن  . سیستم کامپیوتر جهت ثبت طیف. لازم به ذکر هست 

.  1آید. در شکل پراب دیگر در زیر نمونه، طیف عبوری نیز بدست می

  HPMCساز نیز خاصیت ذاتی  دلیل اختلاف جذب دو محلول شفاف

های آب آزاد  بودن مولکولدسترس طبیعی درطور به   HPMCباشد.  می

اینکه  را افزایش می  شناخته شده است  دهد. ضمن 
ً
این واقعیت کاملا

غیر آب  های  مولکول  افزایش  با  جذب  ضریب  افزایش که  هیدراته 

  ت ی )، با خاصHPMCسلولز (  لیمت  ل یپروپ   یدروکسیه.  [11]  یابدمی

ذاتونیامولس  یعنی  خود مواد  یکننده  جذب  آب    یخود،  در  که  را 

افزا  یکم  تیحلال  اینامحلول هستند   ا یم  ش یدارند،  طور  به  نیدهد. 

م پایبالقوه  بخشد.  یداریتواند  بهبود  را  روغن  ذرات    ذرات  بنابراین 

جذب  باشد  پلیمر  این  دارای  که  محلولی  در  در  موجود  ولی  شده 

  .[11] باشندمحلول دیگر همچنان به حالت اولیه خود می

  ها یافته 
و همچنین    2و    1شده در جدول  های گزارش با توجه به مقادیر پارامتر

شفاف  از  بعد  و  قبل  شکل  تصاویر  در  که  می  4سازی  دریافت  توان 

محلولشفاف این  توسط  با سازی  است  شده  انجام  وجود اینها 

محلول  شفاف می  CSC2سازی  توجه  به قابل  مورد  این  دلیل  باشد. 

باشد که باعث حفظ انسجام  می  HPMCطبیعی  استفاده از پلیمر نیمه

شفاف و  نفوذ  حین  در  محلول  می ساختار  بافت  باشد. سازی 

سازی قابل قبولی  ترتیب به محلولی که با سرعت بالاتری شفافبدین 

  دهد دست یافتیم. را انجام می
  

  گیری بحث و نتیجه 
نمودار  به  توجه  شکلبا  می3های  مشاهده  زمان ،  گذشت  با  که  شود 

مقدار   از  بافت  شکست  ضریب  محلول    1.35به    1.57میزان  برای 

CSC1    از محلول    1.33به    1.56و  کرده   CSC2برای  پیدا  کاهش 

کاهش   از  ناشی  بافت  در  نور  نفوذ  عمق  افزایش  از  حاکی  که  است 

می پارامتر  پراکندگی  که  داشت  نظر  در  باید  که  صورت  این  به  باشد. 

کرونیگ، با استفاده از    -  آمده از رابطه کرامرزضریب شکست بدست

بدست پخشی  بازتاب  ضریب  ضریب  با  مقایسه  در  که  آمده 

اختلاف دارد. این    [12]های حاصل از ضریب جذب نمونه  شکست

می این  از  ناشی  به اختلاف  پخشی  بازتاب  ضریب  که  دلیل باشد 

آیینه غوطه بازتاب  نمونه  سطح  از  شفافورای  محلول  در  و شده  ساز 

پراکندگی از لایه همچنین  زیاد متوالی  باعث  های  نمونه  های مختلف 

نتیجه مقادیر بالایی  شده و درهای بیشتری به پرابرسیدن مقدار فوتون

می بدست  را  شکست  ضریب  مقدار برای  این  همچنین  دهد. 

توان به تاخیر فاز  ) در ضریب شکست را می1.45خصوص بالای  ه (ب

. با کاهش پراکندگی  [13]ها مرتبط دانست  نور ناشی از این پراکندگی

شفاف از  استفاده  از  مقدار  سازناشی  به  شکست  ضریب  مقدار  ها 

  شود. واقعی خود نزدیک می

  

های های ضریب شکست ˹ونه پوست موش در محلول. طیف3شکل
CSC1  وCSC2 سازی. دقیقه شفاف  60سازی و بعد از قبل از شفاف
مربوط به   bو  2CSCطیف بازتابی مربوط به محلول  a های˹ودار 

  است.  1CSCمحلول 
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  2و  1در ادامه مقادیر دیگر پارامتر های اپتیکی پوست موش در جدول 

 های بکار رفته، گزارش شده است. برای شفاف ساز

پارامتر مقادیر  بررسی  جداول  با  در  اپتیکی  توان  می   2و    1های 

سازی با هر دو  مشاهده کرد که ضخامت با گذشت زمان تحت شفاف 

از   نمونه  ضخامت  است.  یافته  کاهش  به  میلی  1.1محلول    0.4متر 

محلول  میلی برای  از    CSC1متر  دوم  نمونه  در  به میلی  1.08و  متر 

تغییر داشته است. از این کاهش    CSC2متر برای محلول  میلی  0.49

خاطر در  توان نتیجه گرفت که بافت دچار انقباض شده است که به می

خارج  از  پس  آن  آب  تبخیر  و  نمونه  داشتن  قرار  هوا  از  معرض  شدن 

بازتاب برای هر دو محلول پس  باشد. همین ها می محلول طور مقدار 

سازی نیز کاهش و ضریب عبور افزایش پیدا کرده است. این  از شفاف

خوبی صورت  سازی توسط دو محلول به باشد که شفافبدان معنا می

کند. ضریب انتشار نیز کاهش پیدا  گرفته و نور بیشتری از آن عبور می 

میمی انتشار  ضریب  در  کاهش  با  که  کند.  رسید  نتیجه  این  به  توان 

دهد (یعنی  سازی را زودتر از محلول اول انجام می محلول دوم شفاف 

و این همان هدفسازی میمحلول اول هنوز در حال شفاف   باشد). 

دست یعنی  است  شفافمطالعه  به  و  یافتن  بالاتر  سرعت  که  سازی 

توان با  را ببینید). این ادعا را می  4شفافیت بیشتری داشته باشد (شکل  

مرجع   به  انتشار   [2]مراجعه  سرعت  به  مربوط  جدول  بررسی  و 

  وضوح مشاهده کرد. ساز به های شفافمحلول

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

شفاف  طی  مثال  محلول  برای  از  استفاده  با  موش  پوست  سازی 

انتشار   ضریب  مقدار  از    گلوکز  استفاده  با  و 

. اما در [2]بدست آمده است  محلول گلیسرول  

باشد. می  از مرتبه    CSC2این ضریب برای محلول    2جدول  

می نیمههمچنین  پلیمر  که  گفت  حفظ    HPMCطبیعی  توان  در  که 

توان نتیجه  ساختار محلول نقش داشته، موثر بوده است. از این رو می

گرفت که هر چه ترکیب محلول مورد استفاده ساختار خود را در حین  

شفافافف ش  کند،  حفظ  بیشتر  انجام سازی  بهتر  را  و  سازی  داده 

نهایت نور بیشتر به بافت نفوذ خواهد کرد. این حفظ ساختار یکی  در

. ضمن اینکه [23-14]   باشدهای پلیمر مورد استفاده میاز خاصیت 

که در بخش مواد و روش آزمایش بیان شد باید توجه داشت  طور همان

شفافعلاوه  فرآیند  محلولبر  توسط  هوا  سازی  که  دیگر  فرآیند  ها، 

شفافمی در  آب باشد  تبخیر  باعث  عامل  این  زیرا  دارد.  تاثیر  سازی 

  . [2] شودشده و باعث انقباض بافت میمیان بافتی

به اجزای تشکیلافزایش ضریب تضعیف را می بافت  توان  دهنده 

با  داد.  محلولایننسبت  افزایش،  این  اصلی  دلیل  مورد  وجود  های 

می مطالعه  این  در  شکل  استفاده  در  آنها  جذب  که  قابل    1باشند 

  مشاهده است. 
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سازی پوست موشدر شفاف HPMCطبیعی بررسی تأثیر استفاده از پلیمر نیمه

  
  

  ]λ=500-700[(nm) . مطالعه ن یشده در ایر یگاندازه یهات یکم ری. مقاد1جدول
 

دقیقه بعد از   45

  سازی شفاف

دقیقه بعد از   30

  سازی شفاف

دقیقه بعد از   15

  سازی شفاف
  بافت  پارامتر  واحد   ساز شفاف  سازی قبل از شفاف

0,4  0.52  0,77  1,1  CSC1 mm  ) ضخامتd (  

  پوست موش 

)Balb/c/25g/6-8 weeks)  

2.50-2.31  3.70-2.97  4.91-3.63  5.53-3.46  CSC1   ---   صد (حسب در بازتاب برR (  

12.92-17.47  8.89-12.36  4.85-7.26  4.76-5.35  CSC1   ---   حسب درصد (عبور برT (  

1.37-1.35  1.47-1.41  1.56-1.47  1.57-1.45  CSC1   ---  ) ضریب شکستRI (  

5.11-4.36  4.65-4.01  3.92-3.40  2.76-2.66  CSC1  1-mm  ) ضریب تضعیف کل(  
5-10×)6.92-4.98 (  -5-10× )8.5-7.3  (  4  -10×)3-1 (  0  CSC1  /s2cm  ) ضریب انتشارaD (  

  

  [λ=500-700(nm)]مطالعه.  ن یشده در ایر یگاندازه یهات یکم ری. مقاد2جدول
 

دقیقه بعد از   45

  سازی شفاف

دقیقه بعد از   30

  سازی شفاف

دقیقه بعد از   15

  سازی شفاف

قبل از  

  سازی شفاف
  بافت  پارامتر  واحد   ساز شفاف

0,49  0,6  0,81  1,08  CSC2 mm  ) ضخامتd (  

  پوست موش 

)Balb/c/25g/6-8 weeks)  

1.78-2.05  1.67-1.92  4.76-4.15  5.04-3.46  CSC2   ---  ) بازتاب برحسب درصدR (  

11.63-14.03  6.25-8.88  3.12-3.86  0.78-0.88  CSC2   ---  ) عبور برحسب درصدT (  

1.34-1.37  1.33-1.36  1.55-1.51  1.56-1.45  CSC2   ---  ) ضریب شکستRI (  

5.37-4.90  4.61-4.03  4.27-4.01  4.49-4.37  CSC2  1-mm  ) ضریب تضعیف کل(  

5-10×)5.44-4.45 (  5-10× )7.85-6 ( 
5-10×)-13

17 (  
0  CSC2  /s2mm  ) ضریب انتشارaD (  

 

 

 

  

  

  

 

 

  

  

  .  CSC1سازی جهت استفاده محلول . ˹ونه قبل از شفافA. 4شکل
         B  سازی با دقیقه شفاف 45. ˹ونه بعد ازCSC1  
          Cسازی جهت استفاده از محلول . ˹ونه قبل از شفافCSC2 .  
         D سازی با دقیقه شفاف 45. ˹ونه بعد ازCSC2 

  تشکر و قدردانی

و   پژوهشگران  از  حمایت  صندوق  مالی  حمایت  تحت  اثر  این 

) کشور  (INSFفناوران  شماره  طرح  از  برگرفته   (98029460  (

  است. انجام شده

  

  

  

  

A B 

C D 
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