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مقدمه

هر ساله موارد متعددي كژدم گزيدگي از كشورهاي مختلف دنيا گزارش مي شود. در كشور تونس ساليانه 40 هزار مورد گزيدگي گزارش مي شود كه از اين موارد 1000 نفر به دليل تظاهرات باليني سيستميك به بيمارستان ارجاع مي‌شوند و از اين تعداد حدود 100 نفر مي‌ميرند (1).

در كشور مراكش نيز ساليانه حدود 40 هزار گزيدگي تخمين زده شده است و يكي از مشكلات بهداشتي آن كشور محسوب مي‌گردد (2). در برزيل ساليانه 7 هزار كژدم گزيدگي گزارش مي‌گردد كه حتي با وجود درمان افراد مصدوم با سرم ضدزهر در يك درصد موارد منجر به مرگ مي‌شود. موارد مرگ‌ومير بيشتر در كودكان اتفاق افتاده است (3). در ايران باتوجه به نوع اقليم و آب و هوا و تنوع گونه‌هاي كژدم، گزيدگي هر ساله از نقاط گوناگون كشور و به ويژه در ماههاي گرم سال گزارش مي‌گردد و بنابر گزارش مدير كل اداره پيشگيري و مبارزه با بيماري‌هاي وزارت بهداشت فقط در سال 1376، 33731 مورد كژدم گزيدگي اتفاق افتاده كه 39 مورد آن منجر به مرگ شده است، 23437 گزيدگي و 32 مرگ آن يعني 82 درصد موارد مرگ در خوزستان اتفاق افتاده است. اين بدين معنا است كه كشندگي كژدم‌هاي خوزستان از ساير استانها بيشتر است (4). كژدم گاديم خطرناك‌ترين كژدم خوزستان است. زهر اين كژدم مي‌تواند اكثر اعضا حياتي بدن را درگير كرده و پيامد مرگبار به دنبال داشته باشد (5). باتوجه به اين كه بيشترين مرگ و مير كژدم گزيدگي در ايران، از استان خوزستان و در نتيجه گزش گاديم بوجود مي‌آيد، لذا مي‌توان گفت اين جانور خطرناكترين كژدم ايران است كه در استان خوزستان به ويژه شرق آن به فراواني يافت مي‌گردد (6). زهر اين كژدم خاصيت هموتوكسيك و سيتوتوكسيك دارد. اكثر قربانيان ناشي از گزش در كشور ما را كودكان تشكيل مي‌دهند. مهمترين پيامدهاي گزش اين كژدم در انسان به صورت موضعي، نكروز، آماس، اريتما، اكيموز و به صورت سيستميك هموليز شديد، هماچوري (وجود خون در ادرار) و نارسايي كليه مي‌باشد (5،7،8). اين كژدم بومي كشور ايران و عراق و يمن است و بايستي در اين كشورها جنبه‌هاي گوناگون اثرات زهر اين كژدم مطالعه گردد. بررسي عوارض مختلف گزش روي مدل حيواني مي‌تواند كمك شاياني به روشن شدن مكانيسم اين گزيدگي بنمايد و ما را در درمان مصدومين ياري نمايد.
مواد و روشها 

اين پژوهش يك مطالعه تجربي است كه به منظور تعيين اثر زهر كژدم گاديم روي اندام‌هاي رت با وزن حدود 250-200 گرم و سن يكسان و نژاد يكسان انجام گرديد. حجم نمونه 51 سر براي مورد و 50 سر براي شاهد در نظر گرفته شد. رت‌ها بطور تصادفي در دو گروه شاهد و مورد تخصيص داده شد. به گروه مورد به ميزان 1/0 سي‌سي سرم فيزيولوژي كه حاوي يك ميكروليتر زهر تازه كژدم گاديم بود، زير پوست تزريق گرديد. به گروه شاهد فقط 1/0 سي‌سي سرم فيزيولوژي استريل تزريق گرديد. با معاينه و مشاهده روزانه زخم‌هاي ايجاد شده در پوست گروه مورد و شاهد نتايج بدست آمده ثبت وبا آزمون آماري Fisher exact test مورد تجزيه و تحليل قرار گفت.3 تا 5 روز پس از تزريق زهر و پس از بيهوش نمودن رت ها با كلروفرم وبه دنبال مرگ آنها، رت هاي گروه مورد تشريح شدند. قطعات بافت جدا شده از حيوان در عمل آتوپسي، پس از برداشت، در محلول فرمالين 10 درصد جهت ثبوت بافت گذاشته شدند. پس از ثبوت و فيكساسيون برش‌هاي مناسبي از آنها تهيه شد و جهت پاساژ بافت در دستگاه اتوتكنيكون قرار داده شدند تا بافت جهت قالب‌گيري و سپس برش آماده شد. پس از مرحله برش‌ رنگ‌آميزي به روش هماتوكسيلين ائوزين انجام گرديد. پس از خشك شدن، لام ها شماره‌گذاري شدند و تشخيص پاتولوژيك براساس محل آناتوميك و شماره نمونه با ميكروسكوپ صورت گرفت.

يافته ها

نتايج نشان داد كه زهر كژدم Hemiscorpius lepturus (H.L)، موجب بروز تغييرات پاتولوژيك در كبد، طحال و كليه شده است. بيشترين تغيير پاتولوژيك در كبد، به ميزان 6/70 درصد و پس از آن در كليه به ميزان 3/35 درصد و كمترين ميزان تغيير پاتولوژيك در طحال به ميزان 4/27 درصد ايجاد شد.

از 51 سر رت در گروه مورد كبد 36 سر (6/70%)، در اثر تزريق زهر كژدم H.L، دچار تغييرات پاتولوژيك شده بودند. حداكثر تغييرات پاتولوژيك به صورت احتقان و يا پرخوني و حداقل اين تغييرات به صورت كانون‌هاي نكروتيك در كبد ايجاد شده بود (جدول شماره 1).
جدول شماره 1ـ توزيع فراواني كبد رت برحسب تغييرات پاتولوژيك پس از تزريق زهر كژدم H.L
	درصد
	تعداد
	تغييرات پاتولوژيك در كبد
	رديف

	9/3
	2
	احتقان شديد
	1

	9/5
	3
	احتقان متوسط
	2

	4/29
	15
	احتقان ملايم
	3

	9/3
	2
	احتقان سينوسوئيدال
	4

	2
	1
	احتقان عروقي
	5

	9/3
	2
	احتقان سينوسوئيدال و احتقان عروقي
	6

	2
	1
	فوكال نكروزيس و احتقان ملايم
	7

	2
	1
	فوكال نكروزيس
	8

	9/5
	3
	احتقان و خونريزي
	9

	9/3
	2
	احتقان و خونريزي شديد
	10

	9/3
	2
	خونريزي در بافت چربي كبد
	11

	9/3
	2
	خونريزي ملايم
	12

	4/29
	15
	طبيعي
	13

	100
	51
	جمع


نتايج نشان داد كه زهر كژدم H.L در بافت كليه به ميزان 
7/64 درصد موجب تغييرات پاتولوژيك شده است. حداكثر تغييرات پاتولوژيك به صورت پرخوني و حداقل اين تغييرات به صورت خونريزي در بافت كليه بود (جدول شماره 2).
نتايج پژوهش نشان داد كه تغييرات پاتولوژيك در طحال نسبت به كبد و كليه كمتر ايجاد شده بود. اين تغييرات در 14 سر رت يعني به ميزان 4/27 درصد بود. حداكثر اين تغيرات به صورت خونريزي و حداقل آن به صورت احتقان بود. اين تغييرات شامل خونريزي شديد 9/5 درصد، متوسط 9/3 درصد، ملايم 9/5 درصد، احتقان 8/7 درصد، خونريزي در بافت چربي اطراف طحال به ميزان 9/3 درصد و در 37 مورد به ميزان 6/76 درصد تغييرات پاتولوژيك ايجاد نشده بود.

جدول شماره 2ـ توزيع فراواني كليه رت برحسب تغييرات پاتولوژيك پس از تزريق زهر كژدم H.L
	درصد
	تعداد
	تغييرات پاتولوژيك در كليه
	رديف

	8/11
	6
	احتقان شديد
	1

	8/9
	5
	احتقان متوسط
	2

	6/21
	11
	احتقان ملايم
	3

	8/9
	5
	خونريزي و احتقان
	4

	9/5
	3
	خونريزي
	5

	9/3
	2
	خونريزي در بافت چربي كليه
	6

	9/1
	1
	خونريزي ملايم
	7

	3/35
	18
	طبيعي
	8

	100
	51
	جمع


نتايج پژوهش نشان داد كه تزريق زهر كژدم H.L در پوست موجب زخم و يا كانون نكروتيك مي‌گردد. در اثر تزريق زهر كژدم H.L در پوست رت در 55 درصد موارد زخمي به عمق 3-1 ميلي‌متر و قطر 20-5 ميلي‌متر تشكيل شد. اين زخم 4-3 روز پس از تزريق زهر تشكيل گرديد. در 45 درصد موارد زخم مشاهده نگرديد. در گروه شاهد كه فقط سرم فيزيولوژي در جلد تزريق شده بود زخم مشاهده نشد. آزمون آماري Fisher exact test ايجاد تغييرات نكروتيك و يا زخم را در پوست در اثر تزريق زهر كژدم H.L معني‌دار نشان داد (0001/0 p<) (جدول شماره 3).
جدول شماره 3ـ توزيع فراواني رت‌ها برحسب تغييرات موضعي پوست در اثر تزريق زهر كژدم H.L
	جمع
	شاهد
	مورد
	گروهها

تغييرات موضعي پوست

	
	درصد
	تعداد
	درصد
	تعداد
	

	28
	0
	0
	55
	25
	دارد

	73
	100
	50
	45
	23
	ندارد

	101
	100
	50
	100
	51
	جمع


0001/0p<

بحث 

يافته‌هاي پژوهش نشان داد كه زهر كژدم گاديم در بافت اندام‌هاي كبد به ميزان 6/70 درصد، كليه به ميزان 3/35 درصد و طحال به ميزان 4/27 درصد، موجب تغييرات پاتولوژيك شده است. اين تغييرات به صورت احتقان شديد تا ملايم، خونريزي شديد تا متوسط، نكروز كانوني در بخش‌هاي مختلف اين اندامها بوده است.
 پتيل1 و همكاران (1992)، به اثرات پاتولوژيك تزريق زهر كژدم Buthus tamulus،در بافت اندام هاي خرگوش و خوكچه هندي از جمله ادم مغزي، خون ريزي درقلب،احتقان عروقي،خون ريزي و ادم ريوي و تغييرات پنومونيك و در كبد احتقان وتغييرات هيدروپيك سلول هاي كبدي و در كليه نكروز توبولار و خون ريزي اشاره نموده اند(9). بوش2 (2001)، ادم ريوي و توقف تنفسي را يكي از تظاهرات باليني و پاتولوژيك گزش كژدم ها معرفي نموده وآن را يكي از دلايل متداول مرگ ومير مصدومين گزارش كرده است(10). مهداون3 (2000)، اثرات پاتولوژيك زهر كژدم ها را در مغز، خون ريزي داخل مغزي وآنسفالوپاتي و متعاقب آن سكته مغزي دانسته و گزارش نموده است كه زهر كژدم به علت تحريك اعصاب سمپاتيك، سبب افزايش شديد فشار خون شده و اين مسئله موجب پارگي شريان و خون ريزي مغزي و سكته مغزي مي گردد. وي همچنين به اثرات زهر در ريه كه موجب آسيب ريوي و افزايش نفوذ پذيري غشاي عروقي آلوئول گرديده، اشاره نموده است(11). مي توان اين طور نتيجه گرفت كه احتمالا مكانيسم فوق در بافت كبد رت ها موجب خون ريزي شده است. جاجره و داماس4 (1999) در يك بررسي در بين كودكان كژدم زده، به عوارض پاتولوژيك و باليني، ادم ريوي و نارسائي تنفسي و ادم مغزي اشاره نموده اند (12). به لحاظ اختلافات گونه اي كژدم ها، در توكسين هاي زهرشان نيز تفاوت هائي وجود دارد و همين موضوع موجب بروز گوناگوني در تغييرات پاتولوژيك اندام هاي حيوانات آزمايشگاهي تحت تيمار و مصدومين كژدم زده مي شود. 

رادمنش در سال 1998 در طي بررسي خود در موارد انساني، آسيب عروقي ناشي از زهر كژدم گاديم را گزارش نموده است. به نظر مي‌رسد كه يكي از دلايل خونريزي و احتقان در اندامهاي رت‌هاي تحت آزمايش، آسيب عروقي مي‌باشد كه در گزارش رادمنش در سال 1998 آمده است (13) كه از اين نظر با نتايج مطالعه ما ارتباط و همبستگي دارد. چنگ5 در سال 2002 در گزارشي تحت عنوان كژدم گزيدگي، به اثرات زهر كژدم گاديم مبني بر ايجاد نكروز بافتي اشاره نموده است (14). 
همانطوري كه نتايج نشان داد زهر كژدم گاديم به ميزان 3/35 درصد، باعث تغييرات پاتولوژيك در كليه رت شده است. اين آسيب بافتي احتمالا” در كار عادي كليه اختلال ايجاد مي‌كند. افضلي و پزشكي در سال 1377 در يك بررسي گذشته‌نگر بروز نارسايي كليه در بيماران گاديم گزيده را يكي از عوارض گزش كژدم مزبور و حتي علت مرگ در افراد مصدوم گزارش نموده و نوشته است كه تعدادي از افراد بيمار گاديم گزيده به علت نارسايي حاد كليه نياز به دياليز پيدا كرده‌اند (5). فرزان ‌پي نيز با دست يافتن به نتايج مشابه با افضلي و پزشكي در سال 1373 نارسايي كليه‌ها را در اثر گزش كژدم مزبور گزارش نموده است (15). اين گزارش‌ها، حاكي از آن است كه زهر كژدم موجب اختلال در كار كليه گرديده و از اين نظر با نتايج مطالعه ما همخواني دارد. دكتر رادمنش در سال 1367، ضمن اعلام ايجاد نارسايي كليه گزارش نموده است كه زهر كژدم مزبور خاصيت نفروتوكسيك نداشته و به بافت كليه و نفرون‌ها آسيب نمي‌رساند و بيماراني كه از ادامه هموليز خودداري نمودند، هيچ كدام علامتي مبني بر اين كه نشانگر تأثير سمي اين كژدم بر روي بافت كليه باشد، نداشتند (16) كه با نتايج اين مطالعه همخواني ندارد.

نتايج مطالعه ما نشان داد كه تزريق زهر كژدم گاديم در پوست موجب زخم و يا كانون نكروتيك مي‌گردد. در 55 درصد رت‌هاي تحت آزمايش در گروه مورد زخم و يا كانون نكروتيك به قطر 20-5 ميلي‌متر در پوست تشكيل گرديد. دكتر رادمنش در سال 1998 در مقاله اي ميزان تظاهرات پوستي ناشي از گزش گاديم را در افراد مصدوم به ميزان 5/95 درصد گزارش نموده است. مشاهدات وي نشان داد كه بيشتر تظاهرات پوستي در نهايت منجر به نكروز و زخم گرديده است كه اين زخم‌ها چند هفته تا چند ماه بعد دوام داشته‌اند و دوره بهبودي آنها طولاني بوده است. ايشان قطر هر يك از زخم ‌ها را كمتر از 2 تا بيشتر از 2 سانتي‌متر گزارش نموده است (13). در اين مورد نتايج گزارش‌ آقاي دكتر رادمنش با مطالعه ما همخواني دارد.

تشكر و قدرداني

بدين وسيله از معاونت محترم پژوهشي و شوراي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي كاشان كه اعتبارات لازم انجام طرح را فراهم نمودند سپاس گذاري مي گردد.
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چكيده


مقدمه: كژدم گاديم Hemiscorpius lepturus (هميسكورپيوس لپتروس) يكي از كژدم‌هاي خطرناك دنيا و ايران است. اين كژدم در استانهاي جنوبي به ويژه در خوزستان مسئول گزش تعداد زيادي از افراد بوده كه پي‌آمد آن عوارض خطرناك و طولاني و گاهي مرگ است. باتوجه به اين كه مطالعه اثرات زهر اين كژدم در حيوانات آزمايشگاهي مي‌تواند، مكانيسم عمل زهر را روشن نموده و كمك زيادي به درمان كژدم زدگان نمايد لذا بررسي اثر زهر كژدم گاديم درتغييرات پاتولوژيك اندام هاي رت انجام شد.�
�
مواد و روشها: اين مطالعه تجربي بر روي 101 رت از يك نژاد و سن تقريبي 3-2 ماهه و وزن 250-200 گرم صورت پذيرفت. رت‌ها بطور تصادفي به دو گروه شاهد و تجربي تقسيم شدند. به گروه شاهد 1/0 سي‌سي سرم فيزيولوژي و گروه مورد 1/0 سي سي سرم فيزيولوژي كه حاوي يك ميكروليتر زهر تازه كژدم گاديم بود در پوست تزريق گرديد. سپس تغييرات موضعي و يا زخم با گروه شاهد قبل و بعد از تزريق با آزمون‌هاي آماري Fisher exact test مورد تحليل قرار گرفت. بافت كبد، كليه، طحال در آتوپسي برداشت شد و جهت تشخيص تغييرات پاتولوژيك با ميكروسكوپ مورد بررسي و مقايسه قرار گرفت.�
�
يافته ها: نتايج پژوهش نشان داد كه تزريق زهر كژدم گاديم در 55 درصد موارد در پوست رت موجب زخم گرديده است. تغييرات پاتولوژيك در اثر تزريق زهر اين كژدم در كبد به ميزان 6/70 درصد، در كليه 3/35 درصد و در طحال به ميزان �4/27 درصد رخ داده است. تغييرات پاتولوژيك در اين اندامها شامل خونريزي، احتقان، نكروز با درجه‌هاي شديد تا ملايم بود.�
�
نتيجه گيري: زهر كژدم گاديم در ايجاد آسيب پوستي يا زخم، تغييرات پاتولوژيك در كبد، كليه و طحال رت، نقش دارد. بررسي ضايعات پوستي و تغييرات پاتولوژيك در اندام‌هاي مختلف در موارد انساني، به صورت بيوپسي و آتوپسي موجب شناخت اثرات اين زهر در انسان و در نتيجه درمان مناسب‌تر مصدومين مي شود.�
�
واژه هاي كليدي: كژدم Hemiscorpius lepturus،تغييرات پاتولوژيك،رت�
�
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