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پی آر پی و زخم

محمد حسين ارژنگيان - علی اصغر صفری فرد 

 PRP & WOUND HEALING  

اين کتاب با حمايت مالی شرکت نوآوران سلامت ارژنگ  چاپ و منتشر شده است.
کلیه حقوق مادی و معنوی اين اثر متعلق به شرکت نوآوران سلامت ارژنگ می باشد.
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                                                         بسمه تعالی
	

							خوشبختانه	پیشرفت	علم	و	شناخت	میکروارگانیسم	های	ایجاد	کننده	بیماری	های	عفونی،	باعث	
شد	که	انسان	بتواند	تلفات	میلیونی	این	بیماری	ها	را	کنترل	نماید.	اما	با	افزایش	طول	عمر	انسان،	خطرات	
دیگری	سلامتی	وی	را	تهدید	می	نماید.	این	خطرات	مثل	بیماری	دیابت،	بیماری	های	غیر	واگیر	نامیده	

می	شوند.
این	بیماری	ها،	علاوه	بر	هزینه	گزاف	مالی	بر	سیستم	های	بیمه	ای	و	درمانی	کشورها	باعث	موربیدیتی	
و	از	کار	افتادگی	زودرس	انسان	ها	می	گردند	که	نتیجه	آن	خروج	انسان	ها	از	بهره	وری	و	تولید	است.	لذا	
یکی	از	موضوعات	جدی	تحقیق	و	بررسی	مراکز	بهداشتی	و	درمانی،	ابداع	روش	های	موثر	درمانی	است	

که	با	هزینه	کم	و	به	سرعت	بتوانند	عوارض	حاصله	را	ترمیم	نمایند.
یکی	از	این	عوارض،	زخم	های	مزمن	و	آزار	دهنده	است.	مطالعات	قبلی	با	استفاده	از	فاکتورهای	رشد	
موضعی	مثل	فاکتور	رشد	پلاکتی	PDGF	نوترکیب	نشان	دادکه	استفاده	از	فاکتورهای	رشد	نسجی	در	
ترمیم	زخم	های	دیابتی	ناتوان	کننده	موثر	می	باشد.	درمان	های	جدید	مثل	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	

)PRP(	اتولوگ،	شباهت	زیادی	به	پروسه	طبیعی	زخم	دارد	و	دارای	امتیازات	منحصر	به	فردی	است.
پلاسمای	غنی	از	پلاکت	)PRP(	حاوی	مجموعه	ای	از	فاکتورهای	رشد	بوده،	چون	از	خود	فرد	)اتولوگ(	
تهیه	می	شود،	سالم	و	ایمن)Safe(	تلقی	می	شود.	مطالعات	بسیاری	از	جمله	متاآنالیزهای	سیستماتیک		
)carter	Marissa j (	در	منابع	علمی	وجود	دارد	که	نشانگر	تأثیر	قابل	قبول	این	فرآورده	در	ترمیم	
زخم	های	مزمن	می	باشد	ولازم	است	که	با	روش	های	مختلف،	بیماران	و	پزشکان	درمانگر	را	به	استفاده	

از	این	فرآورده	ها	تشویق	نمود.
ایشان	تهیه	شده	است	تلاش	 ارژنگیان	و	همکاران	 آقای	 انسان	فرهیخته،	 این	مجموعه	که	توسط	 در	
گردیده	تا	ضمن	مرور	بر	مکانیسم	و	مطالعات	انجام	شده	بر	روی	این	فرآورده	ها،	تجربیات	خود	و	تیم	

درمانی،	همچنین	روش	و	نحوه	استفاده	صحیح	از	این	فرآورده	آموزش	داده	شود.	
بنده	بر	خود	واجب	می	دانم	از	زحمات	آقای	ارژنگیان	و	همکارانش	قدردانی	نمایم.	خواندن	این	مجموعه	

را	به	کلیه	بیماران	و	پزشکان	درمانگر	بیماران	مبتلا	به	زخم	های	مزمن	توصیه	می	نمایم.
	

                                                   دکتر غلامرضا توگه
                                                رئیس بخش خون و پیوند مغز استخوان مجتمع بیمارستانی امام خمینی

                                                                        رئیس مرکز تحقیقات ترومبوز و هموستاز

مقدمه



					امروزه	استفاده	از	پلاسماي	غني	از	پلاکت	در	بیشتر	رشته	هاي	جراحي	و	طب	زیبایي	معمول	
گردیده	است.	پزشکان	با	استفاده	از	دانش	صحیح	جداسازي	پلاکت	و	بکارگیري	کیت	هاي	استاندارد	
و	شناخته	شده	در	سراسر	دنیا	به	بیماران	کمک	شایاني	نموده	اند	و	آن	ها	را	از	هزینه	هاي	گزاف	و	

درمان	هاي	طولاني	مدت	رها	نیده	اند.
استفاده	از	PRP	در	ترمیم	زخم،	عمر	کوتاه	ولي	مفیدي	دارد.	این	فرآورده	با	شرایطي	خاص،	مي	تواند	
از	شرایط	 را	 و	زخم	هاي	سوختگي	 دیابتیک	 پاي	 بستر،	زخم	 مزمن،	زخم	 داراي	زخم	هاي	 بیماران	
سخت	و	ناراحت	کننده	نجات	دهد.	مطالعات	مورد-	شاهد	در	درمان	زخم	پاي	دیابتیک	نتایج	قابل	

قبولي	را	بدست	داده	که	در	مجلات	معتبر	دنیا	چاپ	گردیده	است.
این	کتاب	سعي	بر	این	دارد	که	نگرش	عملي	قابل	قبولي	راجع	به	ترمیم	زخم	با	استفاده	از	پلاسماي	
غني	از	پلاکت	را	تقدیم	همکاران	نماید.	باشد	که	قدم	موثري	در	درمان	بیماران	برداشته	شود.	در	
اینجا	از	جناب	آقاي	محمد	حسین	ارژنگیان	کارشناس	محترم	سازمان	انتقال	خون	که	درگردآوري	

این	مجموعه	زحمت	فراوان	کشیده	اند	تشکر	و	قدرداني	می	نمایم.

بسمه تعالی

  دکتر ناهید روحي پور
فوق دکتراي تخصصي پاي ديابتیك و ترمیم زخم

مقدمه



بسمه تعالی

مقدمه

در	طی	سال	های	اخیر،	مراقبت	و	درمان	زخم	دچار	تحولات	عظیمی	شده	است.	در	گذشته	نه	چندان	دور	
از	پانسمان	در	پوشاندن	زخم	برای	محافظت	آن	در	برابر	آلودگی	های	خارجی	استفاده	می	شد.	روش	های	
درمان	زخم	با	طب	سنتی،	درمان	زخم	با	عسل،	درمان	زخم	با	لارو	حشرات	اکنون	در	اکثر	کشورهای	جهان	

در	حال	انجام	است	و	امروز	توصیه	ما،	درمان	زخم	با	روش	PRP	با	کیت	استاندارد	است.
پلاسمای	غنی	از	پلاکت	)PRP(	پلاسمای	تغلیظ	شده	خون	است	که	دارای	حدود	5	برابر	تعداد	پلاکت	
موجود	در	گردش	خون	طبیعی	می	باشد.	عملکرد	پلاکت	ها،	تسریع	بهبود	و	کمک	به	لخته	شدن	خون	در	
محل	زخم	است.	پلاکت	ها	حاوی	فاکتورهای	رشدی	هستند	که	باعث	بازسازی	سلول	ها	در	بدن	می	شوند.
	در	PRP	ماده	ای	فعال	وجود	دارد	که	می	تواند	به	آنژیوژنز	یا	همان	رگ	سازی	کمک	کند	و	با	کشاندن	
سلول	های	نوتروفیل	و	ماکروفاژها	به	محل	زخم،	همراه	با	آنژیوژنز	به	ترمیم	زخم	بپردازد.	تهیه	و	تزریق	
پی	آرپی	روش	خاصی	دارد	و	مهم	ترین	فاکتور	در	مؤثر	بودن	درمان،	تهیه	PRP	با	کیت	استاندارد	و	قابل	

اعتماد	است.
در	ایران	سالیانه	تعداد	زیادی	از	افراد	علی	الخصوص	افراد	مسن	مبتلا	به	زخم	های	مزمن	غیر	قابل	درمان	
می	شوند.	این	زخم	ها	در	طی	گذشت	۴	هفته	التیام	بسیار	کمی	دارند	و	بعد	از	گذشت	8	هفته	بهبود	نمی	
یابند.	خطر	عفونی	شدن	زخم	های	مزمن	بیشتر	است.	افراد	مبتلا	به	دیابت،	مشکلات	گردش	خون	و	یا	
افراد	مبتلا	به	ضعف	سیستم	ایمنی	در	معرض	خطر	بیشتری	برای	دچار	شدن	به	زخم	های	مزمن	هستند.
	در	حال	حاضر	روش	های	درمانی	زیادی	برای	زخم	های	مزمن	درمان	نیافته	وجود	دارد	که	مهم	ترین	آن	
ها	استفاده	از	لیزر،	استفاده	از	وکیوم	تراپی	و	اخیراً	استفاده	از	فاکتورهای	رشد	پلاکتی	است.	استفاده	از	این	

روش	نتایج	بسیار	خوبی	در	روند	بهبود	زخم	حاصل	می	شود.
کتاب	حاضر	حاصل	تلاش	جمعی	از	همکاران	محترم	سازمان	انتقال	خون	ایران	و	محققین	عزیز	می	باشد	
که	در	عرصه	سلامت	کشور	در	حال	فعالیت	هستند.	امیدوارم	دانش	موجود	در	این	کتاب	برای	بیماران	در	

جهت	روند	ترمیم	و	بهبودی	زخم	و	فعالان	عرصه	پزشکی	مفید	باشد.

دکتر بشیر حاجی بیگی



							اگرچه	با	پیشرفت	چشمگیر	در	زمینه	علوم	پزشکی	و	مراقبتهای	بهداشتی،	شاهد	افزایش	طول	عمر	
جمعیت	بشری	هستیم	ولی	به	موازات	آن	آمار	بیماري	های	مرتبط	با	افراد	ناتوان	و	سالمند	افزایش	یافته		
و	در	این	میان	زخمهای	مزمن	از	اهمیت	بسزایی	برخوردار	است	به	طوري	که	جمعیتی	بالغ	بر5/7	میلیون	
نفر	در	جهان	مبتلا	به	آن	مي	باشند	و	سالانه	سرمایه	هنگفتی	به	میزان	20	میلیارد	دلار	را	بر	سیستمهای	
درمانی	تحمیل	می	نماید	و	علاوه	بر	آن	منجر	به	استرس	های	شدید	روحی	و	جسمی	در	فرد	می	گردد.	از	
شایعترین	علل	شناخته	شده	این	زخمها	که	معمولا	بیش	از	سه	ماه	به	طول	می	انجامد	میتوان	به	زخم	پای	

دیابتی،	زخم	فشاری	و	زخم	استاز	وریدی	اشاره	نمود.
	،)inflamation(التهاب	فاز	سه	شامل	که	ترمیم	جهت	فیزیولوژیک	واکنش	سری	یک	زخم	ایجاد	هنگام
مهاجرت	)migration(و	بلوغ	)maturation(	است	رخ	می	دهد.	در	فاز	التهابی،	پلاکت	نقش	شاخصی	
	)TGF-β(	بتا	بافتي	رشد	فاکتور	فسفات،	دی	آدنوزین	چون	موادی	ترشح	با	که	نحوی	به	نماید	می	ایفا	را
و	فاکتورهای	رشد	پلاکتی	)PDGF(،	باعث	کموتاکسی	نوتروفیلها،	مونوسیتها	و	فیبروبلاستها	به	ناحیه	
جراحت	می	گردد	و	این	واکنش	طبیعی	یکی	از	شگفتی	های	آفرینش،	در	زمینه	ترمیم	و	بهبود	زخم	می	
باشد.	استفاده	از	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	یا)	)PRP	Platelet Rich Plasma		برگرفته	از	همین	
نظام	خلقت	در	جهت	ترمیم	زخم	می	باشد	و	تحقیقات	و	مقالات	متعدد،	شاهدی	بر	تاثیر	چشمگیر	این	روش	

درمانی	است.
کتاب	حاضر	که	حاصل	تلاش	بی	وقفه	جناب	آقای	محمد	حسین	ارژنگیان	کارشناس	گرانقدر	سازمان	انتقال	
خون	و	همکاران	ایشان	است	مجموعه	ای	غنی	و	ارزشمند	می	باشد	که	با	ارائه	مطالب	علمی	و	نمونه	های	
متعدد	عملی	گامی	بلند	در	جهت	آشنایی	پزشکان	و	بیماران	با	این	روش	درمانی	برداشته	است	و	امید	می	

رود	زمانی	فرا	رسد	که	دیگر	شاهد	درد	و	آلام	بیماران	مبتلا	به	زخم	مزمن	نباشیم.	

																																																																												  دکتر عبادالله  سالك مقدم
                                                                      معاون فنی انتقال خون استان تهران

بسمه تعالی
مقدمه
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										پلاکت		ها	سلول	هاي	خوني	دیسکي	شکل	و	بدون	هسته	هستند	که	در	عملکرد	هاي	حیاتي	متعددي	از	جمله	هموستاز	
)	انعقاد	خون(،	التهاب،	دفاع	ضد	میکروبي	میزبان،	رگ	زایي	و	ترمیم	زخم	نقش	دارند.		اگر	چه	ابتدا	تمرکز	بر	نقش	پلاکت	ها	
در	انعقاد	خون	بیشتر	بود	اما	بزودي	مشخص	گردید	بیش	از	۱۱00	پروتئین	در	پلاکت	ها	وجود	دارد،	از	جمله	فاکتور	هاي	رشد،	
پیامبر	هاي	سیستم	ایمني،	آنزیم	ها	و	سایر	ترکیبات	زیستي	که	در	مراحل	مختلف	روند	ترمیم	بافت	نقش	دارند.	پلاکت	ها	و	مواد	
مترشحه	از	آن	ها	در	فرآیندهای	بازسازی	بافت	های	آسیب	دیده	نظیر	تمایز	سلول	های	بنیادی،	شکل	گیری	ماتریکس،	رگ	
زایی،	سنتز	کلاژن	و	موارد	دیگر	نقش	دارند.	فاکتور	هاي	رشد	پس	از	ترشح،	موجب	افزایش	میتوز	سلولي،	افزایش	تولید	کلاژن،	
آغاز	رشد	عروق	و	القاي	تکامل	سلول	ها	مي	شوند.	این	فرآیند	ها،	همگي	مراحل	ضروري	در	ترمیم	زخم	هستند.	دلیل	استفاده	
درماني	از	پلاکت		ها	در	جراحي،	استفاده	موضعي	از	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	براي	ترمیم	زخم	است.	اخیرا	چندین	فاکتور	رشد	

پلاکتي	مشخص	شده	اند	که	مي	توانند	روند	ترمیم	زخم	و	رگ	زایي	را	تسهیل	کنند.
بطور	کلي	خداوند	براي	پلاکت	ها،	فاکتور	هاي	رشد	و	قدرت	ترمیم	را	قرار	داده	است	و	اگر	ما	نتوانیم	از	آن	استفاده	کنیم	اشکال	
کار	را	باید	در	خود	جستجو	کنیم.	حال	این	سوال	پیش	مي	آید	که	چرا	ما	در	ایران	نتوانسته	ایم	از	PRP	نتایج	خوبي	بگیریم.	
در	بررسي		کیت	هاي	موجود	که	در	تهیه	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	به	ما	کمک	مي	کنند	اگر	قدري	بطور	علمي	تجسس	کنیم	
با	کمال	تعجب	خواهیم	دید	ما	جز	پلاسما	و	اندکي	پلاکت	چیز	دیگري	از	بیمار	نمي	گیریم	و	این	مسئله	باعث	گردیده	بود	که	
وزارت	بهداشت	نسبت	به	انجام	PRP	تردید	و	در	برهه	اي	با	آن	برخورد	نماید	و	این	در	حالي	است	که	در	دنیا	نتایج	بسیار	
خوبي	از	PRP	گرفته	شده	است.	حداقل	با	مراجعه	به	اینترنت	با	کمال	تعجب	خواهید	دید	که	هزاران	مقاله	در	رابطه	با	اثرات	

مثبت	PRP	منتشر	شده	است.	
با	بررسي	اجمالي	تهیه	پلاکت	با	استاندارد		هاي	لازم	مي	توان	فهمید	که	بطور	کلي	با	روش		هاي	معمول	نمي	توان	پلاکت	خوب	
یعني	پلاکتي	که	حاوي	فاکتور	هاي	رشد	باشد	تهیه	نمود.	در	ابزارآلات	)کیت	(	تهیه	پلاکت	متأسفانه	اصلًا	رعایت	استاندارد	هاي	
تهیه	پلاکت	صورت	نگرفته	است،	با	توجه	به	اینکه	مراکز	انتقال	خون		در	سراسر	دنیا	یک	SOP	مشخص	جهت	تهیه	پلاکت	
دارند	و	قابل	انکار	نیست	که	بهترین	فرآورده	هاي	خوني	را	سازمان	های	انتقال	خون	سراسر	دنیا	تهیه	مي	کنند،	باید	استاندارد	
هایی	رعایت	گردد	تا	بتوان	پلاکتي	را	تهیه	نمودکه	بتواند	فاکتور	هاي	رشد	خود	را	حفظ	نماید	و	هر	وقت	خواستیم	آن	را	آزاد	
کند	.	پلاکت	ها	بسیار	شکننده	و	به	استرس	حساس	مي	باشند	و	این	استرس	براي	پلاکت		ها	تعریف	گردیده	است	که	به	محض	
اینکه	رگي	دچار	پارگي	مي	گردد	این	حساسیت	باعث	واکنش	پلاکتي	مي	شود	که	این	واکنش	مي	تواند	جلوگیري	
از	خونریزي	نموده	و	منطقه	بریده	شده	را	با	فاکتور	هاي	رشد	خود	ترمیم	نماید.	از	همین	قدرت	ترمیم	پلاکت	ها	
است	که	ما	مي	توانیم	در	رشته	هاي	مختلف	پزشکي	استفاده	شایان	ببریم.	ابتدا	باید	در	تمام	مراحل	گرفتن	پلاکت	ها	
طوري	عمل	نماییم	که	استرسی	به	پلاکت	وارد	نشود	تا	اینکه	بتوانیم	هر	وقت	و	هر	جا	که	خواستیم	از	فاکتور	هاي	

رشد	آن	استفاده	ببریم.
۱-	تهیه	خون	باید	بدون	فشار	معکوس	سرنگ	و	با	سر	سوزن	درشت	حداقل	G	۱۹	صورت	گیرد	و	از	لوله	هاي	
خلاء	)که	خون	را	به	صورت	جت	وارد	لوله	می	کند(	اجتناب	نماییم	و	بگذاریم	خون	با	فشار	طبیعي	خود	وارد	مخزن	

جمع	آوري	گردد.
2-	متأسفانه	در	اکثر	کیت	ها	از	سدیم	سیترات	in vitro		آزمایشگاهی	که	pH	اسیدي	دارد	جهت	تهیه	پلاکت	
استفاده	مي	گردد	که	این	آنتي	کواگولانت	به	علت	pH	اسیدي	خود	باعث	آپوپتوز	پلاکتي	می	شود.	عملًا	شما	با	
استفاده	از	این	نوع	آنتي	کواگولانت	فقط	می	توانید	پوسته	پلاکت	را	استحصال	کنید	بدون	اینکه	فاکتور	رشدی	را	
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داشته	باشید.	یعنی	فقط	پلاسما	بعلاوه	پوسته	پلاکتی	جدا	شده	که	خطر	آلودگي	را	نیز	به	همراه	دارد		و	در	هنگام	تزریق،	نتیجه	
درمانی	هم	مشاهده	نخواهد	شد.		طبق	SOP	هاي	انتقال	خون	جهت	تهیه	خوني	که	بتوان	از	آن	پلاکت	تهیه	کرد	حتماً	باید	
از	ضدانعقادهای	CPDA یا	ACD	استفاده	کرد.	با	این	آنتي	کواگولانت	ها	مي	توان	بدون	وارد	کردن	استرس	به	پلاکت	ها،	
فاکتور	هاي	رشد	آن	را	تا	لحظه	آخر	حفظ	نمود.	حالا	چرا	از	این	نوع	آنتي	کواگولانت		ها	در	سایر	کیت	ها	استفاده	نمي	گردد	به	
خاطر	تخصصي	بودن	تهیه	این	نوع	ضد	انعقاد	و	شرایط	نگه	داري	آن	ها	است	که	حتماً	باید	در	فویل	آلومینیم		باشند	تا	تولید	
توکسین	ننماید.	بخاطر	همین	مسئله	در	روي	کیسه	هاي	خون	نوشته	شده	است	که	بعد	از	خارج	کردن	از	فویل	آلومینیمي	تا	

2۴	ساعت	استفاده	گردد.	
۳-	جالب	توجه	این	است	که	هر	دارویي	که	تولید	مي	گردد	که	آنتي	کواگولانت	هم	یکي	از	آن	ها	مي	باشد	باید	آنالیز	تهیه	داشته	
باشد	که	متأسفانه	هیچ	یک	از	پزشکان	از	شرکت	هاي	تولید	کننده	کیت	ها	نمي	پرسند	که	برگه	آنالیز	تشکیل	دهنده	این	دارو	چرا	

وجود	ندارد	و	این	دارو	در	کدام	شرکت	دارویي	تولید	مي	شود	و	فقط	به	نوع	ادعاي	شرکت	بسنده	مي	نمایند.
۴-	مسئله	بعدي	استریل	کردن	مایعات	است	که	طبق	نظر	فارماکوپه	در	ایران	و	دنیا	کلیه	مایعات	باید	در	۱2۱درجه	اتوکلاو	
بخار،	استریل	گردند	که	خاصیت		injection	داشته	باشند	و	نمي	شود	با	اشعه	گاما	و	اتیلن	اکساید،	مایعات	را	استریل	کرد.	
این	نوع	استریلیزاسیون	فقط	مختص	تجهیزات	پزشکی	مي	باشد	نه	مایعات	قابل	تزریق،	بخاطر	همین	مسئله	تزریق	این	نوع	

کیت	ها	خطر	عفوني	شدن	مخصوصاً	در	مفصل	را	به	همراه	دارد.
5-	پلاکت	ها	به	استرس	بسیار	حساس	بوده	و	اگر	در	حین	جداسازی	درست	جدا	نشوند،	قبل	از	تزریق،	گرانول	های	حاوی	
فاکتورهای	رشد	را	به	داخل	خون	رها	می	کنند.	تزریق	چنین	محصولی،	تزریق	پلاسمای	فاقد	عوامل	مفید	و	درمان	کننده	است.	
گر	چه	در	ابتدا	به	دلیل	ادم	حاصله	ممکن	است	به	علت	تورم	در	ناحیه	چروک	باعث	بهتر	شدن	چروک	و	یا	از	بین	رفتن	تیرگی	

زیر	چشم	شود	ولی	در	حقیقت،	پروسه		درمان	و	تحریک	دائمي	فیبروبلاست	ها	اتفاق	نمی	افتد.
6-	تهیه	خون	باید	بدون	ایجاد	فشار	منفي	و	فقط	با	نیروي	جریان	طبیعي	خون	و	جاذبه	صورت	گیرد	که	این	امر	با	استفاده	از	
کیسه	هاي	استاندارد	تهیه	پلاکت	امکان	پذیر	است.	گرفتن	خون	با	فشار	مکش	)	مانند	آنچه	که	در	هنگام	خون	گیري	با	سرنگ	
پیش	مي	آید(	و	نیز	استفاده	از	سر	سوزن	معمولي	و	با	قطر	کم،	مرگ	سلولي	و	تخریب	پلاکت	ها	را	به	دنبال	خواهد	داشت.

	)rpm(	دقیقه	در	آن	دور	تعداد	و	باشد	کالیبر	و	استاندارد	باید	پلاکتي	تغلیظ	و	استحصال	جهت	استفاده	مورد	سانتریفیوژ	7-
باید	همان	دوري	باشد	که	مانیتور	دستگاه	آن	را	نشان	مي	دهد.	بالانس	نبودن	لوله	ها	و	ایجاد	لرزش	درسانتریفیوژ،	
نوسانات	دور	و	کم	شدن	تدریجی	سرعت	سانتریفیوژ	،	باعث	مي	گردند	پلاکت	ها	به	طور	کامل	جدا	نشوند.	براي	
رعایت	شرایط	 باز	شوند.	 درجه	 به	صورت	۱80	 بازوهایش	 که	 نمود	 استفاده	 سانتریفیوژي	 از	 بایستي	 بهتر	 نتیجه	

استاندارد	سبب	دست	یابي	به	تعداد	حداکثر	ممکن	پلاکت	ها	خواهد	شد.
8-	یکی	از	آسان	ترین	راه	ها	برای	تشخیص	کیفیت	پلاکت	های	استحصالی،	بررسی	گرداب	پلاکتی	است.	هنگامی	
که	پلاکت	ها	به	صورت	معلق	در	آیند	باید	در	مقابل	نور،	حالت	ابری	و	گردابی	را	نشان	دهند.		وجود	این	حالت،	بیانگر	
حالت	دیسکوئیدی	پلاکت	و	کیفیت	بالای	پلاکت	های	جداشده	است.	مزیت	این	تست،	این	است	که	به	راحتی	در	
مطب،	در	بخش	بیمارستانی	یا	در	کنار	تخت	بیمار،	قبل	از	تزریق	PRP		قابل	انجام	است.	همچنین	آموزش	افراد	
دخیل	در	درمان	با	PRP	جهت	مقایسه	پلاکت	های	با	کیفیت	و	سالم	با	پلاکت	های	بدون	عملکرد	و	پلاکت	هایی	
که	در	حین	خون	گیری	یا	سانتریفیوژ	تخریب	شده	اند،	بسهولت	امکان	پذیر	است،	زیرا	این	گونه	پلاکت	ها	از	شکل	
دیسکوئید	و	قرص	مانند	به	شکل	کروی	در	آمده	اند	و		نمی	توانند	نور	را	منعکس	کرده،	حالت	گردابی	را	نشان	دهند
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۹-	ترکیب	PRP	با	تکنیک	تهیه	آن	تغییر	می	کند.	اگرچه	همه	فرآورده	هاي	PRP	واجد	یک	سري	از	فاکتورهاي	رشد	
هستند،	اما	غلظت	نسبي	هر	فاکتور	مي	تواند	در	فرآورده	هاي	مختلف	متفاوت	باشد.		حتي	با	پروتکل	هاي	اختصاصي	تهیه	
PRP	مورد	استفاده	،	غلظت	پلاکتي	در	فرآورده	نهایي	PRP	نه	تنها	در	بین	تکنیک	هاي	مختلف	تفاوت	دارد،	بلکه	در	یک	
تکنیک	مشخص	هم	متفاوت	است.	یک	مطالعه	اخیر	نشان	داده	که	با	استفاده	از	یک	تکنیک	خاص،	غلظت	پلاکتي	در	فرآورده	
PRP	نهایي	مي	تواند	حتي	تا	50٪ متفاوت	باشد.		این	گوناگونی	ممکن	است	نتایج	بالیني	متضاد	را	بعد	از	استفاده	بالیني	از	

فرآورده	هاي	PRP	توضیح	دهد.
۱0-	تعداد	و	کیفیت	پلاکت	هاي	تهیه	شده	با	استفاده	از	کیسه	هاي	استاندارد	به	حدي	است	که	تعداد	مورد	نیاز	در	اعمال	زیبایي،	
جراحي	فک	و	صورت،	روماتولوژي،	ترمیم	زخم	ها	و	سوختگي	و	تهیه	ژل	حاوي	کلاژن	و	پروتئین	را	به	راحتي	پوشش	داده	و	

از	لحاظ	اقتصادي	مقرون	به	صرفه	است.
۱۱	-	لوله	های	استفاده	شده	در	گرفتن	خون	و	پلاکت	نباید	از	نوع	آزمایشگاهی	باشد	)in vitro	(	و	ترجیحاً	شیشه	ای	بوده	
و	نباید	هیچ	گونه	افزودنی	نظیر	)	clot activator	(	و	موارد	مشابه	داشته	باشد.	لوله	های	پلاستیکی	و	پت	)	PET	(	چون	
جهت	آزمایشگاه	تولید	گردیده	است	امکان	داشتن	پارتیکال	های	ریز	را	داشته	که	خطر	تزریق	آن	با	PRP	خیلی	زیاد	است.

۱2

بطور كلي خداوند براي پلاكت ها، فاكتورهاي رشد و قدرت ترميم 
را قرار داده است. اگر ما نتوانيم از این توانایی ها استفاده كنيم، 

اشكال كار را باید در خود جستجو كنيم.



PRP
پی آر پی

درباره پلاکت ها بیشتر بدانیم !
 درباره پی آر پی بیشتر بدانیم !



در باره پلاکت ها بیشتر بدانیم! 

										خون	از	دو	جزء	تشکیل	یافته	است:	اجزاي	سلولي	)	اریتروسیت	ها،	لکوسیت	ها	و	پلاکت	ها	(	و	پلاسما	)	جزء	مایع	
خون	که	عمدتا	از	آب	تشکیل	یافته،	اما	حاوي	فاکتور		هاي	انعقادي،	پروتئین	ها،	گلوکز،	مواد	معدني،	دي	اکسیدکربن	و	اکسیژن	

می	باشد(.	
شناخت	ما	از	ویژگي	هاي	بنیادي	بیولوژي	و	عملکرد	پلاکت	طي	دهه	هاي	اخیر	افزایش	یافته	است.	پلاکت		ها	اجزاي	سلولي	
دیسکي	شکل	که	کمترین	تراکم	را	در	بین	سلول	هاي	خوني	داشته،	با	اندازه	تقریبی	بین	2	تا	۳	میکرون،	در	غلظتي	معادل		
µl/۱0	×	۴00	تا	۱50	در	خون	گردش	مي	کنند.	پلاکت			ها	حدود	7-۱0	روز	در	گردش	خون	حضور	دارند	و	پس	از	پیر	شدن	

از	خون	برداشته	شده،	توسط	سلول	هاي	جوان	تر	جایگزین	مي	گردند.
پلاکت		ها	پر	از	گرانول	هاي	ترشحي	می	باشند	که	نقش	حیاتي	در	عملکرد	این	سلول	ها	دارند.	از	میان	سه	نوع	گرانول	پلاکتي	

۳

)	یعني	گرانول	هاي	دلتا	یا	متراکم،	گرانول	هاي	آلفا	و	لیزوزوم	ها(،	گرانول	هاي	آلفا	فراوان	تر	هستند.	تقریباً	50	تا	80	
گرانول	آلفا	در	هر	پلاکت	وجود	دارد.	این	گرانول	ها	از	نظر	محتوا	ناهمگون	هستند.		به	عنوان	مثال،	پروتئین		هاي	
پیش	برنده	رگ	زایي	و	ضد	رگ	زایي	در	گرانول	هاي	آلفاي	مجزایي	تجمع	مي	یابند.	بعلاوه	بر	اساس	برخي	شواهد	

ترشح	این	دو	دسته	از	گرانول	هاي	آلفا	نیز	به	هر	یک	از	آگونیست	هاي	اختصاصي	ارتباط	دارد.			
اکثرا	تصور	مي	شود	پلاکت	ها	عمدتا	عملکردي	در	هموستاز	و	انعقاد	خون	دارند.	با	این	حال	مطالعات	پروتئومیک	
نشان	مي	دهند	پلاکت		هاي	حاوي	بیش	از	800	پروتئین	با	انواع	تغییرات	پس	ترجمه	ای	مانند	فسفریلاسیون	هستند،	
بطوري	که	بیش	از	۱500	فاکتور	زیستي	پروتئیني	را	در	خود	جاي	مي	دهند.		تنها	برخي	از	اثرات	فیزیولوژیک	این	
و	 نوتروفیل	ها	 ماکروفاژها،	 براي	 مواد	جاذب	شیمیایي	 و	 پپتیدي	 فاکتور	هاي	رشد،	هورمون	هاي	 مانند	 پروتئین	ها	
سلول	هاي	بنیادي	مورد	مطالعه	قرار	گرفته	است.	فاکتور	هاي	مشتق	از	پلاکت	ها	مي	توانند	بر	رشد	سلولي،	مورفوژنز	
و	تمایز	سلولي	اثر	بگذارند.	توانایي	پلاکت		ها	در	رها	سازي	مواد	به	درون	لخته	باعث	شده	است	به	عنوان	منبعي	
طبیعي	از	فاکتور		هاي	رشد	و	سیتوکین	ها		مطرح	شوند	که	مي	توان	از	آن	ها	بصورت	درماني	براي	تسریع	روند	طبیعي	
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ترمیم	آسیب		ها	استفاده	نمود.	
پلاکت	هاي	غیر	فعال	در	گردش	خون،	ظاهري	دیسکوئید	با	سیستم	کانال	هاي	باز	دارند.	ملکول	ها	درون	زاد	و	برون	زاد	مانند	
کلاژن،	فاکتور	فعال	ساز	پلاکتي،	سروتونین،	کلسیم،	منیزیوم،	ترومبوکسان	A2	،	آدنوزین	دی	فسفات	)ADP(	و	ترومبین	
مي	توانند	پلاکت		ها	را		فعال	سازند.	در	یک	سیستم	فیدبک	مثبت،	پلاکت	هاي	فعال	شده،	ADP		TXA2،	و	ترومبین	را	
رها	مي	سازند	که	پلاکت	هاي	مجاور	را	فعال	مي	کنند.	پلاکت	هاي	فعال	شده	با	کمک	رشته	هاي	اکتین	و	میوزین	دچار	تغییر	
اسکلت	سلولي	مي	شوند	تا	چندین	فیلوپودیا	در	محل	کانالیکول	ها	ایجاد	کنند.	اگزوسیتوز	و	گرانولاسیون	موجب	افزایش	سطح	
پلاکت	مي	شوند.	مطالعات	محیط	آزمایشگاهي	نشان	مي	دهند	پس	از	فعال	سازي	پلاکت	ها	و	افزایش	انفجاري	رها	سازي	
فاکتور	هاي	رشد	از	پلاکت	ها،	رهاسازي	مداوم	این	فاکتور	ها	رخ	مي	دهد.			فعال	سازي	پلاکت	ها	موجب	افزایش	سیتوکین	هاي	

ضد	التهابي	مي	شود.			

4

5

گرانول های پلاکتی

سیتو	پلاسم	 بازسازي	 از	 مي	گیرند.	پس	 منشا	 استخوان،	 مغز	 در	 موجود	 غول	آساي	 سلول	هاي	 مگاکاریوست	ها،	 از	 پلاکت		ها	
مگاکاریوست	بصورت	رشته		هایي	بنام	پروپلاکت،	پلاکت		ها	در	عروق	سینوزوییدي	مغز	استخوان	رها	مي	شوند.			سنتز	گرانول	ها	
در	حجم	سلول	مگاکاریوست	انجام	مي	شود	و	این	گرانول	ها	به	پروپلاکت		منتقل	شده،	قبل	از	رها	سازي	پلاکت	ها	در	آن	ها	
ذخیره	مي	شوند.			در	مرحله	آخر،	پلاکت		ها	شکل	مي	گیرند	که	سلول	هاي	بدون	هسته	موثر	در	هموستاز	و	حاوي	گرانول	هاي	
متعدد	از	انواع	مختلف	هستند.	گرانول	هاي	پلاکت،	ذخایر	مواد	فعال	هستند	که	پس	از	اتصال	آن	به	اجزاي	ماتریکس	خارج	

سلولي	مانند	کلاژن	یا	در	پاسخ	به	آگونیست	هاي	محلول،	رها	مي	شوند.
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درون						 به	 ها	 میکروتوبول	 بوسیله	 مگاکاریوسیت	 در	جسم	 تولید	شده	 گرانول	هاي	
پرو	پلاکت	منتقل	مي	شوند.

گرانول		ها	قبل	از	رها	شدن	پلاکت	به	گردش	خون،	به	آن	وارد	مي	شوند.

گرانول		هاي	آلفا،	باعث	ظاهر	گرانولر	ارغوانی	پلاکت		ها	در	اسمیر	خون	محیطي	مي	شوند.	پروتئین	های	موجود	در	گرانول	های	
آلفا	شامل	ملکول		هاي	زیستي،	مانند	پروتئین		هاي	چسبندگي	)	فیبرینوژن،	فاکتور	فون	ویلبراند(،	گیرند			ه	ها،	فاکتور	هاي	انعقادي	
)	V،XI ،  XII	و	پروترومبین	(،	فاکتور	هاي	فیبرینولیتیک	)	آنتي	ترومبین،	پلاسمین	و	پلاسمینوژن	(،	سایر	پروتئین	هاي	
پلاکت	 از	 مشتق	 رشد	 فاکتور	 قبیل	 از	 رشد	 فاکتور	هاي	 و	 ها	 سیتوکین	 ها،	 کموکین	 غشایي،	 پروتئین		هاي	 گلیکو	 بازي،	
)PDGF(،	فاکتور	ترانسفورم	کننده	آلفا	و	بتا	)TFG-α-β	(،	فاکتور	رشد	فیبروبلاست	)FGF(،	فاکتوررشد	شبه	انسولین	
	)	CTGF	(	همبند	بافت	رشد	فاکتور	و	)VEGF	(	عروق	اندوتلیال	رشد	فاکتور	،)EGF(درمي	اپي	رشد	فاکتور	)IGF(
می	باشند.	علي	رغم	گزارش	های	اولیه IGF-1	در	پلاکت		ها	ذخیره	نمي	شود	بلکه	در	پلاسما	وجود	دارد.	کموکین	های	ترشح	
شده	موجب	فراخواني	سلول	هاي	خوني	مي	شوند	)	مانند	منوسیت	ها	و	نوتروفیل	ها	(	که	در	ترمیم	و	بازسازي	دیواره	عروق	پس	

گرانول هاي آلفا  

از	آسیب	عروقي	نقش	دارند.	
فاکتورهاي	رشد	پلاکتي،	عملکرد	و	فعالیت	بیولوژیک	خاص	خود	را	دارند.	مطالعات	سلولي	در	ترمیم	زخم	نشان	داده	
است	مجموع	چند	فاکتور	رشد،	از	یک	فاکتور	رشد	موثرتر	است.	جداسازی	و	تغلیظ	پلاکت	هاي	اتولوگ	و	انتقال	آن	
به	محل	زخم	)	به	محیط	اتولوگ	بافت	نرم	(	موجب	مي	شود	غلظت	بالاتري	از	چندین	فاکتور	رشد	مستقیما	به	محل	
زخم	وارد	گردد.	تنوع	در	غلظت	فاکتور		هاي	رشد	رها	شده	از	گرانول	ها	وجود	دارد،	اما	تعداد	پلاکت	ها	در	PRP	با	

غلظت	فاکتور		هاي	رشد	ارتباط	مستقیم	دارد.									
عمل	 سلولي	 رسان	 پیام	 مسیر		هاي	 تعدیل	 و	 سلولي	 تراغشایي	 گیرنده		هاي	 به	 اتصال	 طریق	 از	 رشد	 فاکتورهاي	
مي	کنند.			یک	مزیت	استفاده	از	PRP	به	جاي	تجویز	تک	تک	فاکتور	هاي	رشد	برونزاد	این	است	که	فاکتور	هاي	
رشد	در	پلاکت		ها	بصورت	طبیعي	)	و	نه	نوترکیب	(	وجود	دارند	و	احتمالا	در	نسبت	هاي	متعادل	زیستي	رها	مي	شوند.		
																					۱ 	- اسپوندین	 ترومبو	 و	 	)Vn( ویترونکتین	 	،) 	Fn 	( فیبرونکتین	 	،) 	Fg 	( فیبرینوژن	 مانند	 ای	 ذخیره	 مواد	
)																(	که	در	گرانول	های	آلفا	وجود	دارند،	در	روند	هموستاز	دخالت	دارند.	بخشي	از	این	پروتئین		ها	به	
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گیرنده	هاي	پلاکتي	متصل	مي	شوند	و	مستقیماً	در	رشد	ترومبوس	نقش	دارند.	حتي	پروتئین	فراواني	مانند		فیبرینوژن	نیز	ممکن	
است	به	عنوان	میتوژن	عمل	کند	زیرا	اولین	بار	نشان	داده	شد	که	اثرات	اینترلوکین	– ۳	را	بر	پیش	ساز	هاي	خون	ساز	انساني	
تقویت	مي	کند.			فیبرونکتین	و	ویترونکتین	نیز	در	ترمیم	آسیب	ها	دخالت	دارند.		از	میان	پروتئین	هاي	فیبرینولتیک،	مهار	کننده	
فعال	ساز	پلاسمینوژن	نوع																			،	علاوه	بر	تنظیم	فیبرینولیز،	مي	تواند	به	ویترونکتین	متصل	گردد	و	ایجاد	مولتي	

مرهاي	ویترونکتین	و	اتصال	بین	سلول	ها	و	ماتریکس	را	تحریک	نماید.			
سیتوکین	ها	و	کموکین	های	پلاکتی	در	روند	التیام	بافت	نقش	دارند.	مثالي	از	این	کموکین	ها،	پروتئین		RANTES	است	که	
با	مکانیسمي	وابسته	به	P	– سلکتین	پلاکتي	بر	روي	آندوتلیوم	ملتهب	رسوب	مي	کند	و	با	فعال	ساختن	یک	روند	پیام	رساني	
سلولي،	باعث	توقف	منوسیت	ها	در	محل	مي	شود.	پروتئوگلیکان	ها	از	طریق	موقعیت		هاي	اتصال	به	هپارین،RANTES		را	
شناسایي	مي	کنند.	سایر	کموکین	ها	که	در	خانواده	CXC	از	پلاکت	رها	مي	شوند،	عبارتند	از																												،	انکوژن	
تنظیم	کننده	رشد																							این	کموکین		ها	باعث	جلب	لکوسیت	ها،	فعال	شدن	سایر	پلاکت	ها	و	تعدیل	تولید	ملکول	هاي	

التهابي	توسط	سلول	هاي	آندوتلیال	مي	شوند.	
یک	سیتوکین	پلاکتي	که	بیشتر	مورد	مطالعه	قرار	گرفته،	گلیکو	پروتئین	داخل	غشایي	بنام	لیگاند	CD40																						است.	
این	فاکتور	به	علت	نقشي	که	در	پاسخ	ایمني	دارد،	شناخته	شده	است.	اتصال	CD40L	به	گیرنده	اش	)CD40		(	بر	سطح	

سلول	هاي	عروقي	موجب	بروز	التهاب	و	تولید	اینتگرین	و	تولید	اینترلوکین	ها	و	کموکین	ها	مي	شود.			
فاکتور	بافتي	)TF(	که	آغازگر	مسیر	خارجي	انعقاد	خون	است،	نیز	یک	تنظیم	کننده	طبیعي	رگ	زایي	محسوب	مي	شود.		سابقاًً	
تصور	مي	شد	منوسیت	ها	منبع	TF	در	گردش	خون	هستند	اما	پلاکت	هاي	درون	لخته	در	حال	رشد	قبلًا	نشاندار	مي	شوند.			
TF	مي	تواند	اتصال	و	فعال	سازي	پلاسمینوژن	را	تنظیم	کند			و	ممکن	است	از	طریق	تحریک	مهاجرت	سلول	هاي	عضلاني	

صاف	در	روند	ترمیم	زخم	نقش	داشته	باشد.		
فعال	 فعال	هستند.	 فعال	شدن	پلاکت،	غیر	 آلفا	ذخیره	مي	شوند	و	در	هنگام	 فاکتور		هاي	رشد	پلاکتي	در	گرانول	هاي	 اکثر	
سازي	و	تجمع	پلاکت	ها	بوسیله	آگونیست	هاي	پلاکت	)	مانند	ترومبین،	کلسیم	یا	سایر	پروتئین	ها(	موجب	تشکیل	محلول	
غلیظي	بنام	ژل	پلاکتي	)	PG	(	مي	شود	این	لخته	پلاکتي	را	مي	توان	بصورت	اسپري	یا	توده	ژلاتیني	جامد	به	بافت	نرم،	
زخم	هاي	مزمن،	استخوان	یا	استخوان	سنتتیک	وارد	نمود.	علت	استفاده	از	PG	در	بافت	ها،	اضافه	نمودن	فاکتور	هاي	رشد	
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پلاکتي	و	سایر	واسطه	هاي	بیولوژیک	)	مانند	پروتئین	چسبندگي	سلولي،	فیبرینوژن،	فیبرو	نکتین،	ویترونکتین،	و	
ترومبوسپوندین-۱(	به	بافت،	جهت	تقلید	و	تسریع	روند	ترمیم	فیزیولوژیک	زخم	مي	باشد.				

عمل	 سلولي	 رسان	 پیام	 مسیر		هاي	 تعدیل	 و	 سلولي	 تراغشایي	 گیرنده		هاي	 به	 اتصال	 طریق	 از	 رشد	 فاکتورهاي	
مي	کنند.	یک	مزیت	استفاده	از	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	)PRP	(	به	جاي	تجویز	تک	تک	فاکتور	هاي	رشد	برونزاد	
این	است	که	فاکتور	هاي	رشد	در	پلاکت		ها	بصورت	طبیعي	)	و	نه	نوترکیب	(	وجود	دارند	و	احتمالا	در	نسبت	هاي	
متعادل	زیستي	رها	مي	شوند.	در	آزمایشي	بر	روي	سگ،	استفاده	از	bFGF	به	تنهایی،	مرحله	تکثیر	سلولي	را	در	
ترمیم	تاندون	تسریع	کرد	اما	باعث	تشکیل	اسکار	پري	تاندوني	و	کاهش	محدوده	ی	حرکات	مفصل	شد.	این	یافته	
از	استفاده	از	نسبت	متعادل	و	تکمیلي	فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	PRP	)	بجاي	تک	تک	فاکتور		هاي	رشد	(	حمایت	
مي	کند.	جداسازی	و	تغلیظ	پلاکت	هاي	اتولوگ	و	انتقال	آ	ن	به	محل	زخم	)	به	محیط	اتولوگ	بافت	نرم	(	موجب	

مي	شود	غلظت	بالاتري	از	چندین	فاکتور	رشد	مستقیما	به	محل	زخم	وارد	گردد.			

)CD40L(
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گرانول هاي دلتا  

اما	 مي	شوند،	 شناخته	 پلاکت	 از	 حاصل	 بیوشیمیایي	 روند	هاي	 اصلي	 جزء	 عنوان	 به	 آلفا	 گرانول	هاي	 شایع	 بطور	 چه	 اگر	
آدنوزین،	سروتونین،	 نادیده	گرفت.	گرانول	هاي	متراکم	حاوي	 نباید	 نیز	 را	 یا	گرانول	هاي	متراکم	 نقش	گرانول	های	دلتا	
هیستامین،	منیزیوم	و	کلسیم	)فاکتور	IV	انعقادي(	هستند	که	این	مجموعه	بر	مراحل	مختلف	ترمیم	بافت	اثر	دارند.	آدنوزین،	
نوکلئوزیدي	است	که	در	بسیاري	از	روند	هاي	سلولي	نقش	دارد.	این	عامل	به	عنوان	یک	فاکتور	اولیه	محافظت	کننده	سلول	
شناخته	مي	شود	و	آسیب	بافتي	را	کاهش	مي	دهد.	در	آسیب	بافتي	نفروپاتي	و	دیابتي،	فعال	شدن	گیرند	هاي	آدنوزین	موجب	

بروز	پاسخ		هاي	ضد	التهابي	مي	گردد.		
پاي	 زخم	هاي	 بر	محل	 آدنوزین	 	A2A گیرنده	 آگونیست	 ترکیبات	 کاربرد	موضعي	 داده	اند	 نشان	 آزمایشگاهي	 مطالعات	
دیابتي،	موجب	تشدید	عملکرد	سلول	هاي	التهابي،	فیبروبلاست		ها	و	سلول	هاي	آندوتلیال	و	بسته	شدن	زودتر	زخم	مي	شود.		
آدنوزین	مي	تواند	موجب	افزایش	تولید	Il-10	توسط	ماکروفاژهاي	تحریک	شده	توسط	مکانیسم	هاي	ایمن	گردد.			بعلاوه،	

تحریک	ماکروفاژها	توسط	آدنوزین	موجب	تولید	سیتوکین	هاي	پیشبرنده	التهاب	مانند	Il-18 , Il-1		مي	شود.		
به	 سروتونین	 اثرات	 دارد.	 بافت	 ترمیم	 و	 التهاب	 روند	 بر	 اثر	 چندین	 و	 است	 آمین	 منو	 نوروترانسمیتر	 نوعي	 سروتونین،	
افزایش	نفوذپذیري	مویرگ	ها	نسبت	به	هیستامین	بیشتر	است.	سروتونین	موجب	افزایش	تحریک	فیبروبلاست		ها	مي	شود	و	

ماکروفاژها	نیز	گیرند		هایي	براي	این	هورمون	دارند.	
هیستامین،	یک	آمین	زیستي	است	که	طي	پاسخ	ایمني	موضعي	نقش	دارد	و	فعال	کننده	قوي	ماکروفاژها	محسوب	مي	شود.	
هیستامین	در	زمان	آسیب	بافتي	رها	مي	شود	و	به	عنوان	متسع	کننده	عروق	عمل	مي	کند.	بعلاوه،	هیستامین	با	انقباض	
نفوذپذیري	 افزایش	 موجب	 اپي	تلیال	 سلول	هاي	 فواصل	 در	 سوراخ	دار	 دیافراگم	هاي	 ساختن	 خارج	 و	 اپي	تلیال	 سلول	هاي	
زیرا	موجب	مي	شود	 است	 بافت	ضروري	 ترمیم	 پیشبرد	 براي	 نفوذپذیري	 افزایش	 این	 و	سیاه	رگ	ها	مي	شود.	 مویرگ	ها	

سلول	هاي	التهابي	و	ایمني	براحتي	به	محل	آسیب	برسند.		
کلسیم	از	طریق	تکثیر	و	تمایز	کراتینوسیت	ها،	نقش	کلیدي	در	ترمیم	بافت	ایفا	مي	کند.	کلسیم	براي	عملکرد	فیبروبلاست	هاي	
پوست	نیز	ضروري	است.	اگرچه	کراتینوسیت	ها	به	این	اثر	پاسخ	نمی	دهند.	کلسیم	در	مرحله	باز	آرایی	استخوان	نیز	برای	
مهاجرت	سلول	های	اپیدرمال	و	ترمیم	آن	ها	ضروری	است.	در	مجموع،	کلسیم	نقش	حیاتي	در	ترمیم	زخم	دارد	
و	به	نظر	مي	رسد	هنگامي	که	بوسیله	گرانول	هاي	متراکم	در	محل	زخم	رها	مي	شود،	نقش	اساسي	ایفا	مي	کند.		

۱6

۱7

۱8

باید  پلاكت  از  غني  پلاسماي  استحصال  آوري  فن  در  مي دانيد  آیا 
استانداردهاي زیادي را رعایت كرد تا بتوان فاكتور هاي رشد درون پلاكت 
را  ها  آن  خواستيم  كه  بدن  كجاي  هر  در  و  نمود  حفظ  آخر  تا  را  هاي 

تحریك كنيم تا فاكتور هاي رشد خود را آزاد نمایند.
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۱۹

گرانول هاي لاندا  

گرانول	هاي	لاندا	سومین	نوع	گرانول	هایي	هستند	که	محتویات	آن	ها	طي	فعال	شدن	پلاکت	ها	رها	مي	شوند.	اگر	چه	یافته	
ها	در	مورد	گرانول	هاي	لاندا	اندک	است	اما	آن	ها	نقش	واضحي	در	برداشت	عوامل	عفوني	و	بقایاي	سلولي	دارند.	با	پیشرفت	
روند	ترمیم	بافت،	فعال	کننده	پلاسمینوژن	بافتي	که	توسط	آندوتلیوم	ترشح	مي	شود،	آنزیم	هاي	گرانول	هاي	لاندا	را	فعال	
مي	کند	تا	پلاسمینوژن	را	به	پلاسمین	تبدیل	کنند	و	لخته	را	لیز	نمایند.	فعال	کننده	هاي	پلاسیمنوژن	در	هموستاز	رشته	هاي	

۱۹عضلاني	و	ترمیم	ماتریکس	خارج	سلولي	)	از	جمله	ترمیم	شکستگي	ها	(	نقش	ایفا	مي	کنند.			

لیزوزوم ها  

پلاکت	ها	همچنین	حاوي	گرانول	هاي	لیزوزومي	هستند	که	مي	توانند	اسید	هیدرولازها،	کاتپسین	هاي	E	و	D	و	الاستاز	را	
ترشح	کنند.	همچنین	حاوي	آنزیم	هاي	تجزیه	کننده	پروتئین	و	ماتریکس	هستند.			

فاکتورهای رشد پلاکتی
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براي	روشن	ساختن	فواید	مطرح	شده	درباره	روش	درمانی	PRP	در	سطح	مولکولي،	انجام	مطالعات	علوم	پایه	ضروري	است.	
اخیرا	اکثر	این	فواید	به	ویژگي	هاي	فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	آن	نسبت	داده	شده	است.	در	زمان	آسیب	بافت،	پلاکت	ها	
توسط	مویرگ	ها	به	محل	بافت	وارد	شده،	فعال	مي	شوند	و	محتویات	گرانول	هاي	خود	را	به	محل	زخم	رها	مي		سازند.	این	رها	
سازي	فاکتورهای	رشد	و	پروتئین		ها	نقش	فعالي	در	سنتز	اجزاي	ضروري	ترمیم	بافت	ایفا	مي	کند	و	ممکن	است	در	فراخواني	

سایر	سلول	ها	به	محل	آسیب	نیز	نقش	داشته	باشد.

 )PDGF( فاکتور رشد مشتق از پلاکت  

PDGF	فاکتور	رشد	مشتق	از	پلاکت	نوعي	میتوژن	چند	گانه	است	که	در	ماکروفاژها،	سلول	هاي	اندوتلیال،	منوسیت	ها،	
فعالیت	هاي	 یافت	مي	شود.	 آلفاي	پلاکت	ها	 گرانول	هاي	 و	 استخوان،	سلول	هاي	عضلاني	صاف	 ماتریکس	 فیبروبلاست		ها،	
اصلي	PDGF		شامل	رگ	زایي،	فعال	شدن	ماکروفاژ		ها،	تکثیر	فیبروبلاست		ها،	کموتاکسي	براي	فیبروبلاست	ها	و	فعالیت	
تکثیري	آن	ها،	تحریک	تولید	TGF-β1،	افزایش	تولید	پروتئوگلیکان،	تسهیل	سنتز	کلاژن،	تحریک	کموتاکسي	ماکروفاژها	
و	نوتروفیل	ها	و	تسهیل	تکثیر	سلول	هاي	استخوان	می	باشد.	PDGF	سه	ایزوفرم	دارد:αα، ββ و	αβ.	اگر	چه	علت	وجود	
این	سه	ایزوفرم	معلوم	نیست	اما	اتصال	انتخابي	این	ایزوفرم	به	گیرنده	هاي	سلول	هاي	مختلف	مطرح	شده	است.	مطالعات	
آزمایشگاهي	نشان	مي	دهد	در	pH	پایین	غلظت	PDGF	در	مایع	حاصل	از	لیز	پلاکت	ها	افزایش	مي	یابد	و	بیشتر	مي	تواند	

20تکثیر	فیبروبلاست	ها	را	القا	نمایند.				

)TGFβ(   - فاکتور ترانسفورم کننده  

TGFβ	نوعي	پروتئین	مورفوژنیک	با	سه	ایزوفرم	β3,β2,β1	است			و	توسط	پلاکت	ها،	ماتریکس	خارج	سلولي	
استخوان،	ماتریکس	غضروف،	سلول	هاي	TH۱،	سلول	هاي	کشنده	طبیعي	فعال	شده،	ماکروفاژها/	منوسیت	ها	
این	فاکتور	نقش	کلیدي	در	تحریک	تکثیر	فیبروبلاست		ها،	سنتزکلاژن	نوعI	و	 و	نوتروفیل	ها	ترشح	می	گردد.	
	TGFβ	.دارد	استخوان	تجزیه	و	ها	استئوکلاست	تولید	مهار	استخوان،	ماتریکس	رسوب	تحریک	فیبرونکتین،
مي	تواند	باعث	تکثیر	یا	تمایز	استئوبلاست	ها	و	سرکوب	تمایز	پیش	سازهاي	استئوبلاست		شود.	این	یافته	ها	نشان	
مي	دهند	با	اینکه	این	فاکتور	در	هر	دو	روند	تشکیل	و	تجزیه	استخوان	نقش	دارد	اما	اثر	آن	بیشتر	به	نفع	تشکیل	

استخوان	است.					
TGF-β1	تولید	کلاژن	توسط	فیبرو	بلاست	ها	را	افزایش	مي	دهد	و	در	تحریک	و	تکثیر	سلول	هاي	مزانشیمي	
تمایز	نیافته،	تنظیم	میتوژنز	در	سلول	هاي	اندوتلیال،	فیبروبلاست	و	استئوبلاست،	تنظیم	سنتز	کلاژن	و	کلاژناز،	
تنظیم	اثرات	میتوژنیک	سایر	فاکتورهاي	رشد،	تحریک	کموتاکسي	و	رگ	زایي،	مهار	تکثیر	لنفوسیت	ها	و	ماکروفاژها	
نقش	دارد.	ترشح	TGF- β1	در	محیط	آزمایشگاهي	در	pH	قلیایي	یا	خنثي	افزایش	مي	یابد	که	با	مراحل	بعدي	

20ترمیم	زخم	همخواني	دارد.		

β
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  )IGF - 1(  1–فاکتور رشد شبه انسولین  

 )PF4( فاکتور 4 پلاکتي  

فاکتور	رشد	شبه	انسولین–۱	در	متابولیسم	سلول	هاي		مختلف	نقش	دارد.	این	فاکتور	نقش	کموتاکتیک	براي	فیبروبلاست	ها	
دارد	و	سنتز	پروتئین	ها	را	تسهیل	می	کند.	این	فاکتور	با	تحریک	تکثیر	و	تمایز	استئوبلاست	ها	مي	تواند	تشکیل	استخوان	

را	افزایش	دهد.				

فاکتور	۴	پلاکتي		از	گرانول	هاي	آلفاي	پلاکت	ها	رها	مي	شود	و	نقش	جزئي	در	ورود	نوتروفیل	ها	به	محل	زخم	ایفا	مي	کند.	
این	فاکتور	به	عنوان	یک	ماده	جاذب	شیمیایي	براي	فیبروبلاست		ها	عمل	کرده،	اثرات	ملکول	هاي	شبه	هپارین	در	جهت	

افزایش	انعقاد	خون	را	میانجي	گري	مي	کند.					

)VEGF( فاکتور رشد آندوتلیال عروق  

VEGF	یکي	از	پروتئین	هاي	پیام	رسان	است.	نقش	این	فاکتور	در	رگ	زایي،	اهمیت	آن	در	روند	ترمیم	را	نشان	مي	دهد.			
VEGF	باعث	افزایش	نفوذپذیري	عروق	ریز	مي	شود	و	به	عنوان	یک	متسع	کننده	عروق	عمل	مي	کند	که	براي	ترمیم	
بافت	ضروري	است.	مطالعات	در	محیط	آزمایشگاهي	نشان	مي	دهند	VEGF	باعث	مهاجرت	و	تکثیر	سلول	هاي	آندوتلیال	
عروق،	 جدار	 سوراخ	هاي	 تشکیل	 عروق،	 مجراي	 تشکیل	 اندوتلیال،	 سلول	هاي	 میتوز	 و	 مهاجرت	 رگ	زایي،	 در	 گردد.	 مي	

)EGF( فاکتور رشد اپیدرمي  

فاکتور	رشد	اپیدرمي	به	گیرنده	خود	بر	سطح	سلول	ها	با	میل	اتصالي	بالایي	متصل	مي	شود	و	باعث	تحریک	بیان	
ژن	هایي	مي	شود	که	سنتز	DNA	و	تکثیر	سلول	را	تحریک	مي	کند.			EGF	با	رگ	زایي	و	رسوب	کلاژن	در	
محل	آسیب	مرتبط	است	و	موجب	تحریک	ترمیم	زخم	توسط	فیبروبلاست	ها	و	سلول	هاي	اپي	تلیال	مي	شود.		

کموتاکتیک	براي	ماکروفاژ	ها	و	گرانولوسیت	ها	و	تسهیل	نفوذ	پذیریي	مویرگ	ها	و	نشت	پلاسما	به	فضاي	بافتي	
نقش	دارد.
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  )FGF(  فاکتور اساسي رشد فیبرو بلاست  

توسط	پلاکت	ها،	ماکروفاژها،	سلول	هاي	مزانشیمي،	کندروسیت	ها،	استئوبلاست	ها	تولید	می	شود	و	در	پیش	برد	رشد	و	تمایز	
کندروسیت	ها	و	استئوبلاست	ها،	میتوژنیک	براي	سلول	هاي	مزانشیمي،	کندروسیت	ها	و	استئوبلاست	ها	و	در	تولید	کلاژن،	

تحریک	رگ	زایي	و	تکثیر	میوبلاست	ها	دخالت	دارد.

در باره PRP بیشتر بدانیم! 

پلاسماي	غني	از	پلاکت	)PRP(	فرآورده	اي	از	پلاکت	اتولوگ	انساني	تغلیظ	شده	در	حجم	اندکي	از	پلاسما	است.	بنابراین	
استفاده	از	اصطلاح	PRP	بجاي	ژل	پلاکتي	اتولوگ،	پلاسماي	غني	از	فاکتور	رشد)PRGFs(			یا	تنها	پلاکت	اتولوگ	
تغلیظ	شده	ارجح	است.	هفت	پروتئین	فاکتور	رشد	اساسي	که	بصورت	فعال	توسط	پلاکت	ها	جهت	آغاز	ترمیم	
 PDGFαα،از	ایزومر	سه	شامل	ها	فاکتور	این	دارند.	وجود	فرآورده	این	در	بالایي	غلظت	با	شوند،	مي	ترشح	زخم
PDGFββ،  PDGFαβ ،	دو	فاکتور	TGFβ2,TGFβ۱			،TGF-β	VEGF	و	EGF	می	باشند.			
PRP همچنین	حاوي	سه	پروتئین	موجود	در	خون	است	که	به	عنوان	ملکول	هاي	چسبندگي	سلولي	فیبرین،	
فیبرونکتین	و	ویترونکتین	براي	هدایت	رشد	استخواني	و	ماتریکس	تشکیل	استخوان،	بافت	همبندي	و	مهاجرت	

اپي	تلیال	عمل	مي	کنند.
در	ابتدا	PRP	در	واحد	هاي	انتقال	خون	براي	جدا	سازي	پلاکت	و	پلاسما	از	خون	کامل	تولید	گردید.	این	فرآورده	
در	اعمال	جراحي	براي	کمک	به	هموستاز	استفاده		و	به	عنوان	مایع	تغلیظ	شده	غني	از	پلاکت،	ژل	پلاکت	
اتولوگ	و	Platelet   Releasate	شناخته	مي	شد.	PRP	در	سال	۱۹85	براي	درمان	زخم	ها	استفاده	گردید.			

((
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PRP : اين نام به چه معناست ؟

تعریف	کلاسیک	PRP	عبارت	است	از	" حجمي	از	پلاسما	که	تعداد	پلاکت	موجود	در	آن	از	تعداد		پایه		در	خون	کامل	
بیشتر	باشد".			

اگر	چه	این	تعریف	به	معناي	این	است	که	PRP،	مخلوطي	خالص	از	پلاسما	)	قسمت	مایع	و	بدون	سلول	خون	که	حاوي	
پروتئین		هایي	است	که	در	روند	انعقاد	خون	نقش	دارند	و	ملکول	هاي	زیستي	که	در	ترمیم	زخم،	نقش	عمده	اي	ایفا	مي	نمایند(	
و	پلاکت	ها	)	و	سیتوکین		ها	و	فاکتور	هاي	رشد	مربوط	به	آن	ها	(	است،	اما	این	نام	کلي	اخیرا	انواعي	از	فرآورده	هاي	نهایي	
را	نیز	شامل	مي	شود.	این	فرآورده	ها	نه	تنها	از	نظر	غلظت	نهایي	پلاکت	ها	با	هم	بشدت	متفاوتند،	بلکه	از	نظر	میزان	گلبول	
هاي	سفید	و	قرمز	خون	نیز	تفاوت	دارند.	به	علاوه،	برخي	تکنیک	هاي	تولید	PRP	بصورت	فعال،	روند	انعقاد	را	جهت	تولید	

داربستي	فیبریني	تحریک	می	کنند.	
لخته	خون	طبیعی	حاوی	۹۴٪  گلبول	های	قرمز	،	6٪ پلاکت	و	کمتر	از	۱	٪ گلبول	سفید	است.	اما	PRP	حاوی	٪۹۴ 
پلاکت،	تنها	5٪ گلبول	قرمز	و	۱٪ گلبول	سفید	می	باشد.	البته	درصد	اجزای	سلولی	موجود	در	PRP	به	نوع	کیت	مورد	
استفاده	و	روش	اجرایی	بستگی	دارد.		با	توجه	به	این	تغییر	که	نسبت	سلولی	در	خون	لخته	شده	در	محل	زخم،	از	سلول	هایی	
که	روند	ترمیم	را	تحریک	نمی	کنند	)گلبول	های	قرمز(	به	سلول	های	تحریک	کننده	تمامی	مراحل	ترمیم	)پلاکت	ها(	تغییر	
یافته	اند،	توانایی	PRP	در	تسهیل	ترمیم	زخم	توجیه	می	شود.	این	موضوع	همچنین	کارایی	و	مزایای	PRP	را	بصورت	
ساده	بیان	می	کند	که	با	افزایش	اثرات	فاکتورهای	رشد	بر	ترمیم	زخم	و	استخوان	از	طریق	افزایش	تعداد	پلاکت	ها	در	محل	

آسیب	عمل	می	کند.	
غلظت	بالاتر	پلاکت			ها	در	PRP	موجب	مي	شود	غلظت	فاکتور	هاي	رشد	و	سیتوکین	هاي	موجود	در	پلاکت		ها	در	محل	تزریق	
افزایش	یابد.	بنابراین	تصور	مي	شود	تزریق	موضعي	PRP	باعث	رها	سازي	فاکتور	هاي	رشد	و	سیتوکین	هایي	مي	گردد	که	

سلول	هاي	ترمیم	کننده	را	فراخوانده،	ترمیم	بافت	را	در	محل	تزریق	تسهیل	مي	کنند.		
از	آنجایي	که	وجود	این	اجزاي	خوني	ممکن	است	بر	قدرت	و	کارایي	فرآورده	و	اندیکاسیون	مصرف	آن	اثر	داشته	باشد،	
طبقه	بندي	کلي	PRP	نمي	تواند	سیستم	و	پروتکل	هاي	مختلف	را	از	هم	افتراق	دهد.	بنابراین،	براي	تمایز	دقیق	تر	این	

2۱
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از	 غني	 	PRP خالص،	 	PRP مانند	 هایی	 فرآورده	 فیبرین،	 و	 لکوسیت	 محتواي	 اساس	 بر	 متنوع	 فرآورده	هاي	
لکوسیت	)	L-PRP(،	پلاکت	خالص	غني	از	فیبرین	و	پلاکت	غني	از	لکوسیت	و	فیبرین	بوجود	آمده	اند.	

فعال	سازي	و	تجمع	پلاکت	ها	بوسیله	آگونیست	هاي	پلاکت	)	مانند	ترومبین،	کلسیم	یا	سایر	پروتئین	ها(	موجب	
تشکیل	محلول	غلیظي	بنام	ژل	پلاکتي	)	PG	(	مي	شود.	این	لخته	پلاکتي	را	مي	توان	بصورت	اسپري	یا	توده	
از	PG	در	بافت	ها،	اضافه	نمودن	فاکتور	هاي	رشد	 ژلاتیني	جامد	به	بافت	نرم	و	زخم	وارد	نمود.	علت	استفاده	
پلاکتي	و	سایر	واسطه	هاي	بیولوژیک	)مانند	پروتئین	چسبندگي	سلولي،	فیبرینوژن،	فیبرو	نکتین،	ویترونکتین،	و	

ترومبوسپوندین-۱	(	به	بافت،	جهت	تقلید	و	تسریع	روند	ترمیم	فیزیولوژیک	زخم	مي	باشد.				
بافت	هاي	 ترمیم	 روند	 در	 	PRP کاربرد	گسترده	 این	 دلیل	 است.	 رفته	 بکار	 متنوع	 درمانی	 در	حوزه	هاي	 	PRP
مختلف	این	واقعیت	است	که	پلاکت	ها،	مخزني	در	دسترس	از	فاکتورهاي	رشد	حیاتي	و	سایر	ملکول	هاي	سیگنال	
دهنده	از	جمله	سیتوکین	هاي	متابولیک	مربوط	به	لکوسیت	ها	و	فیبرینوژن	هستند	که	ممکن	است	روند	ترمیم	بافتي	
را	تعدیل	و	کنترل	کنند.	این	مجموعه	ملکول		هاي	زیستي	در	روند	کاملا	منظم	پاسخ	ترمیم	بافت	پس	از	آسیب	نقش	
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ایفا	مي	کنند	تا	این	روند	مراحل	التهاب،	ترمیم	و	تغییر	ساختار	بافت	را	طي	کند.			
PRP	از	طرق	تعدیل	تولیدIL-1		توسط	ماکروفاژها،	مراحل	اولیه	التهاب	بافتي	را	مهار	مي	کند	)	التهاب	بافتي	بیش	از	حد	
باعث	تشکیل	اسکار	متراکم	مي	شود(	.IGF - 1 	نیز	بطور	گسترده	از	نظر	توانایي	القاي	تکثیر،	تمایز	و	هیپرتروني	رده	هاي	
سلولي	مختلف	مورد	بررسي	قرار	گرفته	است.	چندین	تحلیل	از	مقدار	فاکتور	های	رشد	موجود	در	PRP	نشان	داده	اند	مقادیر	
,	VEAF ,PDGF ,TGF-β1	وEGF	نسبت	به	غلظت	آن	ها	در	خون	کامل،	بطور	قابل	توجهي	بیشتر	است.	با	این	
حال	در	مورد		1	-	IGF	نتایج	متناقص	است،	بطوری	که	اکثریت	مطالعات	افزایش	1	-	IGF	درPRP	را	نسبت	به	خون	

کامل	گزارش	نکرده	اند.	
در	مورد	ارتباط	میزان	فاکتور	هاي	رشد	و	تعداد	پلاکت	ها	در	PRP	نیز	نتایج	متناقضي	وجود	دارد.						اساس	این	نتایج	متضاد	
هنوز	مشخص	نیست	اما	ممکن	است	به	سن	بیمار،	وضعیت	سلامتي	و	تعداد	پلاکت	ها	مربوط	باشد.	بطور	مشابه،	تفاوت	
مقدار	فاکتورهاي	رشد	و	تعداد	پلاکت	ها	ممکن	است	به	علت	روش	هاي	متفاوت	فرآوري،	حمل	و	نقل،	ذخیره	نمونه	ها	و	

نوع	مطالعه	باشد.	تنوع	فرآورده	هاي	PRP	را	باید	هنگام	تغییر	و	مقایسه	نتاج	و	روش	هاي	تولید	PRP	مد	نظر	قرار	داد.

2۴	2۳
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 PRP ديگري در P : پلاسما  

پلاسما	جزء	مایع	و	زرد	رنگ	خون	است	که	سلول	هاي	خوني	در	آن	معلق	هستند.	تقریبا	200	پروتئین	از	جمله	آلبومین،	
ایمونوگلبولین	ها،	کمپلمان	و	فاکتور	هاي	انعقادي	در	پلاسما	یافت	شده		است.	

از	آنجا	که	پلاسما	بصورت	موقت	حاوي	پروتئین	هاي	متعدد	رها	شده	از	سلول		ها	و	تولید	شده	طي	مسیر	هاي	متابولیک	
بر	 دخیل	هستند،	 در	هموستاز	 که	 پلاسما	 پروتئین	هاي	 است.	 اثبات	شده	 پلاسما	 در	 پروتئین	 تا	67۹	 تعداد	 وجود	 است،	
ترمیم	آسیب	ها	نیز	اثر	مي	گذارند.	پس	از	فعال	سازي	پلاک	پلاکتي	در	هموستاز	اولیه	در	محل	آسیب	و	طي	مرحله	بلوغ	
لخته،	ملکول		هاي	چسبندگي	سلولي	مانند	فیبرین،	فیبرونکتین	و	ویترونکتین،	از	پلاسما	وارد	لخته	مي	گردند.	در	مطالعات	
آزمایشگاهي	مشخص	شده	است	این	پروتئین		ها	باعث	کموتاکسي	سلول	هاي	استروماي	چند	ظرفیتي	مي	شوند.		این	موضوع	
نشان	مي	دهد	که	این	ملکول	ها	ممکن	است	مهاجرت	سلول	هاي	فیبروبلاست،	استئوبلاست	یا	سایر	سلول	هاي	ترمیم	کننده	

بافت	در	ترمیم	عضلاني	– اسکلتي	را	تعدیل	کنند.	

گلبول های سفید خون: آيا بايد در فرآورده باشند يا نباشند ؟   

لکوسیت	های	پستانداران	به	دو	گروه	تقسیم	مي	شوند:	گرانولوسیت	ها	)	نوتروفیل	ها،	ائوزینوفیل	ها،	بازوفیل	ها	(	و	
سلول	هاي	تک	هسته	اي	)لنفوسیت	ها	و	منوسیت	ها	یا	ماکروفاژ	ها	(.	سلول	هاي	فاگوسیتي	مانند	ماکروفاژها	براي	
روند	ترمیم	بافتي	درون	بدن	موجود	زنده	ضروري	هستند.	وجود	لکوسیت	ها	مي	تواند	موجب	پیشبرد	مسیر		هاي	

پیام	رساني	التهابي	سلولي	و	کاتابولیسم	بافت	موضع	شود.				
عملکرد	اصلي	نوتروفیل	ها	تخریب	عوامل	عفوني	است.	ذخایر	پروتئین	هاي	ضد	میکروبي	در	گرانول	هاي	آن	ها	
وجود	دارد.	پروتئاز	ها	نیز	در	سیتوپلاسم	نوتروفیل	ها	یافت	مي	شوند.	اگر	چه	این	ملکول		ها	در	تخریب	میکروب	ها	
مهم	هستند	اما	مي	توانند	باعث	تخریب	موضعي	بافت	نیز	بشوند.	اگر	هدف	از	استفاده	از	PRP،	تحریک	ترمیم	



w
w

w
.st

an
d

ar
d

ki
t.c

om

25

متعادل	است،	افزودن	نوتروفیل	ها	به	PRP	با	این	هدف	در	تضاد	مي	باشد.	براي	پیشگیري	از	آسیب	بافتي	نوتروفیل	ها،	ورود	
آن	ها	باید	کنترل	گردد.	تعداد	نوتروفیل	ها	در	محیط	طبیعي	خود	بخود	کنترل	مي	شود.	

مي	شود،	 فعال	 نوتروفیل	 که	 هنگامي	 هستند.	 میکروبي	 پپتید	ضد	 	۱0 حاوي	 حداقل	 ها	 نوتروفیل	 آزروروفیل	 گرانول	هاي	
لیزوزیم،	میلوپراکسیداز،	اسیدهیدرولاز،	آلفا	–	دفنسین	ها،	پروتئین	افزاینده	نفوذپذیري	/	باکتري	کش	و	سرین	پروتئازها	از	
این	گرانول	ها	رها	مي	شوند.	این	پروتئاز	ها	به	باکتري	ها	آسیب	رسانده،	ماتریکس	خارج	سلولي	را	تجزیه	مي	کنند	و	مهاجرت	
سلول	ها	در	بافت	ها	را	امکان	پذیر	مي	سازند.	اگر	چه	این	عملکرد	براي	بازسازي	بافت	ها	ضروري	هستند	اما	مي	تواند	موجب	

تخریب	بافت	هاي	طبیعي	شوند.	
منوسیت	ها	در	خون	محیطي،	یافت	مي	شوند	و	پس	از	مهاجرت	به	بافت	همبندي	به	ماکروفاژها	تمایز	مي	یابند.	منوسیت	هاي	
القایي،	 اکسید	سنتتاز	 نیتریک	 MMP-2، MMP-9، MMP-13،	کاتپسین،	 از	طریق	رها	سازي	 در	گردش	خون	
اینترلوکین	-۱	و	اینترلوکین-6	باعث	پیشبرد	تجزیه	ماتریکس	خارج	سلولي	مي	شوند.	هم	زمان	منوسیت		ها	از	طریق	رها	
از	سنتز	کلاژن	 و	 فعال	مي	کنند	 را	 را	سرکوب	کرده،	رگ	زایي	 التهاب	 ترتیب	 به	 	bFGF TGF-β، VEGFو	 سازي	

حمایت	به	عمل	مي	آورند.	ماکروفاژها	مشتق	از	منوسیت	ها	براي	هر	نوع	روند	بازسازي	بافتي	لازم	هستند.

اريتروسیت ها   

فرآیند	سانتریفیوژ	جهت	تهیه	PRP	بطور	معمول	تعداد	اریتروسیت	ها	را	کاهش	مي	دهد	یا	به	صفر	مي	رساند.	
از	آنجایي	که	غالبا	مقداري	از	اریتروست	ها	در	فرآورده	PRP		وجود	دارند،	بحث	در	مورد	آن	ها	مهم	مي	باشد.

عملکرد	اصلي	اریتروسیت	ها	حمل	اکسیژن	است	که	براي	ترمیم	بافت	ضروري	است.	اریتروسیت	ها	فاقد	اکثر	
اجزای	سلولي،	مانند	هسته،	رتیکولوم	آندو	پلاسمیک	و	میتوکندري	هستند.	در	برابر	سلول	هاي	هسته	دار	که	تقریبا	
بیش	از	20/000	نوع	پروتئین	دارند،	اریتروسیت		ها	حاوي	حدود	750	نوع	پروتئین	هستند.		اریتروسیت		ها	همچنین	
حامل	برخي	کمپلکس	هاي	ایمني	می	باشند.			در	بدن	موجود	زنده،	اریتروسیت		ها	موادي	مانند	ATP،	اکسید	

نیتریک،S	نیتروزوتیول	ها	و	سولفید	هیدروژن	را	رها	مي	سازند	که	باعث	اتساع	عروق	مي	شوند.	
هموگلوبین،	نوعی	متالوپروتئیناز	و	از	چهار	ملکول	Heme	کوچک	تر	و	متصل	به	پروتئین	تشکیل	یافته	است.	
موجود	 آهن	 باشد.	 داشته	 سیتوتوکسیک	 اثر	 و	 شود	 آزاد	 مي	تواند	 	Heme اکسیداتیو،	 استرس	 شرایط	 تحت	

لکوسیت	های	موجود	در	فرآورده	هاي	پلاکتي	علاوه	بر	اثر	ضد	میکروبي،	فاکتور	VEGF	را	تولید	مي	کنند	که	رگ	زایي	را	
افزایش	مي	دهد.	Nielsen	و	همکاران	اثرات	پلاسماي	غني	از	پلاکت	خالص	)	P-PRP (		و	فیبرین	غني	از	پلاکت	و	
لکوسیت	)	L-PRP(	را	با	هم	مقایسه	کردند.	این	دو	فرآورده	از	نظر	ساختار	فیبرین،	محتواي	لکوسیت،	میزان	رها	سازي	
و	 ویترونکتین	 )فیبرونکتین،	 ماتریکس	 پروتئین	هاي	 و	 	)VEGF, PDGF-AB ,TGF-β1( رشد	 فاکتور	هاي	
ترومبوسپوندین-۱	(	با	هم	متفاوتند.	غشاهاي	ژل	P-PRP	طي	5	روز	کاملا	در	محیط	کشت	حل	مي	شوند،	در	حالي	که	
غشاهايL-PRP	بیشتر	از	7	روز	دوام		مي	آورند	و	در	این	مدت،	به	آهستگي	مقدار	بسیار	بیشتري	از	فاکتور	هاي	زیستي	را	
نسبت	به	ژل	هاي	P-PRP	رها	مي	سازند.	در	مجموع،	ساختار	ملکولي	پلیمیریزاسیون	شبکه	فیبرین	و	وجود	لکوسیت	ها	

بطور	قابل	توجهي	بر	قدرت	غشا	و	قابلیت	به	دام	انداختن	و	رهاسازي	فاکتور	هاي	رشد	اثر	مي	گذارد.

26
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حال،	 این	 با	 دارد.	 نقش	 زا	 بیماری	 عوامل	 تخریب	 در	 و	 مي	کند	 کاتالیز	 را	 آزاد	 رادیکال	هاي	 ساخت	 	،Hemeملکول در	
رادیکال	هاي	آزاد	مي	توانند	در	واکنش	التهابي	موجب	القاي	آپوپتوزیس	در	سلول	هاي	میزبان	نیز	شوند.	به	علت	وجود	این	
ویژگي	هاي	تخریبي،	محدود	ساختن	تعداد	اریتروسیت	ها	در	فرآورده	PRP	استفاده	در	ترمیم	بافت،	منطقي	به	نظر	مي	رسد.

کارايي PRP به فعالیت زيستي مواد رها شده از پلاکت ها بستگي دارد 

را	 بافت	 براي	ترمیم	 اولیه	در	روند	ترمیم	زخم	مي	باشد	که	سیگنال	هاي	ضروري	 ورود	پلاکت	ها	به	محل	آسیب،	رویداد	
ایجاد	مي	کند.	پس	از	فعال	شدن	پلاکت	ها	توسط	قطعات	کلاژن،	ترمبوکسان	A2 ،ADP		و	یا	ترومبین،	بیوملکول	ها																

)	فاکتور	هاي	رشد،	سیتوکین		ها،	کموکین	ها(	از	گرانول	هاي	آلفا	و	متراکم	پلاکت			ها	رها	مي	شوند.					
در	مطالعاتي	مانند	Platelet   proteome   project	مشخص	شد	بیش	از	۳00	پروتئین	پس	از	فعال	سازي	پلاکت	ها	
در	پاسخ	به	ترومبین	از	آن	ها	رها	مي	شوند.	تلاش	هاي		زیادي	به	منظور	تعیین	پروتئین	هایي	که	از	پلاکت	ها	رها	مي	شوند،	
انجام	شده	و	نقش	آن	ها	به	عنوان	عوامل	تنظیم	کننده	فعالیت	هاي	زیستي	مشخص	شده	است.	به	عنوان	مثال،	مواد	حاصل	
از	پلاکت		ها	یا	ژل	پلاکت	فعال	شده	که	با	افزودن	ترومبین	به	PRP	تهیه	مي	شود،	حاوي	انواع	فاکتور	هاي	رشد،	سیتوکین	ها	
و	کموکین	ها	هستند.	این	لیگاند	هاي	پروتئیني	)	ملکول	یا	گروهي	از	ملکول	ها		که	به	یک	ماده	شیمایي	دیگر	متصل	مي	شود	
و	یک	کمپلکس	بزرگ	تر	را	به	وجود	مي	آورد(	باعث	تنظیم	مهاجرت	سلولي،	تشکیل	عروق،	تکثیر	سلولي،	و	رسوب	ماتریکس	
	PRP	در	موجود	هاي	پروتئین	بیولوژیک	هاي	فعالیت	و	بافتي	ترمیم	با	مرتبط	ها	فعالیت	این	شوند.	مي	جدید	سلولي	خارج

احتمالًا	در	اثر	بخشي	PRP	در	اندیکاسیون	هاي	مختلف	نقش	دارند.	
پلاکت	ها	بلافاصله	پس	از	قرار	دادن	PRP	در	محل	جراحي	فعال	شده،		فاکتور	هاي	رشد	را	رها	مي	سازند	و	به	همین	علت،	

PRP27	اثرات	میان	مدت	و	دراز	مدت	ندارد.		

PRP مزاياي استفاده از

آساني	کاربرد	PRP	در	طب	بالیني	و	نتایج	احتمالي	مثبت	آن	از	جمله	کاهش	خونریزي	و	ترمیم	سریع	تر	زخم	
باعث	شده	است	امید	براي	تولید	روش	هاي	درماني	جدید	زنده	گردد.	یک	ویژگي	مهم	PRP	این	است	که	این	
فراورده	اتولوگ	است	یعني	از	خون	بیمار	تهیه	مي	شود	بنابراین	نگراني	از	واکنش	هاي	ایمونولوژیک	و	انتقال	

بیماري	حذف	مي	گردد.
اگر	چه	تحقیقات	بالیني	پایه	اي	بر	کاربرد	فاکتور	هاي	رشد	خالص	متمرکز	شده	است،	اما	با	توجه	به	عمر	کوتاه	این	
فرآورده	ها	و	ناکارآمدي	انتقال	آن	ها	به	کنار	سلول	هاي	هدف،	تجویز	موضعي	فاکتور	هاي	رشد	انساني	نوترکیب	
با	نگراني	هایي	همراه	بوده	است.	بعلاوه	این	فاکتور	ها	گران	قیمت	هستند	و	براي	دست	یابي	به	اثرات	درماني	
ممکن	است	دوز	بالاي	این	داروها	نیاز	باشد.	یک	روش	ساده	و	مقرون	به	صرفه	براي	دسترسي	به	غلظت	بالاي	

فاکتور	هاي	رشد	براي	ترمیم	بافتي	مي	تواند	استفاده	از	فرآورده	تغلیظ	یافته	پلاکتي	PRP	باشد.	
راه	حل	نهایي	براي	ترمیم	بافت	احتمالًا	تجویز	فرآورده	هاي	حاوي	چندین	ملکول	با	توانایي	رهاسازي	مجموعه	
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PRP مزاياي استفاده از

پیچیده	اي	از	پیام	هاي	بیولوژیک	است.	تاکنون	تهیه	یک	فرآورده	بصورت	مخزن	پیام	رسان	هاي	ملکولي	و	داربست	سلولي	
موقتي	براي	آغاز	ترمیم	بافت،	امکان	پذیر	نبوده	است.	پلاکت		ها	منبع	طبیعي	فاکتورهاي	رشد	و	سیتوکین		هاي	دخیل	در	ترمیم	

بافت	هستند.	پیشرفت	قابل	توجه	در	شناخت	بیولوژیک	پلاکت	به	شناخت	پیچیدگي	PRP		کمک	کرده	است.	

PRP چگونه کار مي کند؟ 

	PRP	از	طریق	دگرانولاسیون	گرانول	هاي	آلفا	از	پلاکت	ها	عمل	مي	کند.	گرانول	هاي	آلفا	حاوي	فاکتور	هاي	رشد	سنتز	یافته	
و	ذخیره	شده	هستند.	ترشح	فعال	این	فاکتور	هاي	رشد	با	آغاز	روند	انعقاد	خون	شروع	مي	شود	و	طي۱0	دقیقه	پس	از	انعقاد	
خون	ادامه	مي	یابد.	بیشتر	از	۹5٪ از	فاکتور	هاي	رشد	قبلًا	سنتز	شده	طي	۱	ساعت	ترشح	مي	شوند.	بنابراین،	PRP	باید	در	
شرایط	ضد	انعقاد	تولید	شود	و	طي۱0	دقیقه	از	آغاز	تشکیل	لخته	بر	روي	زخم،	فلپ	یا	گرافت	استفاده	گردد.	در	مطالعاتي	که	
	PRP	اثرات	واقع	در	و	شود	مي	آغاز	PRP	شدن	فعال	و	انعقاد	روند	کنند،	نمي	استفاده	کامل	خون	براي	انعقاد	ضد	مواد	از
مورد	بررسي	قرار	نمي	گیرد	و	نتایج	گمراه	کننده	به	دست	مي	آید.	مطلب	دیگر	اینکه	PRP	باید	بصورت	استریل	تهیه	شود	

که	در	این	صورت	مي	توان	پلاکت	ها	را	پس	از	تهیه	PRP	تا	8	ساعت	در	شرایط	ضدانعقادي	بصورت	زنده	نگه	داشت.	
از	غشاي	سلول	ها	جدا	مي	شوند.	در	این	روند،	 انعقاد	باعث	فعال	سازي	پلاکت	ها	شد،	فاکتور	هاي	رشد	 از	آنکه	روند	 پس	
گرانول	هاي	آلفا	به	غشاي	سلولي	پلاکت		ها	ملحق	مي	گردند	و	در	آنجا	فاکتور	هاي	رشد	پروتئیني	با	افزوده	شدن	هیستون	ها	
	PRP	تهیه	روند	طي	زنده	غیر	یا	دیده	آسیب	هاي	پلاکت	بنابراین	شوند.	مي	کامل	ها	آن	به	کربوهیدراتي	جانبي	هاي	زنجیر	و

نمي	توانند	فاکتورهاي	رشد	فعال	تولید	کنند	و	نتایج	نا	امید	کننده	اي	بوجود	خواهند	آورد.
گیرنده	هاي	 طریق	 از	 زخم	 یا	 فلپ	 گرافت،	 در	 سلول	ها	 غشاي	 خارجي	 سطح	 با	 بلافاصله	 شده،	 ترشح	 رشد	 فاکتور	هاي	
بر	 	PRP فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	 براي	 خلال	غشایي	متصل	مي	شوند.	مطالعات	نشان	مي	دهند	گیرنده	هاي	غشایي	
سطح	سلول	هاي	بنیادي	مزانشیمي	بالغ،	استئوبلاست	ها،	فیبروبلاست	ها،	سلول	هاي	آندوتلیال	و	سلول	هاي	اپي	درمال	یافت	
مي	شوند.			این	گیرنده		هاي	خلل	غشایي	نیز	به	نوبه	خود	باعث	فعال	شدن	پروتئین	هاي	سیگنال	دهي	داخل	سلولي	مي	شود	
که	در	نهایت	بیان	یک	سري	ژن	هاي	نرمال	مربوط	به	تکثیر	سلولي،	تولید	ماتریکس،	تولید	استئویید،	تولید	کلاژن	و.....	
افزایش	مي	یابد.	اهمیت	درک	این	موضوع	این	است	که	بدانیم	فاکتور	هاي	رشد	PRP	به	داخل	سلول	یا	هسته	سلول	وارد	

	PRP	بنابراین	کنند.	مي	عمل	روند	این	تسریع	و	ترمیم	طبیعي	روند	تحریک	طریق	از	و	نیستند		زا	جهش	و	شوند	نمي
توانایي	ایجاد	تومور	را	ندارد.					

بهتر است بدانيم پلاكت ها به استرس بسيار حساس مي باشند و 
باید طوري  بنابراین  براي آن ها تعریف شده است،  این حساسيت 

عمل نمایيم كه استرسی تا پایان كار به پلاكت ها وارد نگردد. 
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اتصال	فاکتور	رشد	PDGF	به	گیرنده	ی	خود	PDGFR	و	روند	فعالیت	در	درون	سلولی	آن

پس	از	اولین	ترشح	فاکتور	هاي	رشد،	پلاکت	ها	طي	7	روز	باقیمانده	از	طول	عمرشان	نیز	فاکتور	هاي	رشد	را	سنتز	و	ترشح	
مي	کنند.	بعد	از	آن	که	پلاکت		ها	از	بین	رفتند،	ماکروفاژ	ها	تحت	تأثیر	فاکتور	هاي	ترشح	شده	از	پلاکت	ها	از	طریق	عروق	
به	محل	زخم	مي	آیند	و	با	ترشح	همان	فاکتور	هاي	رشد	و	برخي	فاکتور		هاي	رشد	متفاوت،	روند	ترمیم	زخم	را	تنظیم	
مي	کنند.	بنابراین	مقدار	پلاکت	ها	در	لخته	خون	موجود	در	گرافت،	فلپ	یا	زخم،	سرعت	ترمیم	زخم	را	تعیین	مي	کند.	

دلیل	استفاده	درماني	از	پلاکت	ها،	تحویل	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	به	بافت	در	حال	ترمیم	است.												پلاکت	هاي	
موجود	درPRP	به	عنوان	یک	چسب	بافتي	عمل	و	روند	ترمیم	زخم	را	آغاز	مي	کنند	اما	شبکه	فیبریني	به	عنوان	
سیستم	تحویل	دارو،	به	آهستگي	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	را	رها		سازند.		پلاکت	هاي	موجود	در	PRP	در	ابتدا	
توسط	ترومبین	و	کلاژن	فعال	مي	شوند	و	فاکتور	هاي	رشد	را	رها	مي	سازند	که	سلول	هاي	تمایز	نیافته	را	به	شبکه	

جدید	بافتي	جلب	مي	کنند	و	تکثیر	آن	ها	را	تحریک	مي	نمایند.			

PRP سه عملكرد را در روند ترمیم بافتی انجام مي دهد: 
الف:	مهار	رها	سازي	سیتوکین	ها	از	ماکروفاژ	ها،	بهبود	ترمیم	و	بازسازي	بافت	با	محدود	ساختن	التهاب

ب:		پیشبرد	رشد	مویرگ	هاي	جدید			
ج:	تسریع	اپي	تلیالیزه	شدن	در	زخم	هاي	مزمن			

تولید	 پروتئین	هاي	سیگنال	دهنده	اي	 زیرا	 دارد،	 نیز	نقش	 اختصاصي	موضعي	 ایمني	غیر	 در	 PRP	همچنین	

2۹	28
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مي	کند	که	ماکروفاژها	را	جلب	مي	کنند		و	حاوي	مقادیر	متفاوتي	لکوسیت	است	که	فعالیت	ضد	میکروبي	در	برابر	استافیلوکوک	
طلایي،	اشرشیا	کولی،	کاندیدا	آلبیکنس	و	کرپیتوکوکوس	نئوفرمنس	دارند.			

30
با	توجه	به	تعریف	Marx	و	همکاران،	PRP	فرآورده	تغلیظ	شده	پلاکت	انساني	است	که	در	حجم	کوچکي	از	پلاسمای	
خود	فرد		تهیه	شده	است.				با	این	حال،	تهیه	PRP	از	دیگران	)	APRP،	هومولوگ،	آلوژنیک(	کاملًا	منسوخ	نشده	است.	
با	توجه	به	اینکه	تهیه	PRP	اتولوگ	به	خون	گیري	از	بیمار	نیاز	دارد،	از	PRP	هومولوگ	مي	توان	در	مواردي	استفاده	کرد	
که	بیمار	از	رگ	گیري	و	خونگیري	ممانعت	به	عمل	مي	آورد.			PRP	واقعي،	همیشه	اتولوگ	است	نه	هومولوگ.	مثالي	از	
این	اشتباه،	استفاده	از	پلاکت	هومولوگ	لیوفیلیزه	می	باشد.	این	پلاکت		ها	زنده	نیستند	و	احتمالًا	نمي	توانند	فاکتور	هاي	رشد	
فعال	ترشح		کنند.	پلاکت	هاي	هومولوگ	همچنین	خاصیت	آنتي	ژنیک	دارند	زیرا	غشایي	سلولي	فراواني	داشته	و	مطمئناً	آنتي	
بادي	هایی	بر	علیه	پلاکت	ها	تشکیل	مي	شوند	و	دور	بعدي	استفاده	از	این	پلاکت	ها	اثري	قابل	مقایسه	با	PRP	نخواهد	

داشت.	

PRP هومولوگ

پلاکت ها: هر چه بیشتر، بهتر؟ 

	PRP	تهیه	و	استفاده	دلیل	محل،	یک	به	رشد	هاي	فاکتور	بالاي	غلظت	رساندن	بر	اتولوگ	هاي	پلاکت	از	استفاده	توانایي
براي	تسهیل	ترمیم	بافت	همبند	بود.	چندین	مطالعه	آزمایشگاهي	نشان	دادند	پاسخی	وابسته	به	دوز	بین	تحریک	کموتاتیک،	
میتوژنیک	و	سنتتیک	ناشي	از	فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	پلاکت	و	انواع	سلول	هاي	عروقي	و	بافت	همبند	وجود	دارد.	با	این	
حال	چندین	بررسی	آزمایشگاهي	نیز	نشان	دادند	منحنی	های	دوز	– پاسخ	در	مورد	اکثر	فاکتور	هاي	رشد،	خطي	نیست	و	در	

نهایت	به	سطحي	مي	رسد	که	تمامي	گیرند	ه	هاي	سطحي	سلول	به	وسیله	فاکتور	هاي	رشد	اشغال	مي	شوند.	در	این	
زمان،	افزایش	غلظت	فاکتور	هاي	رشد،	دیگر	اثري	نخواهد	داشت.	افزایش	غلظت	برخي	فاکتور	هاي	رشد	نیز	اثرات	
مهاري	بر	عملکرد	سلول	ها	دارند.		از	آنجایي	که	ارتباط	بین	دوز	پاسخ	به	نوع	فاکتور		رشد	و	نوع	سلول	وابسته	است،	
غلظت	دقیق	پلاکت	ها	)	و	فاکتور	هاي	رشد	آن	ها	(	براي	بهینه	سازي	روند	ترمیم	بافتي	هنوز	مشخص	نشده	است.

	Anuit	اما	است	تر	مطلوب	باشد،	بالاتر	پلاکت	غلظت	چه	هر	پلاکت،	غلظت	با	رابطه	در	رسد	مي	نظر	به	ابتدا	در
و	همکاران	اعلام	کردند	رویکرد	" هر	چه	بیشتر،	بهتر	" همیشه	صحیح	نیست.	به	عنوان	مثال،	اگر	چه	سطح	
فیزیولوژیک	مواد	حاصل	از	لیز	پلاکتي	کاملًا	براي	القاي	پاسخ	ترمیم	بافتي	مؤثر	است	اما	اطلاعات	جدید	منتشر	
شده	توسط	Han	و	همکاران،	choi	و	همکاران،	kvasna	و	همکاران	و	Rughetti	و	همکاران	نشان	مي	دهد	
منحني	پاسخ	به	PRP	،	زنگوله	اي	شکل	)bell-shaped response curves 	(	است.	اگر	چه	این	نتایج	
گمراه	کننده	بنظر	مي	رسند	اما	با	توجه	به	توضیحات	بیولوژیک	سلولي	پایه،	تعجب	برانگیز	نیست.	از	اوایل	دهه	
۱۹80،	تحقیقات	متعددي	منتشر	گردیدکه	نشان	مي	داد	انواع	فاکتور	هاي	رشد،	از	جمله	انواع	موجود	در	PRP	پس	از	
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Down regu- 	تتصال	به	گیرند	ه	هاي	سلولي	شان،	پاسخ	زنگوله	اي	شکل	ایجاد	مي	کنند.	چندین	مکانیسم	تنظیم	کاهشي	)
lation	(	و	کاهش	حساسیت		گیرنده			)Desensitization(	براي	این	پاسخ	زنگوله	اي	شکل	گیرنده	هاي	کموکین	ها	و	

فاکتور	هاي	رشد	مطرح	شده	اند	که	در	مقالات	متعدد	به	آن	ها	پرداخته	شده	است.						
	برخي	محققین	ادعا	کرده	اند،	مشخصهPRP،	غلظت	پلاکتي۱	میلیون	پلاکت	در	هر	میکرولیتر	است.		از	آنجایي	که	محدوده	
طبیعي	تعداد	پلاکت	ها	در	خون	کامل	افراد	سالم	بین	۱50/000	تا	۳50/000	عدد	در	هر	میکرولیتر	متغیر	است،	بر	اساس	این	
تعریف	غلظت	پلاکت	در	PRP	بین	۳	تا	5	برابر	پایه	در	خون	کامل	خواهد	بود.			این	تعریف	عمدتا	بر	اساس	تجربیات	انجام	
شده	در	بدن	موجودات	زنده	بدست	آمده	است	و	مشخص	گردیده	است	اثرات	زیستي	مفید	با	استفاده	از	PRP	حاوي	یک	
میلیون	پلاکت	در	هر	میکرولیتر	حاصل	می	شود.			این	مطالعه	نشان	داده	است،	غلظت	پلاکتي	پایین	تر،	باعث	پاسخ	کمتر	
مي	شود	و	غلظت	هاي	بالاتر	مي	تواند	اثرات	مهاري	داشته	باشد.	در	مقوله	درمان	زخم	غلظت	هاي	پایین	تر	نمي	تواند	ترمیم	را	
تسهیل	کند	در	حالي	که	غلظت	هاي	بالاتر	نیز	در	تسهیل	ترمیم	زخم	مؤثر	نبوده	اند			با	این	حال،	سایر	مطالعات	آزمایشگاهي	
نشان	داده	اند	تحریک	فیبروبلاست	ها	جهت	افزایش	تکثیر	مي	تواند	حتی	در	غلظت	هاي	پلاکتي	پایین	تر)	2/5×(	نیز	بصورت	
بهینه	انجام	شود.	تنوع	بین	پروتکل	هاي	مورد	استفاده	)	یعني	نوع	فاکتور	هاي	رشد	مورد	استفاده	و	حساسیت	نسبت	به	آن	ها(	

مي	تواند	این	تفاوت	بین	نتایج	را	توضیح	دهد.					
همچنین	یک	مطالعه	جدید	کاهش	بیان	گیرنده		هاي	فاکتور	رشد	را	در	فیبروبلاست	هاي	لیگامان	ها	با	افزایش	سن	نشان	
داد.	بنابراین،	تنها	وجود	فاکتور	هاي	رشد،	سطح	ترمیم	بافتي	را	معین	نمي	کند	بلکه	وجود	سلول	هاي	هدف	و	توانایي	آن	ها	در	

استفاده	از	این	فاکتور	ها	نیز	تعیین	کننده	مي	باشد.
همان	طور	که	می	دانیم	فرآورده	هاي	PRP	از	نظر	مقدار	پلاکت			ها	و	در	نتیجه	فاکتور		هاي	رشد	متنوع	هستند.	غلظت	نهایي	
پلاکت	ها	در	هر	فرآورده	PRP	بر	حسب	حجم	آغازین	خون	کامل	گرفته	شده،	کارایي	جداسازي	پلاکت	ها	و	حجم	پلاسماي	
نهایي	مورد	استفاده	جهت	معلق	ساختن	پلاکت	ها،	متفاوت	خواهد	بود.		واضح	است	تغییر	یکي	از	این	سه	متغیر	)	یعني	حجم	
خون	گرفته	شده	در	ابتدا،	کارایي	جداسازي	پلاکت																					ها	و	حجم	نهایي	پلاسماي	مورد	استفاده	جهت	معلق	سازي	پلاکت	ها	(	
مي	تواند	به	نسبت،	غلظت	پلاکتي	نهایي	را	تغییر	دهد.	همچنین،	تغییرات	طبیعي	در	غلظت	پلاکت		ها	در	افراد	مختلف	و	تغییر	
پارامترهاي	پلاکتي	طي	شبانه		روز	نیز	مي	تواند	بر	کیفیت	فرآورده	نهایي	اثر	بگذارد.	حتي	تعیین	تعداد	پلاکت	ها	در	فرآورده	هاي	
نهایي	نیز	نمي	تواند	ویژگي	دقیق	فرآورده	تجویز	شده	را	تضمین	نماید.	زیرا	مطالعاتي	نشان	داده	اند	ارتباط	ضعیفي	بین	غلظت	

پلاکت	و	غلظت	فاکتور	هاي	رشد	در	برخي	فرآورده	هاي	PRP	وجود	دارد.		
در	مطالعات	مختلف	انجام	شده	در	مورد	برخي	تکنیک	هاي	مشخص	گردیده	است	تنوع	بالیني	در	فرآورده	وجود	
دارد	و	بعضي	روش	ها	نمي	توانند	تعداد	کافي	از	پلاکت	هاي	داراي	عملکرد	تهیه	کنند.	بطور	مشابه،	در	مورد	روش	
کاربرد	PRP	،	زمان	درمان،	تعداد	تزریقات	در	هر	مطالعه	و	حجم	تزریق	شده،	بین	مقالات	مختلف	همخواني	
وجود	ندارد.	در	نتیجه،	ایجاد	استاندارد		هاي	لازم	براي	تلفیق	نتایج	مقالات	پایه	و	بالیني	امکان	پذیر	نمي	باشد.	

همچنین،	ویژگي	هاي	فرآورده	حاصل	از	هر	روش	و	کاربرد		هاي	احتمالي	آن	ها	متفاوت	مي	باشند.
	بر	اساس	نظر	برخي	محققین،	فرآورده	PRP		حاوي	افزایش	متوسط	تعداد	پلاکت		ها،	فواید	بیولوژیک	بهینه	
خواهد	داشت.	غلظت	پایین	پلاکت		ها	دارای	اثرات	کمتر	از	بهینه	و	غلظت		هاي	بالاتر	پلاکت	ها	دارای	اثرات	مهاري	
خواهند	بود.	همچنین،	مقدار	محتواي	واقعي	فاکتور	هاي	رشد	نیز	با	تعداد	پلاکت	ها	در	خون	کامل	یا	PRP		در	
حضور	لکوسیت	در	فرآورده،	مطابقت	ندارد	و	شواهدي	از	اثر	جنس	یا	سن	بر	تعداد	پلاکت	ها	یا	غلظت	فاکتور		هاي	
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پیام	هاي	 با	 کننده	 تعامل	 موضعي	 سلول	هاي	 گیرنده	هاي	 تعداد	 بر	 است	 ممکن	 سن	 حال،	 این	 با	 نمي	باشد.	 موجود	 رشد	
پلاسمایي	تأثیر	داشته	باشد.	

ايمنی

این	 علت،	 همین	 به	 مي	شود.	 تهیه	 اندکي	 بسیار	 حجم	 در	 بیمار	 خود	 خون	 از	 که	 است	 اتولوگ	 فرآورده	 نوعي	 	PRP
بیماري																		 و	 هپاتیت	 	،HIV مانند	 	( بیماري	مسري	 انتقال	 عفونت،	 ایجاد	 از	خطر	 گزارشي	 هیچ	 و	 است	 بي	خطر	 فرآورده	
کروتزفیلد	– ژاکوب(	و	بروز	واکنش	هاي	ایمني	یا	سایر	عوارض	جانبي	شایع	در	مورد	مواد	آلوگرافت	و	گزنوگرافت	در	مورد	

PRP	وجود	ندارد.		
یکي	از	موارد	نگران	کننده	در	مورد	انتقال	بیماري	کروتزفیلد	– ژاکوب	CJD،	استفاده	از	ترومبین	گاوي	به	عنوان	آغاز	کننده	
روند	انعقاد	بوده	است.	از	آنجایي	که	عامل	بیماري	CJD	یک	پریون	است	که	تنها	در	بافت	عصبي	سیستم	عصبي	مرکزي	در	
گوسفند،	گاو،	گربه	و	انسان	یافت	مي	شود	و	از	آنجایي	که	ترومبین	گاوي	فقط	از	خون	تهیه		و	براي	خالص	سازي	حرارت	داده	
مي	شود،	هنوز	به	عنوان	روش	استاندارد	و	ایمن	براي	آغاز	روند	انعقاد	در	تهیه	PRP	در	جراحي	هاي	مختلف	مطرح	مي	باشد.
در	گذشته،	استفاده	از	ترومبین	گاوي	)	فعال	کننده	اي	که	باعث	پلیمریزه	شدن	فیبرین	به	شکل	ژل	غیر	محلول	مي	شود	(	
براي	تهیه	PRP	موجب	بروز	اختلالات	انعقادي	کشنده	شده	است.		با	این	حال،	واکنش	هاي	مضر	گزارش	شده	به	منبع	
و	مقدار	ترومبین	مورد	استفاده	ارتباط	داشتند.	استفاده	از	دوز	پایین	ترومبین	گاوي	)کمتر	از	200	واحد(،	استفاده	موضعي	از	
PRP	بدون	آنکه	به	گردش	خون	سیستمیک	وارد	شود	و	PRP	که	قبل	از	تماس	با	بافت	انساني	لخته	شده	باشد،	بنابراین	
بصورت	سیستمیک	جذب	نمي	شود	بلکه	توسط	ماکروفاژها	حذف	مي	گردد،	نمي	تواند	واکنش	ایمني	خطرناک	ایجاد	کند.		

در	یک	مطالعه،	اختلالات	انعقادي	ناشي	از	ترومبین	در	۳2	بیمار	که	تحت	عمل	جراحي	قلب	و	عروق	قرار	گرفتند،	بویژه	
بیماراني	که	چند	بار	این	فرآوده	را	دریافت	کردند،	مشاهد	شد.			شدت	خونریزي	از	نبود	علائم	بالیني	تا	وجود	خونریزي	تهدید	
کننده	حیات	7	تا	۱۴	روز	پس	از	تماس	مکرر	با	ترومبین	گاوي	کاملًا	متغیر	است.	با	این	حال،	واکنش	هاي	مضر	گزارش	
شده	ممکن	است	به	افزایش	آگاهي	از	اختلالات	انعقادي	)	همچنین	به	منبع	و	مقدار	ترومبین	استفاده	شده	(	مربوط	باشد.	
البته	تفاوت	در	خلوص	فرآورده		نیز	مهم	است.	بعلاوه	فرآورده	هاي	ترومبین	گاوي	مورد	استفاده	در	این	بیماران	با	دوز	بالا	

استفاده	شده	اند	)	بیشتر	از	۱0/000	واحد	(	و	مستقیماً	به	محل	زخم	گذاشته	شدند	که	جذب	آن	به	گردش	خون	
سیستمیک،	قطعي	است.

	

۳۴

نگراني	بالیني	معقول	تر،	از	موارد	نادري	ناشي	شده	است	که	ترومبین	گاوي	به	عنوان	یک	عامل	هموستاتیک	
در	جراحي	ارتوپدي	باز،	جراحي	اعصاب	و	جراحي	قلب	و	عروق	استفاده	شده	و	بعداً	حملات	خونریزي	روي	داده	
قرار	گرفته	 بررسي	 این	عارضه	بخوبي	مورد	 اما	 این	عارضه	گزارش	شده،	 از	 از	20	مورد	 اگر	چه	کمتر	 است.	
است.	خونریزي	هاي	مرحله	دوم	در	این	بیماران	به	علت	آنتي	بادي	هاي	ضد	ترومبین	گاوی	یا	ترومبین	انساني	
نمي	باشند	بلکه	به	علت	وجود	آنتي	بادي	هاي	هستند	که	بر	ضد	Va	موجود	در	برخي	فرآورد	هاي	تجاري	ترومبین	
گاوي	تولید	مي	شوند.	این	آنتي		بادي	های	ضد	فاکتور	Va	گاو	با	فاکتور	Va	انساني	واکنش	متقاطع	دارند	و	باعث	
اختلال	انعقادي	و	حملات	خونریزي	مي	شوند.	از	سال	۱۹۹7،	فرآوري	ترومبین	گاوي	توسط		Gentrac	باعث	
2شد	آلودگي	ترومبین	گاوي	به	فاکتور	Va	گاوي	از	سطح	mg/ml	    در	سابق	به	کمتر	از	mg/ml  برسد	 50
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و	دیگر	موردي	از	این	عارضه	با	این	فرآورده	گزارش	نگردید.	اکنون	اکثر	سیستم	هاي	تجاري	از	ترومبین	انساني	نوترکیب	
استفاده	مي	کنند.

همچنین،	در	نسل	جدید	فرآورده	های	پلاکت	تغلیظ	شده،	تنها	از	کلرید	کلسیم	براي	فعال	سازي	استفاده	مي	شود	و	خطر	
مرتبط	با	استفاده	از	ترومبین	برطرف	شده	است.	هیچ	عارضه		جانبي	با	استفاده	از	کلریدکلسیم	گزارش	نشده	است.						

برخي	محققین	در	مورد	ناپایداري	ژنتیکي	هشدار	داده	اند	و	این	فرضیه	را	مطرح	کرده	اند	که	کاربرد	PRP		مي	تواند	موجب	
ایجاد	نئوپلاسم	شود.	این	فرضیه	بر	اساس	این	واقعیت	مطرح	شده	که	به	نظر	مي	رسد	فاکتور	هاي	رشد،	روند	هاي	مختلف	
سلولي	شامل	میتوژنز،	کموتاکسي،	تمایز	سلولي	و	متابولیسم	سلولي	را	تنظیم	مي		کنند.	فاکتور	هاي	رشد	بر	گیرنده	هاي	واقع	
بر	غشاي	سلولي	)	نه	هسته	سلول	(	عمل	مي	کنند	و	از	طریق	مسیر	هاي	پیام	رساني	داخل	سلولي	باعث	مي	شوند	بیان	
طبیعي	ژن	ها	)نه	غیر	طبیعي(	فعال	گردد.	فاکتور	هاي	رشد	مستقیماً	جهش	زا	نیستند	و	فعالیت	آن	ها	در	روند	ترمیم	زخم،	
شدیداً	توسط	مکانیسم	هاي	کنترلي	بازخوردي	تنظیم	مي	شود.	با	این	حال،	براي	تبدیل	این	پدیده	به	رشد	نئوپلاستیک	باید	
دوز	هاي	بالاتري	از	فاکتور	ها	رشد	بصورت	مداوم	در	مدت	زمات	طولاني	تر	در	بدن	وجود	داشته	باشد،	زیرا	فاکتور	هاي	رشد	
خارج	سلولي	موجود	در	PRP	طي	7	تا	۱0	روز	تجزیه	مي	شوند.	بعلاوه	باید	تغییراتي	از	قبل	وجود	داشته	باشد	تا	نئوپلاسم	
ایجاد	گردد.	در	مواردی	مانند	بیماران	دچار	ضایعات	پیش-	سرطاني	و	در	نزدیکي	ضایعات	پیش-	سرطاني	)	لکوپلاکي	
دهاني،	اریتروپلازي	یا	Solar  cheilitis	(	،	نواحي	دیسپلازي	اپي	تلیال	دهان	و	در	بیماران	داراي	سابقه	تماس	با	مواد	

سرطان	زا	یا	دچار	کارسینوم	سلولي	سنگفرشي	اولیه	دهان،	باید	از	مصرف	PRP	خودداري	نمود.		
فرآورده	PRP	اتولوگ	فاقد	مواد	نگه		دارنده،	مستقیماً	از	خون	بیمار	گرفته	مي	شود.	هنگامي	که	آن	فرآورده	تحت	شرایط	
استریل	تهیه	مي	شود،	خطر	آلودگي	آن	اندک	است،	بنابراین	احتمال	بروز	عفونت	نیز	پایین	مي	باشد.	برخي	بصورت	تجربي	
اظهار	داشته	اند	که	PRP	ممکن	است	میزان	عفونت	را	افزایش	دهد	زیرا	آن	را	لخته	خون	مي	دانستند	و	از	آگار	خوني	در	
آزمایشگاه	میکروب	شناسي	براي	کشت	باکتري	ها	استفاده	مي	شود.	با	این	حال،	PRP	از	نظر	سوبسترا	مانند	لخته	خون	در	
هر	زخم	است	و	بنابراین	از	رشد	باکتري	ها	مانند	هر	لخته	خون	دیگر،	حمایت	نمي	کند.	تا	کنون	در	این	باره	تحقیق	واضحي	
	،PRP	بدون	یا	با	پوست	و	استخوان	پیوند	مقایسه	در	ما	تجربیات	اساس	بر	نیست.	دست	در	اطلاعاتی	و	است	نشده	انجام
میزان	عوارض	عفوني	افزایش	یا	کاهش	نیافته	است.	در	هر	دو	حالت	میزان	عوارض	عفوني	بین	2٪ تا	۳/5٪ مي	باشد.	با	

این	حال،	پزشک	باید	در	تهیه	PRP	از	روش	استریل	استفاده	کند.
پلاکت	ها	علاوه	بر	ترشح	پروتئین	ها،	ملکول	هاي	کوچک	قابل	انتشار	و	مقدار	زیادي	ذرات	ریز	حاوي	پروتئین	ها	
مانند	TF	یا	-1b	Il 	را	رها	مي	سازند	که	خاصیت	پیش	برنده	انعقاد	دارند.	بنابراین،	باید	این	روش	هاي	درمان	را	

در	نزدیک	عروق	بزرگ،	بویژه	در	بیماران	داراي	خطر	بالاي	ترمبوز	با	احتیاط	استفاده	نمود.	
استفاده	هم	زمان	از	دارو	هاي	ضد	پلاکت	مي	تواند	بصورت	تئوریک،	اثر	بخشي	این	روش	درماني	را	محدود	سازد.	
استفاده	از	آسپرین	)	یک	داروي	ضد	پلاکت	(	در	برخي	شرایط	غیر	قابل	اجتناب	است	اما	مطالعات	روي	موارد	زخم	
معده	در	این	باره	جالب	بوده	است.	Ma	و	همکاران	نشان	دادند	ایجاد	زخم	معده	در	موش	ها	با	افزایش	سطح	سرمي		
VEGF	و	کاهش	فاکتور	رگ	زایي	اندوستاتین	همراه	است.	به	طرز	جالبي،	دارو	هاي	ضد	پلاکتي	تیکلوپیدین	
)آنتاگونیست	گیرنده	ADP(	باعث	اختلال	در	ترمیم	معده	و	رگ	زایي	مي	شود.	همچنین	تغییرات	سطح	سرمي	هر	
دو	پروتئین	را	معکوس	مي	سازد	که	این	فرآیند	مشابه	تخلیه	ایمني	پلاکت	ها	در	گردش	مي	باشد.	این	که	چگونه	
این	مواد	در	مجموعه	ی	ترشح	شده	از	پلاکت	ها	حضور	دارند،	هنوز	مشخص	نشده	است	اما	آن	ها	فرآورده	هاي	

۳5
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پروتئولیتیک	)	تقریباً	20کیلو	دالتون	(	پروتئین	هاي	ماتریکس	هستند	و	به	احتمال	زیاد،	آن	ها	آندوسیتوز	مي	شوند.	این	مطالعات	
نشان	مي	دهند	چگونه	دارو	ها	ممکن	است	بر	ترمیم	اثر	بگذارند	و	اینکه	چگونه	تغییر	تعادل	در	پروتئین	هاي	تولید	شده	در	

پلاکت	ها	ممکن	است	بر	خصوصیات	ضد	رگ	زایي	یا	پیشبرنده	رگ	زایي	آن	ها	اثر	داشته	باشد.
به	طور	کلی	نگراني	هاي	ایمني	در	موردPRP	اتولوگ	نسبت	به	روش	هاي	درمان	ترمیمي	سلولي	کمتر	است	و	به	همین	دلیل،	
	PRP،خاص	نظر	نقطه	یک	از	است.	گردیده	معطوف	ترمیمي	پزشکي	و	بافت	مهندسي	هاي	روش	سمت	به	علاقه	و	توجه
روند	طبیعي	ترمیم	را	شدت	مي	بخشد	و	چندین	فاکتور	رشد	را	در	محل	ضایعه	رها	مي	سازد.	بر	خلاف	فاکتور	هاي	رشد	انساني	

نوترکیب،	تمامي	اجزاي	سلولي	و	ملکولي	PRP،	اتولوگ	هستند.	
تنها	عیب	فرآورده	هاي	PRP	به	هزینه	آن	ها	در	مقایسه	با	فواید	آن	ها	مربوط	مي	شود.	تردید	درباره	میزان	موفقیت	درمان	
با	PRP	باعث	مي	شود	پزشکان	هزینه	خرید	دستگاه	تولید	PRP	و	کیت	یک	بار	مصرف	و	بیماران	هزینه	این	درمان	را	
	PRP	تهیه	براي	خون	گرفتن	و	گیري	رگ	به	نیاز	شود،	مي	بیماران	زحمت	باعث	که	دیگري	مهم	مورد	همچنین،	نکنند.	تقبل
است.	از	سوي	دیگر	مزیت	PRP	این	است	که	براحتي	تولید	مي	شود	و	تولید	آن	براي	پزشک	و	بیمار	وقت	گیر	نیست.	حتي	
اگر	تهیه	PRP	مرحله	اي	به	مراحل	جراحي	اضافه	کند،	کمتر	از	یک	ساعت	طول	مي	کشد	و	بهتر	است	توسط	دستیار	پزشک	
تحت	نظارت	جراح	دوره	دیده	انجام		شود.	این	فرآیند	را	مي	توان	بطور	همزمان	طي	جراحي	انجام	داد	و	بنابراین،	زمان	ماندن	

روي	صندلي	را	براي	پزشک	و	بیمار	افزایش	نمي	دهد.	

پیشگیري از عفونت 

علاوه	بر	ورود	فاکتور	هاي	رشد	به	محل	زخم	توسط	ژل	پلاکتی	PG،	داد	ه	هاي	اندکي	حاکي	از	اثر	لکوسیت	هاي	موجود	در	آن	
به	عنوان	اجزاي	ضد	میکروبي	وجود	دارد.	گزارش	هاي	محققین	نشان	مي	دهند	PRP	تهیه	شده	از		Buffy Coat	نه	تنها	
غلظت	بالایي	از	پلاکت	دارد،	بلکه	حاوي	مقدار	زیادي	لکوسیت،	بویژه	نوتروفیل،	منوسیت	و	لنفوسیت	مي	باشد.	نوتروفیل	ها	
و	مونوسیت	هاي	داراي	گرانول	هاي	متعدد	پر	از	میلوپراکسیداز	مي	باشند.	میلوپراکسیداز	واکنش	اکسیداسیون	کلراید	و	تولید	
اسید	هیپوکلرو	و	سایر	مشتقات	فعال	اکسیژن	را	کاتالیز	مي	کند.	این	ترکیبات،	مواد	سمي	بالقوه	ضد	میکروبي	هستند	که	بر	

میکروارگانیسم	ها	و	قارچ	ها	موثرند.					
	Yeaman	و	همکاران		و	Tang	و	همکاران			ادعا	مي	کنند	پلاکت	ها	در	فعالیت	ضد	میکروبي	نقش	دارند،	
که	نشان	مي	دهد	پلاکت	ها	با	رهاسازي	چندین	پروتئین	ضد	میکروبي	در	سیستم	دفاع	میزبان	نقش	ایفا	مي	کنند.	
پروتئین	هاي	ضد	میکروبي	پلاکت	ها	پس	از	فعال	شدن،	رها	مي	گردند	و	اثر	ضد	میکروبي	قوي	در	برابر	عوامل	
بیماري	زایي	دارند	که	مي	توانند	به	جریان	خون	راه	یابند.	پلاکت		ها	مواد	ضد	باکتریال	و	قارچ	کش	را	نیز	ذخیره	
از	 ثابت	نشده	است.	دو	نوع	 این	موضوع	هنوز	 اگر	چه	 نمایند،	 از	عفونت	کمک	مي	 مي	کنند	که	به	جلوگیري	
این	پروتئین	ها	که	ترمبوسیدین	نامیده	مي	شوند،	فرآورده	هاي	حاصل	از	حذف	قطعه	C	از	پروتئین	هاي	کموکین	
CXC	هستند	و	انواع	پپتید	فعال	کننده	نوتروفیل   	و	پپتید	فعال	کننده	بافت	همبند	III	محسوب	مي	شوند.			
و	 استافیلوکوک	طلایي	 برعلیه	 میکروبي	 اثرات	ضد	 داراي	 	PRP شد	 آزمایشگاهي	مشخص	 مطالعه	 یک	 در	
اشرشیاکولي	است	و	احتمالا	خطر	عفونت	با	این	میکروب	ها	را	کاهش	مي	دهد		اگرچه	این	اثر	با	اثر	آنتي	بیوتیک	

سیستماتیک	قابل	مقایسه	نیست.
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PRP تفاوت در فرآورده های

تسریع	 و	 پلاکت		ها	 ترشحي	 پروتئین	هاي	 و	 اتولوگ	 رشد	 فاکتور		هاي	 افزایش	سطح	 با	هدف	 	PRP اخیر،	 های	 دهه	 در	
روند		هاي	زیستي	مربوطه	به	ترمیم	و	بازسازي	بافت،	به	عنوان	فرآیندي	در	درمان	انواع	آسیب		ها	بکار	رفته	است.	با	این	حال،	
همگي	فرآورده	هاي	PRP	مشابه	نیستند.	تغییر	حجم	خون	کامل	گرفته	شده	از	بیمار،	میزان	کارایي	استحصال	پلاکت		ها،	
حجم	نهایي	پلاسمایي	که	در	آن	پلاکت	معلق	است،	وجود	یا	نبود	گلبول	هاي	سفید	و	یا	قرمز	خون	و	اضافه	کردن	ترومبین	
یا	کلسیم	کلرید	براي	القاي	تشکیل	فیبرین	و	اضافه	نمودن	ترکیبات	تغییر	دهنده	pH	همگي	مي	توانند	بر	روی	ویژگي	هاي	

کار	آزمایي	فرآورده	نهایي	PRP	اثر	بگذارند.	
اگر	چه	تکنیک	ها	و	فرآورده	هاي	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	مجموعا	تحت	عنوان	" PRP	" گروه	بندي	مي	شوند،	روش	
دقیق	تولید	و	در	نتیجه،	کارایي	بالقوه	آن	ها	بشدت	متنوع	است.	به	عنوان	مثال،	برخي	فرآورده	هاي	PRP	حاوي	گلبول	هاي	
سفید	خون	هستند	و	برخي	فاقد	این	سلول	ها	مي	باشند.	در	برخي	تکنیک	ها،	ترومبین	یا	کلراید	کلسیم	جهت	فعال	سازي	
پلاکت		ها	یا	آغاز	روند	انعقاد	خون	به	فرآورده	اضافه	مي	شوند.	دریافت،	تنوع	در	حجم	آغازین	خون	کامل	مورد	استفاده	و	
همچنین	میزان	کارایي	جداسازي	پلاکت		ها	نیز	در	میان	تکنیک	هاي	متفاوت،	بشدت	متغیر	مي	باشد	و	بنابراین	تنوع	زیادي	
	PRP	هاي	فرآورده	همه	که	آنجایي	از	کلی	طور	به				دارد.	وجود	فرآورده	در	موجود	رشد	هاي		فاکتور	غلظت	نظر	از
یکسان	نیستند،	موفقیت	یا	عدم	موفقیت	یک	فرآورده	PRP	براي	یک	اندیکاسیون	پزشکي	خاص	را	نمي	توان	به	

تمام	فرآورد	ه	هاي	PRP	تعمیم	داد.
متحده	      ایالات	 فارماکوپه	 توسط	 ها	 آن	 اثر	 قدرت	 و	 اثر	 خلوص،	 کیفیت،	 استاندارد		هاي	 که	 داروها	 خلاف	 بر	
)www.usp.org(		کنترل	مي	شود،	بر	فرآورده	هايPRP	چنین	نظارتي	وجود	نداشته،	در	نتیجه	هیچ	تضمیني	
در	مورد	آن	ها	وجود	ندارد.	بنابراین،	هر	شخصي	که	از	یک	فرآورده	خاص	PRP	استفاده	مي	کند،	باید	در	مورد	
در	محتواي	 تنوع	 باشد.	 داشته	 آگاهي	 تکنیک	هاي	خاص	 از	 استفاده	 و	علت	 تهیه	 نحوه	 آن،	 دقیق	 فرمولاسیون	

فرآورده		PRP،	توانایي	آن	در	تسریع	ترمیم	بافت	همبند	و	نتیجه	گیري	درباره	اثرات	آن	را	دشوار	ساخته	است.	
درک	این	موضوع،	حیاتي	است	که	تغییر	در	تکنیک	تولید	فرآورده			های	تجاري	کنوني	PRP	چگونه	مي	تواند	بر	
نتایج	بالیني	استفاده	از	آن	ها	اثر	بگذارد.	احتمالا	یک	فرآورده	ی	PRP	براي	همگي	کاربرد	ها	مناسب	نمي	باشد.	
پاسخ	صحیح،	تنها	زماني	بدست	مي	آید	که	مطالعات	آینده	نگر،	تصادفي،	دوسوکور	و	بالیني	با	طراحي	مناسب	و	
از	آنکه	 دقیق،	نقش	فرآورده	هاي	مختلف	PRP	را	در	روند	ترمیم	بافت	همبندی	مورد	بررسي	قرار	دهند.	پس	
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مکانیسم	هاي	دقیق	تسهیل	ترمیم	بافت	با	استفاده	از	PRP	مشخص	گردید	و	مهمتر	آن	که،	از	محتوا	و	اثر	فرآورده	نهایي	
PRP	اطمینان	حاصل	شد،	مي	توان	از	PRP		به	عنوان	وسیله	اي	مفید	در	درمان	استفاده	نمود.

بعضي	کیت	ها	و	دستگاه	هاي	موجود	در	بازار	نمي	توانند	پلاکت	هاي	فعال	و	زنده	را	با	تعداد	کافي	تغلیظ	کنند	تا	روند	ترمیم	
بافتي	را	تسهیل	نمایند.	این	موضوع،	علت	اکثر	انتقاداتي	است	که	نسبت	به	اثر	بخشي	PRP	ایراد	مي	گردد.	همچنین،	در	
برخي	مطالعات	از	حیوانات	مدل	استفاده	شده	است	که	حجم	خون	این	حیوانات	براي	تولید	PRP	بسیار	اندک	می	باشد،	
بنابراین	از	خون	گرفته	شده	از	سایر	حیوانات	براي	این	مطالعات	استفاده	شده	است.	این	خون	اگر	چه	هومولوگ	است،	اما	
اتولوگ	نیست	و	بنابراین	PRP	واقعي	نمي	باشد.	استفاده	از	پلاکت	خون	گرفته	شده	از	دیگران	باعث	بروز	واکنش	ایمني	شدید	

مي		گردد	و	نتایج	منفي	کاذب	بوجود	مي	آورد	که	به	اشتباه	به	PRP	نسبت	داده	مي	شود.	
Mazzucco	و	همکاران	مقدار	فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	ژل	هاي	پلاکتي	تولید	شده،	توسط	سه	کیت	تجاري	موجود	را	
بررسي	کردند	و	اثرات	مراحل	مختلف	تهیه	را	بر	فرآوده	هاي	نهایي	مورد	مطالعه	قرار	دادند.	تنوع	زیادي	از	نظر	غلظت	و	سرعت	
رهاسازي	,TGF-β1, PDGF-BB	فاکتور	رشد	فیبرو	بلاست				-VEGFفاکتور	رشد	اپي	درم،	IGF-1 و	پروتئین	
مورفوژنتیک	استخوان-2،		پس	از	20	دقیقه	،	۱	ساعت	و	7	ساعت	از	تشکیل	ژل	با	روش	هاي	مختلف	وجود	داشت.	حتي	
با	استفاده	از	یک	روش	تهیه	نیز	میزان	فاکتور	هاي	رشد	و	سرعت	رها	سازي	آن	ها	از	ژل،	متفاوت	بود.	در	مطالعه	ای	دیگر،	
Weibrich	و	همکاران			ارتباطی	بین	غلظت	پلاکت	و	غلظت	فاکتور	هاي	رشد	در	PRP	نیافتند،	در	حالي	که	دیگران	چنین	
ارتباطي	یافته	بودند.			از	نظر	تئوري	چندین	عامل	از	جمله	آسیب	پذیري	متفاوت	پلاکت	ها	نسبت	به	استرس	های	ناشي	از	روند	
تهیه	و	تجمع	پلاکت	ها	در	مواردي	که	تعداد	پلاکت	ها	در	PRP	کم	شده	بود،	ممکن	است	این	عدم	ارتباط	را	توضیح	دهند.	

بعلاوه	پروتئین	هاي	جذب	کننده	فاکتور	هاي	رشد	نیز	بر	تعداد	پلاکت	ها	و	میزان	فاکتور	هاي	رشد	اثر	مي	گذارند.			
تعداد	پلاکت		ها	و	لکوسیت	ها	در	فرآورده	هاي	PRP	حاصل	از	یک	فرد	نیز	متغیر	است	که	این	تنوع	به	سیستم	مورد	استفاده	
ارتباط	ندارد.	تعداد	مطلق	و	نسبي	هر	یک	از	انواع	لکوسیت	ها	نسبت	به	خون	محیطي	در	فرآورده	PRP	متفاوت	می	باشد	
وجود	 بیمار،	 هیدراسیون	 وضعیت	 شامل	 تغییرات	 این	 دلایل	 کرد.	 خواهد	 تغییر	 نیز	 استفاده	 مورد	 سیستم	 نوع	 اساس	 بر	 و	
التهاب	)	لکوپني	یا	لکوسیتوز	(،	لیپمي	)	که	باعث	افزایش	غلظت	پلاکت		ها	مي	شود	و	به	رژیم	غذایي	بستگي	دارد	(			یا	ریتم	
شبانه	روزي	در	مقدار	پلاکت	هاي	خون	می	باشند.	جنس	اهداکننده	خون	جهت	تهیه	PRP	بطور	قابل	توجهي	مقدار	پلاکت	

فرآورده	یا	میزان	غلظت	فاکتور	هاي	رشد	را	تحت	تاثیر	قرار	نمي	دهد.	با	این	حال	با	استفاده	از	یک	سیستم،	خون	
برخي	بیماران	پلاکت		ها	را	نمی	توان	تغلیظ	کرد	اما	این	فرآیند	با	استفاده	از	دستگاه	نوع	دیگر	امکان	پذیر	است.

این	نتایج	نشان	مي	دهد	ممکن	است	شکست	در	تهیه	PRP	در	مورد	خون	هر	فرد	یا	هر	سیستمي	روي	دهد.	این	
مشاهدات	حاکي	از	آن	است	که	شمارش	سلول	هاي	خوني	باید	در	مورد	خون	وریدي	هر	بیمار	انجام	شود	و	پزشک	
مطمئن	گردد	که	واقعاPRP		براي	بیمار	استفاده	شده	است.	شمارش	سلول	هاي	خون	همچنین	تعیین	اثرات	اجزاي	

PRP	بر	نتایج	درمان	را	نیز	تسهیل	مي	کند.
باید	توجه	داشت	که	در	پلاکت	فرزیس	از	فیلتر	هاي	یک	بار	مصرف	براي	جداسازي	پلاکت		ها	از	خون	کامل	استفاده	
مي	شود.	براي	تهیه	 PRP،	پلاکت	هاي	گیر	افتاده	در	فیلتر،	جدا	مي	شوند.	در	این	روش،	به	سانتریفیوژ	نیاز	نیست.	

غلظت	پلاکت	و	فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	این	فرآورده،	مشابه	فرآورده	هاي	حاصل	از	سانتریفیوژ	است.		

۳7
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قدرت	سانتریفیوژ	در	تهیه	PRP،	متغیري	حیاتي	است	و	نیرو	هاي	مکانیکي	ممکن	است	به	پلاکت	ها	آسیب	رسانده،	
گرانول	هاي	حاوي	فاکتور	رشد	رها	شوند.	در	یک	مطالعه	اثر	قدرت	هاي	مختلف	سانتریفیوژ	بررسي	گردید	و	نشان	
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داده	شد	سانتریفیوژ	با	قدرت	بیشتر	از	800G	مقدار	TGF-β		رها	شده	از	PRP	را	ممکن	است	کاهش	دهد.		
همانطور	که	می	دانیم	چندین	ماده	ضد	انعقاد	را	مي	توان	براي	تهیه	PRP	بکار	برد.	البته	سیترات	دکستروز	– A	ماده	ضد	
انعقاد	ارجح	است.	سیترات	به	کلسیم	متصل	مي	شود	و	روند	انعقاد	را	مهار	مي	نماید	در	حالي	که	دکستروز	و	سایر	مواد	موجود	در	
آن،	متابولیسم	و	بقاي	پلاکت	را	تضمین	مي	کنند.	سیترات	فسفات	دکستروز	نیز	براي	تهیه	PRP	مفید	است.	این	ترکیب	نیز	
مانند	سیترات	دکستروز-A		است	اما	مواد	حمایت	کننده	کمتري	دارد	و	بنابراین	ممکن	است	در	حفظ	بقاي	پلاکت	ها	کارایي	
کمتري	داشته	باشد			استفاده	از	اتیلین	دي	آمین	تترااستیک	اسید	احتمالًا	نسبت	به	سیترات	براي	تهیه	PRP	مضرات	بیشتري	

دارد	و	باعث	آسیب	تعدادي	زیادي	از	پلاکت	ها	مي	شود.			
PRP	در	شرایطي	که	رقیق	می	شود،	مثلًا	به	همراه	گرافت	استخواني	در	جراحي	ارتوپدي	ممکن	است	مفید	تر	باشد،	در	
مقابل	PRP	حاوي	غلظت	فیزیولوژیک	پلاکت		ها	بیشتر	براي	کاربرد	هایي	مانند	ترمیم	زخم	مفید	است.	بنابراین	هر	یک	از	
سیستم	هاي	تهیه	PRP	توسط	FDA	براي	اندیکاسیون	خاصي	تأیید	شده	اند.	برخی	محققین	پیشنهاد	مي	کند	PRP	حاوي	
این	نظر	حمایت	مي	کنند،	غلظت	بالاي	 از	 نتایج	سایر	مطالعاتي	که	 بر	اساس	 باشد.	 غلظت	فیزیولوژیک	پلاکتی	مناسب	تر	
فاکتور	هاي	رشد	TGF-β، EGF	و		PDGF	ممکن	است	به	اختلال	در	روند	ترمیم	زخم	و	افزایش	ایجاد	اسکار	منجر	
گردد.	ارتباط	این	نتایج	با	منحني	زنگوله	اي	شکل	پاسخ	به	سیتوکین	ها	معلوم	نیست	اما	براي	اجتناب	از	این	نتایج	،	توصیه	

مي	شود	از	PRP	حاوي	غلظت	فیزیولوژیک	پلاکت	ها	استفاده		شود.
از	آنجایي	که	حجم	آغازین	خون	کامل	مورد	نیاز	براي	تولیدPRP در	سیستم		هاي	مختلف،	متفاوت	است	)همچنین	وجود	یا	
نبود	گلبول	هاي	سفید	در	فرآورده(،	کیت		ها	و	سانتریفیوژ	هاي	مخصوص	هر	تکنیک،	لازم	است	تا	از	نیروي	g	صحیح		و	مدت	
زمان	سانتریفیوژ	مناسب	براي	تولید	نوعي	فرآورده	خاص،	اطمینان	حاصل	گردد.	با	این	حال،	حتي	هنگامي	که	پروتکل	هاي	
خاصPRP نیز	استفاده	مي	شود	)	کیت	و	دستگاه	سانتریفیوژ(،	غلظت	پلاکت	در	فرآورده	هاي	نهایي	PRP	بین	تکنیک	هاي	
متفاوت	یا	حتي	دفعات	مختلف	استاندارد	یک	تکنیک،	تفاوت	زیادي	دارد.	یک	مطالعه	جدید	نشان	داد	فرآورده	PRP	حاصل	
از	یک	تکنیک	تولید	PRP	مي	تواند	تا	50٪ از	نظر	غلظت	پلاکت	تنوع	داشته	باشد.	این	تنوع	ممکن	است	عدم	یکنواختي	در	

نتایج	بالیني	حاصل	از	برخي	فرآورده	هاي	PRP	را	توضیح	دهد.			
باید	توجه	داشت	هر	فرآورده	PRP	بسته	به	عوامل	مربوط	به	بیمار	و	سیستم	مورد	استفاده	جهت	تولید	آن،	ویژگي	هاي	متفاوتي	
ازPRP	استفاده	مي	کنند،	جهت	تایید	صحت	 دارد.	از	خون	برخي	بیماران	نمي	توان	PRP	تهیه	کرد	و	اکثر	پزشکانی	که	
فرآورده	تولید	شده	،	آزمایش	شمارش	سلول	هاي	خوني	را	انجام	نمي	دهند.	در	برخی	موارد	نمي	توان	با	استفاده	از	
یک	سیستم،	خون	برخي	بیماران	پلاکت		ها	را	تغلیظ	کرد	اما	این	فرآیند	با	استفاده	از	دستگاه	نوع	دیگر	امکانپذیر	
است.	این	نتایج	نشان	مي	دهد	ممکن	است	شکست	در	تهیه	PRP	در	مورد	خون	هر	فرد	یا	هر	سیستمي	روي	
دهد.	این	مشاهدات	حاکي	از	آن	است	که	شمارش	سلول	هاي	خوني	باید	در	مورد	خون	وریدي	هر	بیمار	انجام	

شود	و	پزشک	مطمئن	گردد	که	واقعاPRP 	براي	بیمار	استفاده	شده	است.	
با	توجه	به	اینکه	سیستم	هاي	مختلف	تهیه	PRP،	فراورده	نهایي	متفاوتي	تولید	مي	کنند،	تعجب	برانگیز	نیست	
	PRP	سیستم	به	توجه	با	مطالعات	نتایج	یافت.	PRP	بالیني	کاربرد	از	حمایت	در	محکمي	شواهد	توان	نمي	که
مورد	استفاده،	متفاوت	خواهد	بود	و	اطلاع	از	نوع	سیستم	مورد	استفاده	براي	هر	اندیکاسیون،	عاقلانه	است.	هنگام	

انتخاب	سیستم	هاي	PRP	در	دسترس،	درک	تفاوت	در	فرآورده	هاي	نهایي	حاصل	از	آن	ها	ضروري	است.	
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PRP نكاتي درباره استفاده از

PRP	از	آزمایشگاه	بخواهید. تهیه	 از	 قبل	 را	 بیمار	 پلاکتی	 • شمارش	
PRP	انجام	دهید	تا	مطمئن	شوید	فرآورده	مورد	استفاده	واقعا	PRP	است. فرآورده	 روی	 را	 پلاکتی	 • شمارش	

PRP	را	همیشه	حفظ	کنید. تهیه	 روند	 بودن	 • استریل	
PRP،	آن	را	در	خارج	از	محدوده	ضایعه	تزریق	نکنید. تزریق	 • هنگام	

PRP	کار	کنید. فرآورده	 با	 با	ملایمت	 فعال	سازي	پلاکت		ها،	 از	 منظور	جلوگیري	 • به	
PRP،	فاکتور		هاي	دارویي،	فردي	و	شبانه	روزي	را	در	نظر	بگیرید. تهیه	 زمان	 انتخاب	 • در	

• قبل	از	تزریق	PRP،	مانند	سایر	روش	هاي	درماني	باید	در	مورد	روش	کار	و	مزایا	و	خطرات	بالقوه	آن	به	بیمار،	اطلاعات	
لازم	را	ارائه	دهید.

باشند. نرم	می	 بافت	 آسیب	 و	 درماني	شامل	عفونت،	خونریزي	 این	روش	 با	 مرتبط	 • خطرات	
PRP	استفاده	 از	 دارد	 وجود	 بدخیمي	 ي	 سابقه	 یا	 موضعي	 التهاب	 یا	 عفونت	 نشانه	هاي	 که	 شرایطي	 در	 کلي	 • بطور	

نکنید.	
کنید.	 بیمار	گوشزد	 به	 را	 درماني	 دراز	مدت	 و	 کوتاه	مدت	 • انتظارات	

PRP	باعث	التهاب	موضعي	مي	شود،	باید	پس	از	انجام	تزریق،	بروز	درد	را	انتظار	داشت. آنجایي	که	تزریق	 • از	
را	 استروئیدي	 غیر	 التهاب	 ضد	 داروهاي	 از	 نباید	 تزریق	 انجام	 از	 پس	 هفته	 	2 حداقل	 تا	 قبل	 هفته	 	2 • طي	

تجویز	نمائید	تا	اثرات	فاکتورهاي	رشد	و	پاسخ	ترمیم	بافت	مهار	نگردد.	
پلاکت	ها	 تعداد	 با	 ضرورتا	 و	 دارد	 زیادي	 تنوع	 مختلف،	 افراد	 در	 پلاکت	ها	 در	 رشد	 فاکتورهاي	 محتواي	 میزان	
متناسب	نیست.				در	نتیجه	،	تعداد	پلاکت	نمي	تواند	به	تنهایي	میزان	فاکتور	رشد	موجود	در	فرآوردهPRP	را	پیش	
بیني	نماید.	بعلاوه	پلاکت	ها	بسیار	به	هر	نوع	استرس	از	خونگیري	تا	تهیه	ژل	PRP	حساس	هستند.	بنابراین،	
مقدار	فاکتورهاي	رشد	پلاکتي	در	پایان	روند	تهیه		PRP	به	اثرات	آن	بر	پلاکت	ها	در	تمام	طول	فرآیند،	بستگي	
دارد.	همچنین	فرآورده	نهایي	PRP	با	توجه	به	سیستم	مورد	استفاده،	ممکن	است	متفاوت	باشد،	وضعیت	خون	
	PRP	نهایي	فرآورده	بر	(	روزي	شبانه	ریتم	داروها،	هیدارسیون،	وضعیت	قرمز،	هاي	گلبول	حجم	)	بیمار	وریدي
اثر	مي	گذارد	و	آگاهي	دقیق	پزشک	از	محتویات	PRP	به	تصمیم	گیري	در	مورد	کاربرد	درماني	آن	کمک	مي	کند.

۳۹
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فشار  با  نباید  گيرید  مي   PRP تهيه  جهت  كه  خوني  مي دانيد  آیا 
دچار  پلاكت ها   تا  شود  گرفته  خلاء  از  استفاده  و  سرنگ  معكوس 

آپوپتوز نگردند.
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Preparation
آموزش تهیه پلاسمای غني از پلاکت  
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۱-	بسته	آلومینیومی	را	باز	کرده،	ست	خون	گیری	که	دارای	مایع	
ضد	انعقاد	CPDA1	می	باشد	را	خارج	می	کنیم.

بین	کیسه	و	سر	سوزن	،	زائده	شاخی	مانندی	به	نام	کانولا	است	که	
آن	را	می	شکنیم	تا	مسیر	مایع	تا	سر	سوزن	آزاد	شود.

انعقاد	 ضد	 مایع	 به	 خونگیری	 مسیر	 که	 است	 این	 برای	 کار	 این	
آغشته	گردد.

2	-	گارو	را	می	بندیم.	با	دقت	زیاد	رگ	مناسب	را	انتخاب	می	کنیم.	
بعد	از	ضد	عفونی	کردن	محل	خون	گیری	سوزن	را	وارد	می	کنیم.
کلمپ	را	باز	کرده	و	کیسه	را	آهسته	تکان	می	دهیم	تا	خون	با	مایع	

ضد	انعقاد	کاملا	مخلوط	شود.

۳	-	بعد	از	اتمام	خون	گیری،	کلمپ	را	بسته	و	سوزن	
را	از	رگ	خارج	می	کنیم	.

کیت تک کیسه ای با استفاده از لوله
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5	-	به	مدت	۱5	دقیقه	با	دور	۱200	سانتریفیوژ	و	PRP	حاصل	را	
طبق	پروتکل	درمانی	استفاده	می	نماییم.

7	-	جهت	تهیه	ژل	پلاکتی	برای	بهبود	زخم	و	پر	کردن	
خطوط	درشت	چهره	،	ساخت	کرم	جهت	تحریک	کلاژن	
سازی	پوست	و	درمان	زیبایی	به	صورت	زیر	عمل	نمایید.

باشیم،		 داشته	 شده	 تغلیظ	 پلاکت	 بخواهیم	 که	 صورتی	 در	 	- 	6
و	 دقیقه	 	6 مدت	 به	 را	 آن	 و	 ریخته	 لوله	 دو	 در	 را	 حاصله	 	PRP
با	دور	2700	به	بالا	سانتریفیوژ	می	نماییم	و	پس	از	خارج	کردن	
	۳0 مدت	 به	 را	 لوله	 هر	 شده	 تغلیظ	 پلاکت	 آن	 	PRP از	 نیمی	
سوسپانسیون	 تا	 نموده	 مخلوط	 سپس	 دهیم	 می	 	REST دقیقه	

یک	نواختی	بدست	آید	.	
پلاکت	تغلیظ	شده	حاصله	را	طبق	پروتکل	درمانی	استفاده	می	کنیم.

۴-	کیسه	خون	را	به	صورت	افقی	نگه	داشته	و	چهار	لوله	بدون	ژل	
را	از	طریق	هولدر	متصل	به	کیسه	پر	می	کنیم	و	یا	از	روشی	که	در		
CD	آموزشی	است	جهت	پر	کردن	لوله	ها	از	خون	استفاده	گردد.

جهت	دانلود	فیلم	آموزشی	به	سایت	زیر	مراجعه	نمایید.
www.standardkit.com

ژل پلاکتی
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8	-	به	ازای	هر	سی	سی	PRP	،	یک	دهم	گلوکنات	کلسیم،	یک	
دهم	ترومبین	خود	بیمار	اضافه	می	کنیم.

بعد	از	مخلوط	کردن،	۱0	دقیقه	صبر	نموده	تا	ژل	پلاکتی	تشکیل	
گردد.

۹	-	جهت	تهیه	ترومبین،	۱0	سی	سی	خون	بدون	مایع	ضد	انعقاد	را	از	بیمار	گرفته	و	پس	از	لخته	شدن	به	مدت	5	دقیقه	با	
دور	۴000	سانتریفیوژ	نموده	و	سرم	حاصله	حاوی	ترومبین	می	باشد.

استفاده	از	ژل	پلاکتی	جهت	درمان



۴۳

w
w

w
.st

an
d

ar
d

ki
t.c

om

۴5

۱	-	بسته	آلومینیومی	را	باز	کرده،	ست	خون	گیری	که	دارای	مایع	
CPDA1	می	باشد	را	خارج	می	کنیم	بین	کیسه	و	سر	سوزن،	
زائده	شاخی	مانندی	به	نام	کانولا	است	که	آن	را	می	شکنیم	تا	

مسیر	سر	سوزن	آزاد	شود.

2	-	گارو	را	می	بندیم.	با	دقت	زیاد	رگ	مناسب	را	انتخاب	می	
کنیم.	بعد	از	ضد	عفونی	کردن	محل	خون	گیری	سوزن	را	وارد	

می	کنیم.
کلمپ	را	باز	کرده	و	کیسه	را	آهسته	تکان	می	دهیم	تا	خون	با	

مایع	ضد	انعقاد	کاملا	مخلوط	شود.

کیت دو کیسه ای بدون استفاده از لوله

۳	-	بعد	از	اتمام	خون	گیری	سوزن	و	ست	متصل	به	کیسه	را	از	نقطه	ای	که	در	تصویر	نشان	داده	شده	است	به	
وسیله	بست	کمربندی	کلمپ	می	کنیم	و	ست	سوزن	را	با	قیچی	جدا	می	کنیم.
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۴	-	کیسه	خون	را	در	بگت	قرار	داده	و	پس	از	توزین	به	وسیله	آب	
بگت	روبرو	را	بالانس	می	کنیم.	سپس	با	دور	۱200	به	مدت	۱5	

دقیقه	سانتریفیوژ	می	نماییم.

5	-	کیسه	خون	را	آهسته	از	سانتریفیوژ	خارج	کرده	و	در	اکستراکتور	
)	جداکننده	PRP	از	مابقی	خون	(	قرار	داده،	کانولای	مربوط	بین	

دو	کیسه	را	می	شکنیم.

6	-	با	کمی	فشار	کنترل	شونده	بر	روی	اکستراکتور،	
می	 هدایت	 دوم	 کیسه	 درون	 به	 را	 حاصله	 	PRP
کنیم	فشار	را	طوری	تنظیم	می	نماییم	تا	خون	داخل	

پلاسمای	حاوی	پلاکت	را	می	بندیم.
گرداب	 یا	 و	 ابر	 مسلح	 غیر	 چشم	 با	 توانیم	 می	 حالا	

پلاکتی	را	مشاهده	کنیم.
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7	-	PRP	بدست	آمده	را	می	توان	به	وسیله	پورت	تعبیه	شده	بر	
روی	کیسه	،	برای	مصارف	زیبایی	و	زخم	استفاده	نمود	.

۹	-	جهت	تغلیظ	پلاکت	،	PRP	حاصله	را	مجددا	در	بگت	قرار	داده	بالانس	می	کنیم	.

	۱0	-	با	دور	2700	به	بالا	به	مدت	6	دقیقه	سانتریفیوژ	می	کنیم.

	PRP	و	گذاشته	اکستراکتور	داخل	را	شده	تغلیظ	پلاکت	و	PRP	حاوی	کیسه	سانتریفیوژ،	از	کیسه	کردن	خارج	از	بعد	-	۱۱
را	به	درون	کیسه	خون	هدایت	می	کنیم	و	مقدار	5	تا	7	سی	سی	در	قسمت	پایین	کیسه	باقی	مانده	که	پلاکت	تغلیظ	شده	

می	باشد	.

۱2	-	پس	از	استراحت	)۳0rest	دقیقه	ای	محصول	را	
به	آرامی	تکان	می	دهیم	تا	یکنواخت	شود	و	سپس	با	
استفاده	از	پورت	و	کشیدن	آن	در	سرنگ	آماده	تزریق	

می	باشد.

)



Wound Healing
ترمیم زخم



زخم
روند ترمیم زخم

تصويری از مكانیزم ها ی زخم
ترمیم پاتولوژيک بافت

PRP مكانیزم ترمیم بافتی
PRP ويژگی های بیولوژيک
آيا واقعا PRP اثر می کند؟

استفاده از PRP برای درمان زخم مزمن
استفاده از PRP همراه با پوست جايگزين

کاربرد  PRP در زخم بستر
کاربرد PRP در جراحی
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												پوست	با	دارا	بودن	سطح	متوسطی	حدود	2	متر	مربع،	یکی	از	بزرگ	ترین	اعضا	بدن	است.	پوست	یک	سد	محافظتی	
بین	محیط	جهان	اطراف	با	عضلات،	اعضای	درونی،	رگ	های	خونی	و	اعصاب	بدن	را	تشکیل	می	دهد.	پوست	اعمال	مختلفي	
مانند	محافظت	در	برابر	عوامل	خارجي	و	باکتري	ها،	تعادل	آب	و	الکترولیت	ها،	درک	حس	لامسه	و	تنظیم		دماي	بدن	را	بر	

عهده	دارد.	
پوست	از	سه	لایه	تشکیل	شده	است.	لایه	اول،	روپوست	یا	اپیدرم	می	باشد.	اپیدرم	خارجي	ترین	لایه	پوست	را	تشکیل	و	از	بافت	
اپي	تلیال	تشکیل	شده	است.	این	لایه	متشکل	از	سلول	های	مرده	و	یا	درحال	مرگ	است	و	در	هر	فرد	حدود	۳0	هزار	عدد	از	این	
سلول	ها	در	هر	دقیقه	ریزش	می	کنند.	با	این	وجود	سلول	های	زنده	پوست	دائماً	در	قسمت	زیرتر	اپیدرم	تولید	شده	تا	جایگزین	
این	سلول	ها	گردند.	لایه	دوم،	درم	می	باشد.	این	لایه	شامل	بافت	همبندي	با	عروق	خوني	فراوان،	اعصاب،	فولیکول	هاي	مو	
و	غدد	عروق	است.	فیبروبلاست	ها	سلول	هاي	اصلي	تشکیل	دهنده	این	لایه	هستند.	این	بخش	از	پوست	نقش	مهمي	در	خون	
رساني	به	اپیدرم،	تنظیم	دما،	حمایت	از	بافت	هاي	زیرین	و	حفظ	خاصیت	کشسانی	پوست	ایفا	مي	کند.	لایه	سوم،	لایه	هیپودرم	
است.	این	لایه	در	عمق	پوست	واقع	شده	و	از	بافت	همبند	و	چربي	تشکیل	شده	است	و	نقش	عایق	حرارتي	و	ضربه	گیر	علیه	

صدمات	مکانیکي	را	بر	عهده	دارد.	این	بخش	از	پوست،	عروق	خوني	بزرگ	را	در	خود	جاي	مي	دهد.
پوست	به	طور	دائم	خود	را	از	طریق	ریزش	سلول	های	مرده	و	تولید	سلول	های	تازه،	نوسازی	می	کند.	در	نتیجه	سلول	های	
سطحی	که	به	دلیل	سایش،	آسیب	یا	بیماری	از	دست	می	روند،	سریعاً	جایگزین	می	شوند.	زمانی	که	پوست	آسیب	می	بیند،	از	
طریق	ترمیم	بافت	آسیب	دیده	و	جایگزین	ساختن	بافت	از	دست	رفته	با	سلول	های	جدید،	پاسخ	می	دهد.	طی	روند	ترمیم،	

بافت	مرده	یا	آسیب	دیده،	ابتدا	توسط	بافت	اسکار	و	بتدریج	با	سلول	های	جدید	سالم	جایگزین	می	شود.

زخم 

زخم	به	هر	گونه	از	دست	رفتن	یکپارچگي	پوست	اطلاق	مي	شود	که	ممکن	است	در	اثر	تروما	یا	بیماري	ایجاد	شود	
و	بافت	نرم،	ماهیچه	یا	استخوان	را	نیز	درگیر	کند.	عموماً	زخم	ها	را	به	دو	دسته	حاد	و	مزمن	تقسیم	بندي	مي	کنند.
زخم	های	حاد،	زخم	هاي		هستند	که	شروع	ناگهاني	دارند	و	روند	بهبود	در	آن	ها	به	صورت	طبیعي	طي	مي	شود	و	

عوارضي	از	خود	به	جاي	نمي	گذارند.	مي	توان	زخم	هاي	حاد	را	به	چند	گروه	زیر	تقسیم	نمود.
زخم	ناشي	از	حوادث	که	شامل	بریدگي،	پارگي،	ساییدگي	و	کوفتگي	است.	زخم	محل	هاي	دهنده	پیوند	که	در	اثر	
برداشتن	قسمتي	از	پوست	براي	گرافت	در	زخم	هاي	سوختگي،	جراحي	و	تروماتیک	با	آسیب	وسیع	ایجاد	مي	شود.	
زخم	هاي	جراحي	که	در	واقع	برش	محل	جراحي	و	ناشي	از	اعمال	و	اقدامات	پیش	بیني	شده	هستند.	ریسک	آلودگي	
و	عفونت	بعدي	در	آن	ها	کمتر	است	اما	گاهي	دچار	عوارضي	مانند	عفونت،	باز	شدن	محل	بخیه	ها،	خونریزي	و	
هماتوم	مي	شوند.	زخم	ناشی	از	سوختگي	ها	که	از	لحاظ	عمق	و	میزان	آسیب	به	سه	درجه	یک،	دو	و	سه	تقسیم	

مي	شوند.	
	زخم	های	مزمن،	شروع	آرام	و	نامحسوسي	دارند	و	روند	درماني	آن	ها	به	دلیل	عواملي	نظیر	عدم	خون	رساني	
مناسب،	فشار	موضعي،	دیابت	و	غیره	به	تعویق	افتاده	یا	متوقف	شده	است.	زخم	هاي	مزمن	مشکل	شایعی	هستند	که	
غالباً	بهبود	نمي	یابند،	زیرا	سطح	فاکتور	هاي	رشد	مورد	نیاز	براي	تداوم	کافي	نیست	و	در		بیشتر	موارد	عفونت	نیز	به	
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این	زخم	ها	اضافه	مي	شود.	این	زخم	ها	چالشي	بزرگ	براي	کادر	درماني	هستند	و	بار	اقتصادي	سنگیني	را	به	سیستم	بهداشت	
و	درمان	تحمیل	مي	کنند.	روش	هاي	درمان	رسمي	مانند	پانسمان،	دبریدمان	جراحي	و	حتي	گرافت	پوست	نمي	توانند	روند	
ترمیم	رضایت	بخشي	را	بوجود	آورند	زیرا	این	روش	هاي	درمان	نمي	توانند	فاکتور	هاي	رشد	لازم	براي	تعدیل	روند	ترمیم	را	

در	دسترس	قرار	دهند.	مراحل	ایجاد	زخم	مزمن	در	شکل	های	زیر	نشان	داده	شده	است:	
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روند ترمیم زخم

انجام	 و	سلول	ها	 واسطه	ها	 بردارنده	 در	 ملکولي	 تعامل	سیگنال	های	 از	طریق	 که	 است	 پیچیده	اي	 فرآیند	 زخم،	 ترمیم	 روند	
مي	شود.	پلاکت	ها	دو	نقش	مهم	در	ترمیم	زخم	)هموستاز	و	آغاز	ترمیم	زخم(	ایفا	مي	کنند.	پس	از	فعال	سازي	پلاکت		ها	و	
تشکیل	لخته،	فاکتور	هاي	رشد	از	گرانول	هاي	آلفای	موجود	در	غشاي	سلولي	ترومبوسیت	ها	رها	مي	شوند.	فاکتور	هاي	رشد	به	

عنوان	واسطه		هاي	زیستي	جهت	پیشبرد	و	فعالیت	سلول	ها	از	طریق	اتصال	به	گیرنده	هاي	خاص	شان	عمل	مي	کنند.						

روند	ترمیم	زخم

تنظیم	فرایند	ترمیم	زخم	که	به	وسیله	تعامل	میان	تعداد	زیادي	انواع	سلول	هاي	مختلف،	پروتئین	هاي	ماتریکس	
خارج	سلولي	و	واسطه	هاي	مانند	سیتوکین	ها	و	فاکتور	هاي	رشد	صورت	می	گیرد.	عدم	تعادل	بین	این	عوامل	
باکتري	ها	در	محل	زخم	 ازدیاد	 این	عدم	تعادل،	تعداد	 ایجاد	گردد.	یک	علت	 مي	تواند	باعث	شود	زخم	مزمن	
است	که	موجب	مي	شود	پاسخ	التهابي	تداوم	یابد	و	سطح	سیتوکین	ها	بالا	بماند.	این	امر	موجب	افزایش	تولید	
اگر	 مي	انجامد.	 رشد	 فاکتور	هاي	 و	 سلولي	 خارج	 ماتریکس	 تخریب	 به	 که	 مي	شود	 ماتریکس	 متالوپروتئاز	هاي	

روشي	نتواند	این	تعادل	بین	عوامل	را	برقرار	سازد،	زخم	مزمن	بهبود	نخواهد	یافت.
حدود	88٪ از	تمام	زخم		هایی	که	در	بیمارستان	ها	درمان	مي		شوند،	با	تصحیح	عامل	زمینه	اي	و	مراقبت	موضعي	
خوب		بهبود	مي	یابند.	براي	سایر	زخم	ها	مي	توان	از	راهبردهاي	پیشرفته	بهبود	زخم	استفاده	کرد.	یک	ویژگي		
مشترک	این	راهبرد		هاي	پیشرفته،	تلاش	براي	تأثیر	گذاري	بر	محیط	زیستي	زخم	مثلًا	کاهش	pH،	قرار	دادن	
از	 استفاده	 با	 فاکتور	هاي	رشد	 افزایش	میزان	 یا	 متالوپروتئاز	هاي	ماتریکس	 به	 اتصال	 ماتریکس	خارج	سلولي،	

PRP	است.

۱
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بیماران	دچار	زخم	هاي	مزمن	غالباً	باید	به	مدت	طولاني	رژیم	هاي	پانسمان	و	دبریدمان	مکرر	را	بدون	نتیجه	واضحي	تحمل	
کنند.	برخي	فرآورده	هاي	تجاري	فاکتور	هاي	رشد	نوترکیب	مانند	BB – PDGF	نوترکیب	توسط	FDA	براي	درمان	
زخم	هاي	مزمن	تأیید	شده	است.	اما	مدت	زمان	استفاده	از	آن	یک	مشکل	قابل	توجه	محسوب	مي	شود	زیرا	این	فرآورده	مایع	
است	و	پس	از	استفاده	به	سرعت	از	سطح	زخم	ها	تبخیر	مي	شود.	همچنین	این	فرآورده	گران	بوده،	بسیاري	از	بیماران	در	
کشور	هاي	در	حال	توسعه	نمي	توانند	هزینه	چنین	فرآورده	هایي	را	بپردازند.	بر	اساس	تجربیات	بالیني	برخی	محققین،	استفاده	

از	فاکتور	هاي	رشد	نوترکیب،	روش	ایده	آل	براي	درمان	زخم	هاي	مقاوم	به	درمان	نمي	باشد.	
روند	ترمیم	زخم	شامل	رها	سازي	کاملًا	منظم	و	مرحله	به	مرحله	و	تعامل	پیچیده	چندین	فاکتور	هورموني	و	چند	نوع	سلول		

مي	باشد.	این	فرآیند	از	سه	مرحله	هم	پوشان	التهاب،	تکثیر	سلولي	و	بازآرایي	بافت	تشکیل	شده	است.											
طي	فاز	التهاب،	پلاکت	ها	تجمع	مي	یابد،	چندین	سیتوکین	،	فاکتور	رشد	و	فاکتور	هموستاتیک	را	رها	مي	سازند.	طي	فاز	تکثیر	
را	سنتز	مي	کنند	و	سلول	هاي	 را	مي	بلعند،	فیبروبلاست		ها	ماده	ی	زمینه	اي	 بافتي	 بقایاي	 باکتري		ها	و	 سلولي،	ماکروفاژ	ها،	
آندوتلیال	مهاجرت		و	تحت	تأثیر	فاکتور	هاي	کموتاکتیک،	رگ	زایي		مي	کنند.	اپي	تلیالیزاسیون	از	لبه	هاي	زخم	آغاز	مي	شود	
و	طي	فاز	بازآرایي	بافتي	ادامه	مي	یابد	)که	مي	تواند	تا	دو	سال	طول	بکشد(.	به	نظر	مي	رسد	افزایش	غلظت	فاکتور		هاي	رشد	

2موجود	در	PRP	اتولوگ،	به	طرز	ایده	الي	براي	ترمیم	زخم	مناسب	باشد.				

مراحل	زمانی	روند	ترمیم	زخم

در	حدود	۱۹80،	عملکرد	پلاکت			ها	در	روند	ترمیم	شناخته	شد.	سپس	Folkman	نشان	داد	پروتئین	هاي	القا	کننده	
رگ	زایي	بطور	انتخابي	از	مگاکاریوسیت	مادر	به	جوانه	هاي	پیش	پلاکتي	پمپ	مي	شوند	و	در	حیوانات	داراي	تومور،	
PF-4 در	پلاکت	ها	به	دام	مي	افتد.	ابداع	بعدي	فن	آوری	PRP		به	عنوان	یک	روش	درماني	طي	چند	سال	بعد،	
باعث	گردید	اثرات	مواد	مترشحه	از	پلاکت	ها	نه	در	جریان	خون،	بلکه	در	بافت	هاي	دچار	آسیب	مستقیماً	مشاهده	

شود.
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در	روند	فیزیولوژیک	ترمیم	زخم،	پلاکت	هاي	به	دام	افتاده	درون	لخته	خوني	به	عنوان	منبع	اصلي	فاکتور	هاي	فعال	زیستي	
عمل	مي	کنند.	بنابراین	مفهوم	استفاده	از	PRP		روشن	است.	با	توجه	به	اینکه	پلاکت	ها	به	عنوان	منبع	عمده	فاکتور	هاي	
ترمیم	کننده	در	لخته	خون	شناخته	مي	شوند،	این	ایده	که	تغلیظ	پلاکت	ها	در	محل	آسیب	مي	تواند	روند	ترمیم	زخم	را	تسریع	یا	
بهینه	سازد،	موجب	شد	درمان	با	PRP		ابداع	شود.	به	عنوان	مثال،	پس	از	کشیدگي	یا	له	شدگي	عضله،	هماتوم	ناشي	از	آسیب	
عروقي	حاوي	حدود	۹۴٪ گلبول	هاي	قرمز	خون،	تعداد	اندکي	پلاکت	)	۴٪ (	و	کمتر	از	۱٪ لکوسیت	است.	دلیل	استفاده	از	
PRP،	جایگزیني	لخته	خوني	PRP		چسبنده	و	در	نتیجه	به	حداقل	رساندن	حضور	اریتروسیت		ها	)	حدود	۹5٪حجم	لخته(	
و	افزایش	غلظت	پلاکت	ها	در	محل	آسیب	است.	بدین	ترتیب	مي	توان	غلظت	پلاکت	ها	و	پروتئین		هاي	پلاسما	را	به	بیشتر	از	
حد	فیزیولوژیک	رساند	تا	روند	ترمیم	آسیب	از	طریق	مکانیسم		هاي	مستقیم	و	غیر	مستقیم	)	یعني	جلب	سلول	هاي	ایمني	از	
طریق	کموتاکسي	یا	تسهیل	سنتز	بیشتر	پروتئین	هاي	ترمیمي	توسط	سلول	هاي	محل	آسیب	(	تسریع	گردد.	بعلاوه،	توانایي	
رهاسازي	این	فاکتور		هاي	پیام	رسان	در	الگوي	زماني	و	مکاني	مورد	نیاز	براي	ترمیم	بافت	در	داربست	فیبریني،	با	نیازهاي	

ترمیمي	بافت	آسیب	دیده	همخواني	دارد.
رها	شدن	سیتوکین	ها،	کموکین	ها	و	فاکتور	هاي	رشد	باعث	تحریک	سلول	هاي	کناري	و	انجام	کموتاکسي،	تکثیر	و	تمایز	
سلولي	مي	شود.	فیبرین	و	سایر	پروتئین	ها	چسبندگي	موجود	در	لخته	،	فاکتور	هاي	رشد	را	حفظ	و	آن	ها	را	به	سلول	هاي	مهاجر	
ارائه	مي	کنند.	این	خاصیت	در	شرایطي	مفید	است	که	استفاده	از	پانسمان،	بسته	به	تجویز	موضعي	فاکتور		هاي	رشد	نوترکیب	
	TGF -b	که	حالي	در	شود	متصل	سلولي	خارج	هاي	پروتئین	به	تواند	مي	PDGF.باشد	نمي	پذیر	امکان	پوستي	هاي	زخم	در
و	سایر	فاکتور	ها	مي	تواند	به	Vn	)	بصورت	محلول	در	ماتریکس	(	اتصال	یابند.		ویترونکتین	و	فیبرینوژن	بطور	گسترده	در	
بافت	ها	وجود	دارند.		VEGF	در	لخته	فیبریني	گیر	مي	افتد	و	در	آنجا	تکثیر	سلول	هاي	آندوتلیال	را	تحریک	مي	کند	و	موجب	
مهاجرت	منوسیت	ها	و	ترشح	Il-6 	و	Il-8	مي	شود.	FGE2	)	که	در	پلاکت	ها	موجود	است	(	به	فیبرین	متصل	مي	شود	و	
از	رشد	مداوم	سلول	هاي	آندوتلیال	حمایت	مي	کند.	در	مجموع،	فیبرین	به	عنوان	یک	مخزن	ماتریکس	براي	حفاظت	و	ارائه	
فاکتور	هاي	رشد	جهت	رشد	سلول	ها	در	محل	آسیب	عمل	مي	کند.	فیبرین	همچنین	به	عنوان	یک	سد	فیزیکي	در	اطراف	

محل	آسیب	عمل	مي	کند.
اینتگرین	 واسطه	 با	 پلاکت	ها	 تماس	 تعامل	 هستند.	 بافت	ها	ضروري	 تکامل	 	 طي	 سلول	ها	 تکثیر	 و	 بقا	 براي	 اینتگرین	ها	

بافت	داشته	باشند،	به	عنوان	مثال	سطوح	غشایي	پلاکت	ها	براي	 ها	ممکن	است	نقشي	فعال	در	روند	ترمیم	
عمل	 	PDGF از	 مستقل	 مکانیسم	هاي	 طریق	 از	 و	 هستند	 میتوژنیک	 شدت	 به	 صاف	 عضلاني	 سلول	هاي	
مي	کنند.		برای	شناسایي	نقش	پلاکت	ها	در	این	فرایند	ها	باید	موش	هاي	مدل	تولید	شوند	که	از	کشت	هاي	ترانس	
ژنیکي	استفاده	نموده	اند	فاقد	یک	یا	چند	پروتئین	مهم	در	این	روند	ها	مي	باشند.	همچنین	با	استفاده	از	سیستم	هاي	
میکرو	آرایه	مي	توان	پاسخ	هر	یک	از	انواع	سلول	ها	به	تماس	با	این	موارد	رها	شده	از	پلاکت	را	مورد	بررسي	
قرار	داد.	پیگیري	مسیر	هاي	پیام	رساني	و	خاموش	سازي	هر	یک	از	ژن	های	گیرنده	ها	یا	پروتئین	هاي	ترشحي	
پلاکت	مي	تواند	به	شناسایي	سیگنال	هاي	اولیه	کمک	کند.	همچنین	براي	شناسایي	تعداد	بهینه	پلاکت	ها	براي	

ایجاد	این	پاسخ	ها	باید	بررسي	بیشتر	به	عمل	آید.
جالب	توجه	اینکه	پلاکت	ها	منبع	پروتئین	هاي	پیش	التهابي	مانند	CD40L	هستند.	با	این	حال،	قرار	دادن	لخته	
غني	از	پلاکت	در	اطراف	ایمپلنت	تیتانیومي	باعث	کاهش	التهاب	گردید.	کشف	اساس	بیومولکولي	این	فرآیند	
مي	تواند	جالب	باشد.	از	این	نکته	نباید	غفلت	نمود	که	ایجاد	لخته،	نقطه	پایاني	پاسخ	عروق	به	آسیب	نیست	بلکه	
یک	مرحله	مهم	است	که	متعاقب	آن	فعال	شدن	کمپلمان	و	مسیر	فیبرینولیتیک	روي	مي	دهد	و	ملکول	هاي	

۳
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فعال	از	نظر	زیستي	رها	مي	گردند.	فعال	شدن              نهفته	با	واسطه	پلاسمینوژن	در	کشت	سلول	هاي	شبیه	استئوبلاست	ها	
دیده	شده	است	که	نقش	احتمالي	تنظیمي	را	براي	سیستم	فیبرینولتییک	مطرح	مي	سازد.	در	واقع،	پیچیدگي	روند	ترمیم	بافت	
باعث	مي	شود	استفاده	از	لخته	غني	از	پلاکت	اتولوگ	نسبت	به	استفاده	از	پروتئین	هاي	نوترکیب	به	تنهایي	یا	باهم،	ارجح	باشد.	
دلیل	استفاده	درماني	از	پلاکت		ها	در	جراحي،	استفاده	موضعي	از	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	براي	ترمیم	زخم	و	بهبودی	بافت	ها	
است.	در	سالیان	اخیر	چندین	فاکتور	رشد	پلاکتي	مشخص	شده	اند	که	مي	توانند	روند	ترمیم	زخم	و	رگ	زایي	را	تسهیل	کنند.	
پلاکت	ها	اولین	سلول	هایي	هستند	که	در	محل	آسیب	بافتي	حاضر	مي	شوند	و	بویژه	در	اوایل	مرحله	التهابي	در	روند	ترمیم	بافت	

فعالیت	دارند.			
	PDGF، TGF، IGF، EGF	رسد	مي	نظر	به	اما	دارند	فعالیت	زخم	ترمیم	روند	در	متعددی	رشد	هاي	فاکتور	که	وجودی	با
نقش	محوري	در	آغاز	و	تداوم	ترمیم	زخم	دارند. PDGF	در	مراحل	اولیه	زخم	فعالیت	دارد.	مطالعات	آزمایشگاهي	نشان	مي	دهد	
در	pH	پایین	غلظت	PDGF	در	مایع	حاصل	از	لیز	پلاکت	ها	افزایش	مي	یابد	و	بیشتر	مي	تواند	تکثیر	فیبروبلاست	ها	را	القا	
	pH	در	آزمایشگاهي	محیط	در	TGF- β1	ترشح	دهد.	مي	افزایش	را	ها	بلاست	فیبرو	توسط	کلاژن	تولید	TGF-β1	.نمایند

قلیایي	یا	خنثي	افزایش	مي	یابد	که	با	مراحل	بعدي	ترمیم	زخم	همخواني	دارد.			
PRP	حاوي	فاکتور	هاي	رشد	متنوعي	است	که	براي	ترمیم	زخم	ضروري	هستند.	این	فرآورده	مزایایي	دیگري	نیز	دارد.	پس	
از	مخلوط	کردن	این	فرآورده	با	کلسیم	و	ترومبین	به	ژل	تبدیل	مي	شود	که	از	خروج	فاکتور	هاي	رشد	و	لکوسیت	ها	جلوگیري	

مي	کند	و	فعالیت	خود	را	در	محل	زخم	به	مدت	طولاني	تر	ادامه	مي	دهد.	
دلیل	استفاده	از	PRP	در	ضایعات	بافتی	در	احتمال	تحویل	فاکتور	هاي	رشد	و	سایر	سیتوکین	هاي	داراي	عملکرد	آنابولیک	و	
کاتابولیک	در	غلظت	بالاتر	از	فیزیولوژیک	به	طور	مستقیم	به	محل	آسیب،	جهت	بهینه	سازي	محیط	ترمیم	بافت	است.		با	حفظ	
نسبت	طبیعي	فاکتور	هاي	رشد،	مي	توان	موازنه	و	تعادل	محیط	بدن	را	نگهداري	نمود	و	از	لحاظ	تئوریک	بدون	درهم	ریختن	
رابطه	آن	ها	با	یکدیگر	اثر	فاکتور		هاي	ترمیم	کننده	را	تشدید	نمود.	مطلب	جالب	توجه	دیگر	در	این	روش	درماني،	ساده	بودن،	
هزینه	پایین،	در	دسترس	بودن	و	نبود	عوارض	قابل	توجه	مي	باشد.	با	توجه	به	اتولوگ	بودنPRP،	خطر	واکنش	ایمني	با	انتقال	
بیماري	وجود	ندارد.	یک	مزیت	تئوریک	استفاده	از	ژل	PRP	ممکن	است	حمایت	و	چسبندگي	حاصل	از	آن	براي	بافت	باشد	

که	باعث	مي	شود	پلاکت	ها	و	فاکتور	هاي	رشد	آن	ها	در	محل	درمان	بمانند.		

TGF-b

۴

5

و  شود  گرفته   19G حداقل  درشت  سوزن  سر  با  خون  است  بهتر 
وارد  بدن  طبيعي  فشار  و  جاذبه  از  استفاده  با  و  راحتي  به  بگذاریم 

مخزن جمع آوري خون گردد.
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پاسخ التهابي اولیه

التهاب	و	انعقاد	خون	به	شدت	با	هم	در	ارتباط	هستند.	التهاب	حاد	)	واکنش	پیچیده	و	سیستمیک	زودرس	سیستم	دفاعي	
بدن	(	اولین	واکنش	سیستم	دفاعي	ذاتي	)	پلاکت،		ماکروفاژها	و	لکوسیت	(	به	آسیب	بافتي	است.	مواجهه	مستقیم	سلول	ها	
با	تروماي	فیزیکي،	مکانیکي	و	شیمیایي	بسته	به	شدت	آسیب	)	یعني	وضعیت	نکروز	یا	آپوپتوزي	در	فیبروبلاست	های	ساکن	
بافت	(	مي	توان	تبعات		ایمونولوژیک	داشته	باشد.	همچنین	مکانیسم	هاي	تنظیمي	موضعي،	شدت	پاسخ	التهابي	را	به	محل	
آسیب	بافتي	محدود	مي	سازند	و	باعث	مي	شوند	میزان	ارتشاح	سلول	هاي	ایمني	در	بافت	و	مدت	زمان	اقامت	آن	ها	در	بافت	
آندوتلیال	که	بطور	فعال	در	روند	ترمیم	 باشد.	همچنین	سلول	هاي	 آپوپتوتیک	کافي	 براي	فاگوسیتوز	سلول	هاي	نکروتیکر	
دخالت	دارند،	تشکیل	لخته	را	به	محل	آسیب	محدود	مي	سازند.	سپس	پلاکت			هاي	فعال	شده	و	لکوسیت	هاي	درون	این	لخته،	

فاکتور	هاي	رشد	و	انواع	سیتوکین		ها	را	رها	مي	کنند	تا	التهاب	بافتي	آغاز	گردد.	
در	نهایت،	تغییر	زماني	و	مکاني	الگوي	مهاجرت	انواع	لکوسیت		ها	از	خلال	آندوتلیوم	رخ	مي	دهد.	نوتروفیل	هاي	در	گردش	خون	
به	سرعت	به	وسیله	سلکتین	هاي	روي	سلول	هاي	آندوتلیال	به	دام	مي	افتند.	سپس	این	سلول		ها	در	پاسخ	به	پیام	هاي	شیمیایي	
به	بافت	آسیب	دیده	تهاجم	مي	کنند.	مدت	زمان	اقامت	نوتروفیل	ها	در	بافت	آسیب	دیده	حدود	2	روز	است	که	طي	این	مدت،	

آن	ها	پیام	هایي	را	از	محیط	دریافت	مي	کنند	و	با	ترشح	سیتوکین	ها	به	آن	ها	پاسخ	مي	دهند.	همچنین،	نوتروفیل	ها	
مواد	ذخیره	شده	در	انواع	گرانول	ها	از	جمله	گونه	هاي	واکنش	گر	اکسیژن،	پپتیدهاي	کاتیوني	یا	پروتئاز	ها	را	ترشح	

مي	کنند.	نقش	کلیدي	نوترفیل		ها،	پاک	سازي	هجوم	اولیه	باکتري	ها	است.
ارتشاح	منوسیت		ها	در	محل	آسیب	چند	روز	بعد	رخ	مي	دهد	و	به	وسیله	ملکول		هاي	چسبندگي	بر	سطح	سلول	هاي	
آندوتلیال	و	کموکین		ها	و	سایر	مواد	مترشحه	از	پلاکت	ها	و	نوتروفیل	ها	و	سلول	هاي	نکروتیکر	آپوپتوتیک	به	شدت	
تنظیم	مي	شود.	تحت	کنترل	پیام	هاي	حاصله	از	محیط،	منوسیت		ها	به	ماکروفاژ	ها	)	فاگوسیت	هاي	متعهد		شده		(
بافتي	 آسیب	 شدت	 واقع،	 در	 مي	کنند.	 پیدا	 سلولي	 عملکرد	 و	 ژن	 بیان	 در	 عمده	اي	 تغییرات	 و	 مي	شوند	 تبدیل	
لیپوپلي	 توسط	 	)innate( ذاتي	 سازي	 فعال	 کند.	 تعیین	 را	 ماکروفاژ	ها	 سازي	 فعال	 مختلف	 مراحل	 مي	تواند	
ساکارید	یا	IFN-γ  انجام	مي	شود	و	با	وضعیت	پیش	التهابي	همراه	است	)	تولید	اینترلوکین1β،	اینترلوکین6-	
و	TNF-α(.		فعال	سازي	کلاسیک	از	طریق	Il-23/Il- 4 انجام		مي	شود	و	با	سنتز	فاکتور	هاي	رشد	مانند																											

bFGF ،  PDGF	TGF-α ، TGF-β ،	وVEGF	همراه	است.		

تصويري از مكانیسم هاي ترمیم 

مؤثرترین	روش	براي	بهبود	ترمیم	بافت،	شناخت	مکانیسم	هاي	طبیعي	ترمیم	بافت	پس	از	آسیب	ناشي	از	بیماري	ها	مي	باشد	
که	اساس	بهبود	مراقبت	از	بیمار	را	تشکیل	مي	دهد.	مکانیسم	هاي	ترمیم	بافت	تا	حدود	زیادي	در	بافت	هاي	مختلف،	مشابه	
هستند	و	آن	ها	را	مي	توان	به	صورت	فازهاي	پشت	سر	هم	و	هم	پوشان	در	نظر	گرفت	که	به	وسیله	روند	هاي	پیام	رساني	
شناخت	 مي	شود	 باعث	 ترمیم	 مکانیسم	هاي	 فضایي	 و	 زماني	 بودن	 دینامیک	 مي	گردند.	 مشخص	 مختلف	 سیستم	هاي	 از	
مکانیسم	هاي	حیاتي	دشوار	گردد.	ابتدا	هموستاز	از	طریق	شبکه	اي	از	فرایندها	)	شامل	سیستم	انعقادي	و	پلاکت	ها	(	برقرار	

مي	شود،	یعني	خونریزي	متوقف	و	پاسخ	التهابي	آغاز	مي	گردد.
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بر	اساس	مطالعات	جدید	این	ویژگي	هاي	التهاب	ممکن	است	تفاوت	بین	ترمیم	مؤثر	و	اختلال	در	ترمیم	بافت	را	مشخص	
سازند.	بعنوان	مثال،	در	مطالعات	حیواني،	نوتروپني	باعث	تسریع	بسته	شدن	زخم	جراحي	مي	شود	اما	بر	ترمیم	تاندون	ترمیم	
شده	با	جراحي	اثري	نمي	گذارد.	کمبود	ماکروفاژها	با	کاهش	رسوب	کلاژن	و	رگ	زایي	و	اختلال	در	پاسخ	به	ایجاد	زخم	در	
موش	دیابتي،	ترمیم	زخم	پوستي	را	مختل	مي	سازد.	سایر	مطالعات	نشان	مي	دهند	فعال	سازي	ماکروفاژها	ممکن	است	رویکرد	
درماني	جدیدي	براي	محافظت	بافت	ها	از	ایسکمي	و	پیشبرد	ترمیم	بافتي	باشد.	دشواري	شناخت	ریشه	هاي	پاسخ	التهابي،	
تا	حدودي	به	علت	پیچیدگي	زیستي	مي	باشد.	یک	ملکول	مي	تواند	نقش	هاي	مختلف	و	متعددي	داشته	باشد	و	ملکول	هاي	

مختلف	ممکن	است	عملکرد		هاي	مشابه	ایفا	کنند.	

 فاز تروفیك 

تشکیل	بافت	جدید	2	تا۱0	روز	پس	از	آسیب	روي	مي	دهد	و	با	تکثیر	سلولي	و	مهاجرت	سلول		هاي	مختلف	مشخص	مي	شود.		
جایگزین	 ماکروفاژها،	 و	 فیبروبلاست		ها	 کنار	 در	 مویرگ	ها	 سپس	 و	 مي	آیند	 بوجود	 رگ	زایي	 روند	 طي	 جدید	 خوني	 عروق	

ماتریکس	فیبریني	و	بافت	گرانولاسیون	مي	شوند

تكثیر سلولي و مهاجرت سلولي 
فاز	تکثیري	با	تولید	فیبرین،	فیبرونکتین،	گلیکوزآمینوگلیکان	و	ماتریکس	هیالورونیک	اسید	آغاز	مي	شود	که	در	ابتدا	با	حضور	
تعداد	زیادي	ماکروفاژ	و	پلاکت			همراه	است.	سیتوکین		هاي	مختلف	مترشحه	از	این	سلول		ها،	مهاجرت	انواع	سلول	ها	به	محل	
تمایز	 انواع	سلول	هاي	 فیبرونکتین	تسهیل	مي	کنند.	تصور	مي	شود	پیش	ساز	هاي	 فیبرین	و	داربست	 از	 استفاده	 با	 را	 آسیب	
یافته	مانند	سلول	هاي	استخوان،	غضروف،	عضله،	عصب	و	بافت	همبندي	در	تجمع	سلول	هاي	پیش	ساز	در	حال	تکثیر	نقش	
دارند.	همچنین،	سلول	هاي	پیش	ساز	شبه	بنیادي	براي	ترمیم	بافت		ها،	مهاجرت	کرده،	تقسیم	مي	شوند	و	به	فیبروبلاست		هاي	
بافتي	تمایز	مي	یابند.	فیبروبلاست	ها	با	اتصال	به	فیبرونکتین،	ویترونکتین	و	فیبرین	در	ماتریکس	خارج	سلولي	از	این	فضا	
عبور	مي	کنند.	گیرنده	هاي	اینتگرین	فیبروبلاست	ها،	توالي	هاي	اسیدهاي	آمینه	آرژینین	ـ	لیزین	ـ	اسید	آسپارتیک	را	شناسایي	

مي	کنند.	فیبروبلاست	ها	در	پاسخ	به	فاکتور		هاي	رشد	و	سیتوکین	ها	تکثیر	مي	یابند		و	در	روز	سوم	تا	پنجم	پس	از	
آسیب،	سلول	هاي	عمده	بافتي	را	تشکیل	مي	دهند.	فیبروبلاست	ها	همچنین	آندوپپتیداز	هاي	وابسته	به	روي	)به	نام	
متالوپروتئیناز	های	ماتریکس-	MMPs(	را	ترشح	مي	کنند	که	حرکت	آن	ها	از	درون	ماتریکس	و	برداشت	اجزاي	
ماتریکس	آسیب	دیده	را	تسهیل	مي	کنند.	پس	از	ورود	فیبروبلاست	ها	به	محل	زخم،		آن	ها	کلاژن،	پروتئوگلیکان		ها	
	TGF    	و PDGF	مانند	رشد	فاکتورهای	انواع	توسط	عمدتاً	ها	فیبروبلاست	فعالیت	کنند.	مي	تولید	را	اجزا	سایر	و

تنظیم	مي	شود.	
-β
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توانايی رگ زايی
رگ		زایي	با	تشکیل	شبکه	مویرگي	جدید	از	طریق	تکثیر	و	مهاجرت	سلول	هاي	آندوتلیال	انجام	مي	شود.	تحریک	سلول	هاي	
آندوتلیال	براي	تشکیل	عروق	جدید	موجب	مي	گردد	جریان	خون	براي	پشتیباني	از	فعالیت	متابولیک	بالا	در	محل	ترمیم	
بافت	افزایش	یابد.	فاکتور	هایي	مانند	VEGF	و	فاکتور	هاي	ضد	رگ		زایي	مانند	آنژیوتانسین،	آندوتانسین	و	ترومبوسپوندین،	
	pH کاهش	 اکسیژن،	 فشار	 کاهش	 کننده	رگ	زایي	شامل	 تحریک	 موضعي	 فاکتور		هاي	 مي	کنند.	 تنظیم	 را	 روند	رگ	زایي	
عروق	 تولید	 نیز	 	VEGF و	 	bFGF،	HGF، TGF-β مانند	 محلول	 واسطه	هاي	 باشند.	 می	 بالاي	لاکتات	 و	سطح	
القا	 فاکتور	 	( 	HIF فاکتور	 از	طریق	سطح	 بافتي	مستقیماً	 اکسیژن	 را	تحریک	مي	کنند.	سطح	 آندوتلیال	 توسط	سلول		هاي	
پذیر	هیپوکسي(	که	به	اکسیژن	متصل	مي	شود،	رگ	زایي	را	تنظیم	مي	کند.	کاهش	سطح	اکسیژن	در	بافت	اطرف	سلول		هاي	
آندوتلیال	مویرگي،	باعث	افزایش	سطح	HIF-1		و	تحریک	رونویسي	از	ژن	VEGF	و	پیشبرد	رگ	زایي	مي	شود.	مطالعات	
رساني	 پیام	 مثال،	 عنوان	 به	 است.	 ساخته	 روشن	 فاز	 این	 را	طي	 رشد	 فاکتور	هاي	 بیان	 طبیعي	 الگوي	 حدودي	 تا	 حیواني	
VEGF-A	از	طریق	گیرنده	هاي	آندوتلیالي	VEGFR2			وVEGFR1		در	اوایل	آسیب	بافتي	در	حال	ترمیم	دیده	
مي	شود.	سایر	فاکتور	هاي	رشد	مؤثر	در	ترمیم	بافتي	و	تثبیت	عروق	مانند	TGF-β ، PDGF-BB	و	آنژیوپویتین-۱	بعداً	

طي	روند		ترمیم،	تولید	مي	شوند.
	عروق	جدید،	تأمین	مواد	قندي	و	برداشت	مواد	زاید	را	امکان	پذیر	مي	سازند.	همانطور	که	می	دانیم	بافت	جوشگاهي	از	شبکه	
متراکم	عروق	خوني	و	مویرگ	ها،	تراکم	بالاي	فیبروبلاست	ها	و	ماکروفاژها	و	رشته	هاي	نامنظم	کلاژن	تشکیل	یافته	است.	
سرعت	متابولیسم	این	بافت	زیاد	بوده،	منعکس	کننده	مهاجرت،	تقسیم	سلولي	و	تولید	پروتئین	در	این	بافت	مي	باشد	و	اهمیت	
تأمین	اکسیژن	و	مواد	معدني	کافي	براي	ترمیم	صحیح	را	بیش	از	بیش	روشن	مي	سازد.	بافت	جوشگاهي	بویژه	در	بدن	فراوان	

است	و	در	روند	ترمیم	ثانویه	زخم	دخالت	دارد.
آنالیز	پروتئومیک	مواد	ترشح	شده	از	پلاکت	بیش	از	۳00	پروتئین	را	نشان	داد.	اگر	چه	تمایز	سلولي	و	رگ	زایي،	روند	هاي	
آندوتلیال	 (،	فاکتور	رشد	 	 	PDGF -Aو	PDGF-B( بافت	هستند.	فاکتور	رشد	پلاکتي	 بازسازي	 ضروري	در	ترمیم	و	
رشد	 فاکتور	 و	 هپاتوسیت	 رشد	 فاکتور	 فیبروبلاست،	 رشد	 فاکتور	 	،)IGF( انسولین	 شبه	 رشد	 فاکتور	 	 	،)VEGF( عروق	
اپي	درمال	همگي	فعالیت	رگ	زایي	دارند	و	ترشح	آن	ها	با	تعامل	CD40L/CD40 تحریک	مي	شود.			CD 40 نیز	به	

نوبه	خود	تکثیر	سلولي	آندوتلیال	و	مهاجرت	آن	را	تحریک	مي	کند.	در	محل	آسیب	عروق،	رها		سازي	فاکتور	هاي	
پلاکتي	باعث	افزایش	نفوذپذیري	عروق	و	اتصال	لکوسیت	ها	به	سلول	هاي	آندوتلیال	و	پیشبرد	مهاجرت	و	تکثیر	
مختلف	 انواع	 در	 رگ	زایي	 ضد	 و	 رگ	زایي	 فاکتور	هاي	 مي	شود.	 جدید	 عروق	 زدن	 جوانه	 و	 عروق	 سلولي	هاي	
گرانول		هاي	آلفا	ذخیره	مي	شوند	و	ترشح	آن	ها	توسط	فعال	شدن	گیرند	هاي	ترومبین،	گیرند	هاي	فعال	شده	توسط	

پروتئیناز	PAR-1	و	PAR -4 تحریک	مي	گردد.				

سنتز ماتريكس خارج سلولي

غلظت	بالاي	فاکتور	هاي	رشد	و	سیتوکین		هایي	که	در	ابتدا	توسط	پلاکت		ها	و	لکوسیت		ها	و	بعداً	توسط	ماکروفاژها		
تولید	و	ترشح	مي	شوند،	باعث	افزایش	سریع	جمعیت	سلول		هاي	خاص	)	از	جمله	فیبروبلاست	هاي	مهاجر	و	مقیم	
در	بافت	(		مي	شود.	تعداد	سلول	هاي	استرومایي	هم	زمان	با	رگ	زایي	افزایش	مي	یابد	و	این	موضوع	به	راحتي	با	

L
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ایجاد	محیط	هیپوکسیک	در	محل	آسیب	دیده	مشهود	است.	بنابراین	تولید	ملکول	هاي	ماتریکس	خارج	سلولي	متناسب	با	
افزایش	تعداد	سلول	ها	افزایش	مي	یابد.

فاکتور	هاي	رشد	مانند	TGF-β1، PDGF، bFGF، IGF-1	در	مراحل	مختلف	ترمیم	بافت	اثر	دارند	و	بر	حسب	شرایط	
موجب	نتایج	بالیني	متفاوتي	مي	شوند.	به	عنوان	مثال،	PDGF	یک	فاکتور	کموتاکتیک	و	میتوتیک	براي	فیبروبلاست	هاست	
و	باعث	سنتز	کلاژن	نوع	I	نیز	مي	شود.	TGF-β1	که	مقدارش	در	اوایل	آسیب	بافتي	به	حداکثر	مي	رسد،	براي	بسیج	و	
ایزوفرم	هاي				 با	سایر	 	TGF-β1 تعامل	همچنین	باشد.	مي	ضروري	جدید	بافت	تشکیل	براي	ساز	پیش	هاي	سلول	حفظ

TGF-β ) TGF-βو TGF-β(	تنظیم	نوع	کلاژن	سنتز	شده	در	بافت	ترمیمي	را	به	عهده	دارد.
 IGFBP-2 ، IGFBP-3	مانند	IGF-I	به	اتصالي	هاي	پروتئین	به	اتصال	با IGF-1 آپوپتوزي	ضد	و	آنابولیک	اثرات
و	  IGF-I بیان	 حیوانات،	 و	 انسان	 در	 تنظیم	مي	شود.	 دارند،	 بافت	حضور	 در	 ترمیمي	 پاسخ	 اوایل	 در	 که	 	،IGFBP-4
TGF-β1	قبل	از	تحریک	سنتز	کلاژن	دیده	مي	شود.	فعالیت	زیستي	این	فاکتور	هاي	رشد	نه	تنها	در	سطح	گیرنده،	بلکه	از	

طریق	فعال	سازي	کمپلکس	TGF-β	و	پروتئین		هاي	اتصالي	IGF	تنظیم	مي	گردد.	

23

باز آرايي بافت و تولید اسكار 
در	نهایت،	بافت	وارد	آخرین	مرحله	ترمیم	مي	شود	یعني	مرحله	طولاني	مدت	بازآرایي	که	طي	این	مرحله،	بافت	جوشگاهي	
به	بافت	اسکار	تبدیل	مي	گردد.	تجمع	کلاژن	طي	2	تا	۳	هفته	پس	از	آسیب	به	حداکثر	مي	رسد	و	روند	بازآرایي	بافت	آغاز	
مي	شود.	طي	این	مرحله،	بین	سنتز	و	تجزیه	بافت،	تعادل	ایجاد	مي	گردد.	عروق	کوچک	به	هم	ملحق	مي	شوند	تا	عروق	
خوني	بزرگ	تر	ایجاد	شوند	و	مقدار	آب	در	زخم،	در	مجموع	کاهش	مي	یابد.	بطور	مشابه،	تراکم	سلولي	و	فعالیت	متابولیک	
که	 مي	گیرد	 رشته	هاي	کلاژن	صورت	 سازمان	دهي	 کلي،	 در	شکل	 تغییر	 برجسته	ترین	 کند.	 می	 پیدا	 کاهش	 زخم،	 کلي	
قدرت	کششي	بافت	را	افزایش	مي	دهد.	در	ابتدا	رسوب	کلاژن	تیپ	III	افزایش	مي	یابد	)	کلاژن	رتیکولر(	که	به	تدریج	با	
کلاژن	تیپ	I		جایگزین	مي	گردد.	رشته	هاي	کلاژن	توسط	آنزیم	لیزیل	اکسیداز	به	هم	متصل	مي	شوند.	این	آنزیم	توسط	
فیبروبلاست	ها	به	ماتریکس	خارج	سلولي	ترشح	مي	شود.	نسبت	طبیعي	و	بالغ	کلاژن	تیپ	I	به	III	)	۴	به	۱	(	طي	مرحله	
بازآرایي	حاصل	مي	گردد.	با	تولید	کلاژن	جدید	و	تجزیه	کلاژن	تیپ	IIIٰ،	تعادل	برقرار	مي	شود.MMP،	کلاژناز،	ژلاتیناز	
و	Stromelysin		به	تجزیه	اجزاي	ماتریکس	خارج	سلولي	جهت	تسهیل	مهاجرت	سلول	ها	در	محل	زخم،	رگ	زایي	و	

بازآرایي	بافتي	را	کنترل	مي	کنند.	
در	هر	یک	از	مراحل	گفته	شده،	فعالیت	پیام	رسان	هاي	ویژه	به	وسیله	پیام		هاي	درونزاد	ممکن	است	خاموش	شود	
یا	برعکس	گردد،	بطوري	که	مدت	هر	مرحله	و	پیشرفت	به	سمت	مراحل	جدید	محدود	شود.	در	تمام	این	مراحل،	
الگوهاي	متفاوتي	از	انواع	فاکتورهای	رشد	و	سیتوکین			ها	در	تلاش	براي	تأمین	نیازهاي	موقتي	بافت	در	حال	ترمیم،	
توسط	سلول	هاي	موضعي	یا	مهاجر	سنتز	مي	شوند.	در	نتیجه،	رویکرد	درماني	در	جهت	روند	ترمیم	ممکن	است	به	
تلفیق	چندین	نوع	سلول	مختلف	و	شبکه	اي	بزرگ	از	پیام	رسان	ها	براي	ارتباط	دینامیک	بین	سلول	ها	نیاز	داشته	
باشد.	با	توجه	به	نیاز	به	هدف	گیري	همزمان	چندین	مسیر	پیام	رساني،	لازم	است	ترکیبي	متعادل	از	واسطه	هاي	
بنابراین	 تأمین	شود.	 بافت	آسیب	دیده	 نیازهاي	متعدد	 تا	 پروتئین	خالص	شده،	تجویز	گردد	 التهابي	بجاي	یک	
توانایي	رها	سازي	ملکول	هاي	پیام	رسان	به	شیوه	هاي	متعادل	در	زمان	و	مکان	مناسب	که	نیازهاي	بافت	در	حال	

ترمیم	را	تأمین	نماید،	هنوز	چالشي	در	زمینه	مطالعات	علمي	و	پزشکي	مي	باشد.
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مراحل	ترمیم	زخم	پوستی

ترمیم پاتولوژيک بافت 

چندین	گروه	از	موانع	بر	سر	ترمیم	بافت	وجود	دارند.	این	موانع،	موضعي	یا	سیستمیک	مي	باشند.	عوامل	موضعي	
شامل	حیات	بافت،	وجود	سرم	و	یا	هماتوم،	عفونت،	تامین	خون	ناکافي	و	یا	عوامل	مکانیکي	می	باشند.	به	عنوان	
مثال،	خون	رساني	کافي	باید	براي	تأمین	مواد	قندي	و	اکسیژن	کافي	براي	ترمیم	بافت	در	دسترس	باشد.	نبود	
خون	رساني	کافي	موجب	ایسکمي	بافتي	مي	شود	که	خطر	عفونت	را	افزایش	مي		دهد.	اگر	بیشتر	از	۱0	باکتري	
در	هر	گرم	بافت	حضور	داشته	باشد،	بافت	ترمیم	نمي	یابد.	بنابراین	جهت	کاهش	خطر	عفونت	که	در	ترمیم	بافت	

تداخل	مي	کند،	باید	بافت	نکروتیک	دبریدمان	گردد.
تصور	مي	شود	اکثر	تفاوت		هاي	بالیني	موجود	بین	بافت	هاي	در	حال	ترمیم	حاد	و	مزمن،	تا	حدودي	با	تغییر	در	
به	 هیپرتروفیک	 اسکار	 در	 	βTGF- مقدار1  افزایش	 مشاهده	 شوند.	 داده	 توضیح	 موضعي	 بیوشمیایي	 محیط	
تلاش	هاي	بالیني	جهت	توقف	تولید	اسکار	از	طریق	تجویز	آنتي	بادي	هاي	ضد	1β	TGF- و	سایر	واسطه	هاي	
پیش	التهابي	منجر	گردید.	شواهد	جدید	نیز	حاکي	از	آن	است	که	تغییر	محیط	سلولي	سلول	هاي	زخم	باعث	تغییر	
در	سرنوشت	ترمیم	بافت	یا	عضو	مي	شود.	همچنین	بطور	فزاینده	اي	مشخص	مي	شود	سیتوکین	ها	و	فاکتور	هاي	
رشد،	نقش	هاي	کلیدي	متنوعي	طي	روند	ترمیم	طبیعي	بافتي	دارند	و	بسیاري	از	آن	ها	ممکن	است	اثرات	بالیني	
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و	درماني	در	موارد	اختلال	ترمیم	بافت	داشته	باشند.	اگر	چه	مطالعات	متعددي	در	زمینه	شناسایي	مجموعه	فاکتور	هاي	دخیل	
در	ترمیم	طبیعي	و	پاتولوژیک	زخم	انجام	شده،	اما	مشخص	گردیده	است	که	یک	فاکتور	مانند	تجویز	فاکتور	هاي	رشد،	تنها	
اثرات	محددي	بر	ترمیم	زخم	دارد	که	احتمالًا	به	علت	انعطاف	پذیري	و	تنوع	اجزاي	دخیل	در	ترمیم	بافت	یا	تجزیه	سریع	

آن	ها	در	محل	آسیب	بافت	مي	باشد.

PRP مكانیسم ترمیم بافتی

پزشکي	ترمیمي،	تسهیل	بازسازي	یا	جایگزیني	سلول	ها	یا	بافت	هاي	بیمار	و	آسیب	دیده	به	یکي	از	دو	روش	زیر	است:	
دیده آسیب	 بافت	 ترمیم	 در	 بدن	 توانایي	سلول	هاي	 • افزایش	

دیده آسیب	 بافت		هاي	 یا	 جایگزیني	سلول	ها	 زاد	جهت	 برون	 بافت	هاي	 یا	 از	سلول	 • استفاده	
	پیشرفت		هاي	بعمل	آمده	در	پزشکي	ترمیمي	اساساً	به	بهبود	شناخت	از	بیولوژي	سلولي	و	پیام	رساني	ملکولي	ارتباط	دارد.	
پیام	رساني	سلولي	روند	پیچیده	است	که	به	علت	متعدد	بودن	تعاملات	بین	اجزاي	مختلف	سیستم،	کاملًا	شناخته	نشده	است.	
بدن	انسان	از	۱00	میلیارد	سلول	تشکیل	شده	که	در	وضعیت	سلامت	با	هم	از	طریق	تبادل	پیام	هاي	شیمایي	تعامل	مي	کنند	
تا	هموستاز	بدن	را	حفظ	نمایند.	هر	فنوتیپ	سلولي	چندین	پروتئین	پیام	رسان	را	ترشح	مي	کند	که	بر	رفتار	خود	آن	سلول	
)	اتوکرین(	یا	سایر	سلول		هاي	اطراف	)	پاراکرین	(	از	طریق	تعامل	با	گیرنده		هاي	خاص	ترا	غشایي	واقع	بر	غشاي	سلول	ها	
اثر	مي	گذارند.	امروزه	تحقیقات	زیادي	بر	شناخت	ارتباطات	بین	سلولي	و	انتقال	پیام	بین	سلولي	متمرکز	شده	است.	در	حوزه	
پزشکي	ترمیمي	این	دانش	مي	تواند	به	درک	معماهاي	ترمیم	بافت	و	دستیابي	به	ترمیم	صحیح	بافت	هاي	بدن	کمک	کند.	
همچنین	براي	دستیابي	به	این	هدف،	ما	باید	تمامي	اطلاعات	حاصل	از	تحقیقات	پایه	اي	را	به	صورت	روش	هاي	درماني	جدید	

تلفیق	کنیم	تا	ترمیم	بافتي	بصورت	موثرتر	و	سریع	تر	انجام	شود.	
PRP	سه	عملکرد	را	در	مکانیسم	ترمیم	بافتی	انجام	مي	دهد:	

الف:	مهار	رها	سازي	سیتوکین	ها	از	ماکروفاژ	ها،	بهبود	ترمیم	و	بازسازي	بافت	با	محدود	ساختن	التهاب
ب:		پیشبرد	رشد	مویرگ	هاي	جدید			

ج:	تسریع	اپي	تلیالیزه	شدن	در	زخم	هاي	مزمن			
روند	ترمیم	زخم،	فرآیندي	پیچیده	است	که	سه	مرحله	در	هم	تنیده	را	شامل	مي	شود:	التهاب،	تکثیر	سلولي	و	

تجدید	ساختار	

هم	پوشانی	مراحل	ترمیم	زخم

7
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پس	از	بروز	آسیب	بافتي،	هماتوم	در	محل	آسیب	تشکیل	مي	شود،	پلاکت	ها	به	کلاژن	در	معرض	مي	چسبند	و	لخته	تشکیل	
مي	شود	و	با	فعال	شدن	پلاکت	ها	و	رها	سازي	فاکتور	هاي	رشد،	هموستاز	و	فعالیت	زیستي	مرحله	التهاب	بافتي	آغاز	مي	گردد.			
ورود	 مي	کند.	 ایفا	 خون	 انعقاد	 نزاد	 برو	 و	 زاد	 دورون	 آبشار	 اولیه	 مراحل	 در	 کمکي	 اما	 فرد،	 به	 منحصر	 نقش	 فاکتور،	 هر	
نوتروفیل	ها	و	ماکروفاژها	به	محل	آسیب	طي	چند	ساعت	رخداد	آسیب	روي	مي	دهد	و	احتمالا	این	سلول	ها	بقایاي	بافت	را	

فاگوسیتوز	مي	کنند.												
	طي	چند	روز	پس	از	رخداد	آسیب،	مرحله	تکثیر	سلولي	آغاز	مي	شود	که	با	رگ	زایي،	رسوب	کلاژن،	تشکیل	بافت،	گرانولاسیون،	
اپي	تلیالیزاسیون	و	انقباض	محل	زخم	مشخص	مي	گردد.	در	نهایت	چند	هفته	تا	چند	ماه	پس	از	آسیب،	مرحله	تجدید	ساختار	

آغاز	مي	شود	که	بلوغ	کلاژن	و	آپوپتوزیس	سلول	هاي	اضافي	در	این	مرحله	انجام	مي	شود.				

PRP ويژگي هاي بیولوژيک

ظهور	فن	آوری	PRP		به	عنوان	روشي	براي	تسریع	ترمیم	بافت	در	پزشکي،	امید	براي	بهینه	سازي	پیام	رساني	سلولي	را	
در	پزشکي	ترمیمي	افزایش	داده	است.	شناخت	عمیق	تر	این	مباحث،	تکامل	روش	هاي	درمان	PRP		را	تسریع	خواهد	نمود.	
براي	روشن	ساختن	فواید	مطرح	شده	درباره	این	روش	درمانی	در	سطح	مولکولي،	انجام	مطالعات	علوم	پایه	ضروري	است.	

اخیرا	اکثر	این	فواید	به	ویژگي	هاي	فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	آن	نسبت	داده	شده	است.	توجه	به	این	نکته	مهم	است	که	
تنها	در	PRP،	غلظت	قابل	توجهي	از	فاکتورهاي	رشد	وجود	ندارد،	بلکه	پروتئین	هایي	مانند	سیتوکین	ها	و	کموکین	ها	نیز	در	
غلظت		هاي	متغیري	در	این	فرآورده	وجود	دارند.	غلظت	فاکتورهاي	رشد	با	افزایش	غلظت	پلاکت	ها،	بصورت	خطي	افزایش	

مي	یابد.			

نقش	پلاکت	ها	در	روند	ترمیم	زخم

۹
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کارایي	PRP	به	فعالیت	زیستي	مواد	رها	شده	از	پلاکت	ها	بستگي	دارد.	ورود	پلاکت	ها	به	محل	آسیب،	رویداد	اولیه	در	روند	
ترمیم	زخم	مي	باشد	که	سیگنال	هاي	ضروري	براي	ترمیم	بافت	را	ایجاد	مي	کند.	پس	از	فعال	شدن	پلاکت	ها،	بیومولکول	ها	

از	گرانول	هاي	آلفا	و	متراکم	پلاکت			ها	رها	مي	شوند.					
بنیادي	مزانشیمي	و	استئوبلاست	ها	را	ترشح	 همچنین	پلاکت	ها	چندین	ماده	زیستي	مسئول	جلب	ماکروفاژها،	سلول		هاي	
مي	نمایند.	این	سلول	ها	نه	تنها	برداشت	بافت	نکروزه	را	تسهیل	مي	کنند	بلکه	در	عملکرد	هاي	زیستي	ترمیم	و	بازسازي	بافت	
نیز	نقش	ایفا	مي	کنند.	این	موضوع	نشان	مي	دهد	مجموعه	پیچیده	اي	از	تمایز	سلولي	و	رگ	زایي	در	نهایت	به	ترمیم	زخم	

ختم	مي	شود.			
انواع	 تهیه	مي	شود،	حاوي	 	PRP به	 فعال	کننده	 افزودن	عوامل	 با	 فعال	شده	که	 یا	ژل	پلاکت	 از	پلاکت		ها	 مواد	حاصل	
فاکتور	هاي	رشد،	سیتوکین	ها	و	کموکین	ها	هستند.			این	لیگاند	هاي	پروتئیني	)	ملکول	یا	گروهي	از	ملکول	ها		که	به	یک	ماده	
شیمایي	دیگر	متصل	مي	شود	و	یک	کمپلکس	بزرگ	تر	را	به	وجود	مي	آورد	(	باعث	تنظیم	مهاجرت	سلولي،	تشکیل	عروق،	
تکثیر	سلولي	و	رسوب	ماتریکس	خارج	سلولي	جدید	مي	شوند.			این	فعالیت	ها	مرتبط	با	ترمیم	بافتي	و	فعالیت	هاي	بیولوژیک	

پروتئین	هاي	موجود	در	PRP	احتمالًا	در	اثر	بخشي	PRP	در	اندیکاسیون	هاي	مختلف	نقش	دارند.	
در	زمان	آسیب	بافتی،	پلاکت	ها	توسط	مویرگ	ها	به	محل	بافت	وارد	شده،	فعال	مي	شوند	و	محتویات	گرانول	هاي	خود	را	به	
محل	زخم	رها	مي		سازند.	این	رها	سازي	فاکتورهای	رشد	و	پروتئین		ها	نقش	فعالي	در	سنتز	اجزاي	ضروري	ترمیم	بافت	ایفا	
مي	کند	و	ممکن	است	در	فراخواني	سایر	سلول	ها	به	محل	آسیب	نیز	نقش	داشته	باشد.	در	ترمیم	بافتی،	شبکه	فاکتور	هاي	رشد	
فعال	شده،	مسیر		هاي	پیام	رساني	داخل	سلولي	را	فعال	مي	سازند	که	موجب	تولید	پروتئین	هاي	ضروري	براي	روند	هاي	ترمیمي	
مثل	تکثیر	سلولي،	تولید	ماتریکس،	تولید	استوئید	و	کلاژن	مي	شود.	انواع	سلول	هایي	که	در	روند	ترمیم	نقش	دارند	مانند	
استئوبلاست		ها،	فیبروبلاست	ها،	سلول	هاي	اپي	تلیال،	سلول	هاي	اندو	تلیال	و	سلول	هاي	بنیادي	مزانشیمي	بالغ،	بر	سطح	شان	
گیرند	هاي	اختصاصي	براي	بعضي	فاکتور	هاي	رشد	را	دارند.	بعلاوه	هنگامي	که	سیتوکین	ها	رها	مي	شوند،	به	گیرند		هاي	داخل	
غشایي	در	سطح	سلول	ها	در	گردش	خون	یا	در	موضع	بر	ترمیم	بافت	متصل	مي	گردند.	نقش	این	فاکتورها	به	عنوان	جزئي	از	

روند	فعال	سازي	ترمیم	بافت	و	استخوان	در	این	مطالعات	مورد	تایید	قرار	گرفته	است.		
فرآیند	ترمیم	بافت	و	ترمیم	محل	زخم	جراحي،	روندهاي	کاملا	منظم	و	هماهنگ	هستند	که	مجموعه	اي	از	مراحل	تعامل	
سلول-	سلول	و	سلول-	ماتریکس	را	شامل	مي	شوند.	در	این	روند	ها،	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	به	عنوان	رساننده	پیام	براي	
تنظیم	روند	هاي	متنوع	ترمیمي	عمل	مي	کنند.	در	ابتدا،	روند	ترمیم	بافت	با	فعال	شدن	آبشار	انعقادي،	تشکیل	
لخته	پلاکتي،	تجمع	پلاکت	و	دگرانولا	سیون	آنها	آغاز	مي	شود.	طي		مرحله	دگرانولا	سیون،	پلاکت	ها		مجموعه	اي	
از	پروتئین	هاي	فعال	بیولوژیک	)PDGFs(	و	سایر	مواد	به	فضاي	خارج	سلولي	رها	مي	سازند.	در	این	محیط،	
پروتئین	هاي	فعال	از	نظر	بیولوژیک	ممکن	است	به	گیرنده	هاي	مخصوص	خود	در	بافت	متصل	شوند.	فاکتورهاي	
این	 تعامل	مي	کنند.	 با	آن	ها	 (	متصل	شده،	 	TKR 	( تیروزین	کینازي	پلاکت	 به	گیرند	ه	هاي	 رشد	رها	شده	
گیرنده	ها	در	غشاي	سلول	هاي	بافت	نیز	وجود	دارند.	بنابراین،	محل	اتصال	اصلي	این	فاکتورها	غشاي	سلول	است	
و	این	فاکتورها	مستقیما	بر	هسته	سلول	اثر	نمي	کنند.	TKR		نوعي	پروتئین	غشاگذر	است	که	تا	سیتوپلاسم	سلول	
ادامه	مي	یابد.	پس	از	تعامل	فاکتور	رشد	پلاکتي	با	قسمت	خارجي	TKR،	پروتئین	هاي	پیام	رسان	در	سیتوپلاسم	
سلول	فعال	مي	شوند	و	در	آنجا	ژن	هاي	مسئول	کنترل	تقسیم	سلول	را	تنظیم	مي	نمایند.	بنابراین،	نسخه	برداري	
mRNA	انجام	و	پاسخ	بیولوژیک	آغاز	مي	شودکه	به	نوبه	خود،	ترمیم	و	بازسازي	با	بافت	را	تحریک	مي	کند.			
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آيا واقعاً PRP اثر مي کند؟ 

اکثر	مقالات	منتشر	شده	حاکي	از	اثر	قابل	توجه	استفاده	از	PRP	بر	ترمیم	زخم	است.	برخي	از	این	مقالات	که	اثرات	مفید	
استفاده	از	PRP	را	در	ترمیم	بافت	نرم	و	استخوان	یا	هر	دو	نشان	دادند	عبارتند	از:		Marx	و	همکاران	در	مورد	گرافت	
		Sinus   lift	جراحي	استخوان	جایگزین	مواد	و	اتولوگ	استخوان	گرافت	از	ترکیبي	با	Grag	،			ماندبیل	استخوان	اتولوگ
و	سایر	جراحي	ها		،	Man	و	همکاران	در	جراحي	زیبایي		،	Adler	و	kent	در	جراحي	face  lift،																		و	
همکاران	در	نقایص	استخوان	اطراف	دنداني		،	kim	و	همکاران	در	نقایص	اطراف	ایمپلنت		،	kassolis	و	همکاران	با	
آلوگرافت	استخوان	منجمد	شده	در	جراحي	Sinu   lift			و		Abuzeni	Alexander	درگرافت	چربي	درم	در	جراحي	

و	زیبایي			و		Monteleone	و	همکاران	در	ترمیم	بافت	گرافت	پوست.			
با	این	حال	بر	اساس	برخي	مطالعات،	استفاده	از	PRP	اثري	نداشته	یا	اثر	اندکي	دارد:	Forum	و	همکاران			در	گرافت	هاي	 
ridge  aug-	در			همکاران	و	shanaman		،ها	خرگوش		جمجمه		نقایص	در	همکاران	و Aghaloo ، Sinus Lift
بنابر	این	خواننده	چگونه	مي	تواند	این	مقالات	 آلوگرافت	منجمد	دمینرالیزاه.	 از	استخوان	 با	استفاده	 mentatiom	همراه	

کاملًا	متناقض	را	توجیه	نماید؟	
اگر	خواننده	مقالات	فوق	را	بررسي	کند،	متوجه	مي	شود	مقالاتي	که	فایده	اي	از	استفاده	از	PRP	گزارش	نکرده	اند،	غالباً	از	
PRP	واقعي	استفاده	نکرده	اند	یا	از	پلاکت	هاي	آسیب	دیده	یا	پلاکت	هاي	فعال	نشده	استفاده	نموده	اند	و	اطلاعات	آماري	
کافي	براي	نتیجه	گیري	دقیق	نداشته	اند.	مثالي	از	این	مقالات،	مقاله	Forum	و	همکاران			است.	این	مقاله	تنها	۳	بیمار	

را	مورد	بررسي	قرار	داده	و	چندین	متغییر	مستقل	را	بررسي	کرده	است	که	نتایج	یکدیگر	را	نقص	مي	کنند.	یک	بیمار،	تنها
استخوان	گاوی	غیر	ارگانیک	و	غشاي	BioGide	با	PRP	دریافت	کرده	است.	بیمار	دیگر	استخوان	گاوي	غیر	ارگانیک	با	
5٪استخوان	اتوژنیک،	یک	غشاي	BioGide	و	PRP	دریافت	کرده	و	بیمار	سوم	تنها	استخوان	گاوي	غیر	ارگانیک	و	یک	

غشاي	Gore – Tex		با	PRP	دریافت	نموده	است.	

Camargo 

222۳

اگر	چه	به	چنین	مقالاتي	اغلب	ارجاع	داده	مي		شود	که	استفاده	از	 PRP		فایده	اندکي	داشته	است	اما	نتایج	این	چنین	مقالاتي	
معتبر	نیستند،	بویژه	وقتي	با	نتایج	مقالاتي	مانند	مقاله	Marx	و	همکاران	که	بر	روي	88	بیمار	با	کنترل	دقیق	انجام	شده	است	
یا	مقاله	kent		که	بر	روي	20	بیمار	با	کنترل	نسبي	انجام	شده	و	تعداد	پلاکت	ها	نیز	در	فرآورده	شمارش	و	ثبت	شده	است،	

مقایسه	شوند.	در	مقاله	Camargo	و	همکاران	که	بر	روي	۱8	بیمار	انجام	شده	نیز	از	تکنیک	و	مواد	مشابهي	در	
 side  - by   بصورت	بیمار	بیست	همکاران	و	Monteleone	مقاله	در	است.	شده	استفاده	ماهه	یک	دوره
side	و	بصورت	Patient  - control	پیوند	پوست	دریافت	کرده	اند	و	مورد	بررسي	قرار	گرفته	اند.	در	تمام	این	

مقالات	اثر	مثبت	و	قوي	استفاده	از	PRP	نتیجه	گیري	شده	است.
مطالعه	ی	دیگري	که	اغلب	فواید	اندک	استفاده	از	PRP	به	آن	اشاره	مي	شود	توسط	Aghaloo	و	همکاران	
انجام	شده	است.	در	این	مقاله،	نقایص	جمجمه	اي	غیر	بحراني	در	خرگوش	سفید	نیوزیلندي	مورد	بررسي	قرار	
گرفته	است.	بر	اساس	نتایج	این	مطالعه،	استفاده	از	PRP	به	تنهایي	فایده	اي	ندارد	اما	استفاده	از	PRP	به	همراه	
استخوان	اتولوگ	نسبت	به	استفاده	از	استخوان	اتوژنیک	به	تنهایي	با	فایده	قابل	توجهي	همراه	بوده	است.	این	یافته	
	Shanaman	مطالعه	مشابه،	بطور	دارد.	همخواني	مطالعات	سایر	و	Garg	و	همکاران	و	Marx	هاي	یافته	به
و	همکاران	نیز	بطور	شایع	به	عنوان	مطالعه	اي	بدون	نتایج	مثبت	از	استفاده	از	PRP	مورد	اشاره	قرار	مي	گیرد.	در	
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این	مطالعه،	تنها	۳	بیمار	تحت	جراحي	augmentation		ridge 	قرار	گرفتند.	این	محققین	در	قسمت	بحث	مقاله	خود،	
بطور	ویژه	اشاره	کرده	اند	شواهد	بافت	شناسي	حاکي	از	آن	است	که	استفاده	از	PRP	به	همراه	DFDBA	)	استخوان	
آلوگرافت	دمینرالیزه	منجمد	(	که	در	غشایي	پوشیده	شده	است،	از	تشکیل	استخوان	جدید	حمایت	مي	کند.	همچنین	تصاویر	
میکروسکوپي	بیوپسي	ها	نیز	نشان	مي	دهند	در	گرافت		هاي	آغشته	به	PRP،	بطور	قابل	توجهي	تشکیل	استخوان	تسهیل	
شده	است	و	تصاویر	بالیني	از	لبه		ها	نیز	نشان	مي	دهند	پر	شدن	قابل	توجه	نقایص	با	ماده	شبه	استخوانی	و	سخت	در	ناحیه	

حفرات	وجود	دارد.	
Marx	استفاده	از	PRP	اتولوگ	را	با	درمان	استاندارد	براي	دو	زخم	کنار	هم	و	نازک	)	فاصله	0.016 اینچ	(	که	با	
پیوند	پوست	Split  -  thickness	روي	ران	یک	بیمار	ترمیم	شده	بودند،	مقایسه	نمود.	این	زخم		ها	6	روز	و	6	ماه	
پس	از	جراحي	ارزیابي	شدند.	در	روز	6	،	محل	کنترل	دچار	اریتم	محیطي	و	مقدار	زیادي	بافت	گرانولاسیون	با	کمتر	از	٪5 
اپي	تلیالیزاسیون	بود.	در	مقابل،	در	محل	تحت	درمان	با	PRP،	اریتم	محیطي	وجود	نداشت	و	یک	لایه	اپي	تلیال	نازک	بیش	
از	۹5٪ ناحیه	را	پوشانده	بود.	از	لحاظ	بافت	شناسي	در	محل	کنترل،	جوانه	اپي	تلیال	دیده	نشد	و	بافت	گرانولاسیون،	تنها	از	
فیبروبلاست	هاي	نابالغ	و	ماکروفاژ	ها	تشکیل	یافته	بود.	با	این	حال	در	محل	تحت	درمان	با	PRP،	جوانه	اپي	تلیال	و	بافت	
نرم	بالغ	وجود	داشت.	پس	از	6	ماه،	در	محل	کنترل،	بافت	اسکار	فراوان	وجود	داشت	و	میزان	از	دست	رفتن	رنگدانه	پوست	
نسبت	به	محل	تحت	درمان	با	PRP	بیشتر	بود.	نتیجه	بدست	آمده	این	بود	که	استفاده	از	PRP	در	محل	پیوند	پوست	
split  -  thickness	موجب	مي	شود	ترمیم	محل	پیوند	سریع	تر	و	کامل	تر	انجام	شود،	بافت	اسکار	کمتري	بوجود	آید	و	

میزان	بیشتري	از	ملانوسیت	ها	زنده	بمانند.		

از  كه   in vitro آزمایشگاهي  لوله   از  استفاده  دانيد  می  آیا 
 pH و  برد  می  بهره  آزمایشگاهي  سيترات  سدیم  آنتي كواگولانت 
كه   PRP فرآورده  و  مي گردد  پلاكتی  آپوپتوز  باعث  دارد  اسيدي 

استحصال مي شود فاقد فاكتور هاي رشد است.
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بهترین	مدراک	اثر	بخشي	بالیني	و	ارزش	PRP	را	مي	توان	در	تصاویر	گرفته	شده	از	پوست	در	مراحل	مختلف	ترمیم	بعد	
از	مصرف	PRP	و	مقایسه	آن	با	عدم	استفاده	از	PRP	یافت.		

در	تصاویر	زیر	محل	پذیرنده	پیوند	split- thickness	پوست	با	کنترل	side- by- side	با	ضخامت	0.016	اینچ	
در	زمان	قراردهي	پیوند	و	در	6	روز	بعد	از	ترمیم	دیده	مي	شود.	این	مقایسه	ی	دو	محل	کنار	هم	مي	تواند	شاهدي	"قانع	
کننده	و	باور	پذیر" باشد.	در	محل	پیوند	بدون	استفاده	از	PRP	اریتم	محیطي	و	بافت	گرانولاسیون	فراوان	با	کمتر	از	٪5 
اپي	تلیالیزاسیون	در	لبه	ها	دیده	مي	شود.	محل	پیوند	پوست	با	همان	اندازه	و	عمق	در	همان	شخص	در	6	روز	بعد،	پس	از	

مصرف	PRP	ارتیم	محیطي	ندارد	و	تقریباً	55٪ آن	باپوشش	اپي	تلیال		پوشیده	شده	است.

محل	پذیرنده	پیوند	پوست	Split  - thickness	با	عمق	0.016	اینچ	که	محل	کنترل	
و	محل	استفاده	از	PRP		را	در	آغاز	نشان	مي	دهد.	یک	محل	با	لخته	طبیعی	فعال	
شده	با	ترومبین	و	دیگری	با	لخته	PRP	و	ترومبین	فعال	شده	پوشیده	است.	به	این	
از	 پیوند	پوست	قدیمي	در	بالاي	محل	استفاده	 نکته	توجه	کنید	که	محل	پذیرنده	

PRP	هیپرپیگانته،	داراي	اسکار	و	دچار	انقباض	پوستي	است.

بعد.	 روز	 	6 مي	شود،	 دیده	 قبلی	 تصویر	 در	 که	 پوست	 پیوند	 پذیرنده	 محل	 همان	
است.	 شده	 پوشیده	 گرانولاسیون	 بافت	 و	 است	 محیطي	 ارتیم	 داراي	 کنترل	 محل	
اپي	تلیالیزاسیون	خفیف	وجود	دارد.	محل	استفاده	از	PRP،	اریتم	محیطي	ندارد.	بافت	

گرانولاسیون	با	یک	لایه	اپي	تلیال	نازک	جایگزین	شده	است.

25
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	PRP   	که	محلي	در	کند.	مي	اثبات	را	مطلب	این	نیز	6	روز	در	پیوند	محل	دو	این	اند.	شده	دریافت	ها	نمونه	شناسي	بافت	
استفاده	نشده،	جوانه	اپي	تلیال	وجود	ندارد	و	بافت	گرانولاسیون،	تنها	از	ماکروفاژ	ها	و	فیبروبلاسیت	ها	جوان	و	چاق	تشکیل	

یافته	است.	در	مقابل،	محل	تحت	درمان	با	PRP،	جوانه	هاي	اپي	تلیال	واضح	دارد	و	زیر	آن	نیز	درم	بالغ	دیده	مي	شود.	

بافت	شناسي	محل	پیوند	پوست	Split thickness		در	محل	کنترل	6	روز	بعد.	جوانه	
اپي	تلیال	وجود	ندارد	و	در	بافت	همبند	ماکروفاژ	ها	و	فیبروبلاست	هاي	چاق	و	جوان،	

 )H&E	آمیزي	۱0رنگ	×	)بزرگنمایي	دهد	مي	نشان	را	کلاژن	توجه	قابل	تولید	بدون

بافت	شناسي	محل	پیوند	پوست	Split Thickness		که	با	PRP	درمان	شده	در	6	روز	
بعد.	جوانه	اپي	تلیال	واضح	دیده	می	شود،	بافت	همبندی	زیرین	نیز	درم	بالغ	و	رسوب	

)H&E	آمیزي	۱0رنگ	×	)بزرگنمایي	دهد	می	نشان	را	کلاژن
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در	تصاویر	زیر،	یک	محل	دیگري	پذیرنده	پیوند	پوست	split- thickness	با	و	بدون	استفاده	از	PRP،	در	روز	۴5	
دیده	مي	شوند.	به	عروق	متراکم	زیر	سطحي	در	محل	بدون	استفاده	از	PRP	دقت	کنید	که	نشان	دهنده	ی	نازک	بودن	
پوشش	اپي	تلیال	و	ترمیم	ناکامل	است.	در	محلي	که	PRP	استفاده	شده	است،	عروق	زیر	سطحی	دیده	نمي	شوند	که	نشان	

مي	دهد	این	مرحله	ی	ترمیم	سپري	شده،	پوشش	اپي	تلیال	ضخیم	تر	است	و	ترمیم	بهتري	انجام	شده	است.	

محل	کنترل	پذیرنده	گرافت	پوست	split- thickness	با	عمق	0.016	اینچ	پس	
لایه				 دهد	 می	 نشان	 که	 کنید	 توجه	 سطحي	 زیر	 فراوان	 عروق	 به	 روز.	 	۴5 از	
ناکامل	 نشانگر	 که	 است	 عروق	 پر	 ترمیم	 مرحله	 هنوز	 و	 است	 نازک	 اپی	تلیال	

بودن	روند	ترمیم	است.

محل	کنترل	پذیرنده	گرافت	پوست	split- thickness	با	عمق	0.016	اینچ	پس	
از	۴5	روز	با	مصرف	PRP.	به	نبود	عروق	زیر	سطحي	توجه	کنید	که	نشانگر	روند	

ترمیم	کامل	تر	و	ضخامت	بیشتر	اپي	تلیوم	پوشاننده	محل	است.
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با	مشاهده	محل	هاي	پذیرنده	پیوند	side- by- side	در	6	ماه	بعد	واضح	است	که	در	محلي	که	PRP	استفاده	نشده،	
اسکار	بیشتري	وجود	دارد	و	پیگمان	پوست	نسبت	به	محلي	که	PRP	استفاده	شده	بیشتر	از	دست	رفته	است	که	نشان	

مي	دهد	PRP	موجب	ترمیم	سریع	تر	و	کامل	تر	و	کاهش	اسکار	شده	و	میزان	بقاي	ملانوسیت	ها	را	افزایش	داده	است.

محل	پذیرنده.	side- by- side	گرافت	پوست	split- thickness	پس	از	6	ماه.	دقت	کنید	
که	در	محل	کنترل،	اسکار	بیشتري	وجود	دارد	و	پوست	منقبض	شده	است	و	تنوع	رنگدانه	

پوست	نیز	بیشتر	مي	باشد.

بهتر است بدانيم كه جهت تهيه PRP باید از لوله هاي استفاده گردد 
كه هيچ گونه افزودني در آن نباشد و ترجيحاً شيشه اي باشد چون 
خطر  دارد.  را  ریز  هاي  پارتيكل  داشتن  امكان  پلاستيكي  لوله هاي 

تزریق این مواد همراه با PRP بسيار شایع است.
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از	آنجایي	که	PRP	ترمیم	بافت	نرم	مخاطي	پوست	را	نیز	تسهیل	مي	کند،	به	عنوان	ماده	کمکي	در	گرافت	هاي	بافت	
همبندي،	گرافت	کام،	گرافت	هاي	لثه،	فلپ	مخاطي	همراه	با	AlloDerm		براي	پوشاندن	زخم	هاي	پا،	محل	هاي	پذیرنده	
و	اهداکننده	پیوند	پوست،	گرافت	هاي	چربي	درم،	face lift،	بلفاروپلاستي	و	جراحي	لیزر	براي	Resurfacing	نیز	

بکار	رفته	است.
مطالعات	نشان	مي	دهند	از	پلاسماي	غني	از	پلاکت	PRP		و	پلاسماي	حاوي	پلاکت	اندک	PPP	بصورت	موفقیت		آمیزي	
در	بسیاري	از	اعمال	جراحي	بر	بافت	نرم	استفاده	شده	است.				Man	و	همکاران	در	یک	مطالعه	آینده	نگر	بر	روي	20	
بیمار	بین	25	و	76	سال	که	تحت	جراحي	زیبایي	فلپ	صورت	قرار	گرفتند،	نشان	دادند	استفاده	از	PRP	اتولوگ،	میزان	
ترمیم	اولیه	فلپ	را	افزایش	و	اریتم	اطراف	محل	برش	جراحي	را	بطور	قابل	توجهي	کاهش	مي	دهد.	Welsh	در	مطالعه	اي،	
۱08	بیمار	دچار	زخم	حاد	و	5	بیمار	دچار	زخم	مزمن	)	85	مورد	دچار	فلج	عصب	صورت،	۳	مورد	بلفاروپلاستي،	8	مورد	
عمل	Resurfacing	صورت	با	لیزر،	یک	مورد	تخلیه	سروما،	5	مورد	پیوند	پوست	split -  thickness،	۳	مورد	فلپ	
پوستي	ناحیه	ساکرال،	7	مورد	کاهش	اندازه	پستان	و	یک	مورد	رینوپلاستي	(	را	که	تحت	درمان	با	PRP	اتولوگ	قرار	
گرفته	بودند،	مورد	پیگیري	قرار	داد	و	گزارش	نمود	فرآورده	PRP	در	بستن	محل	زخم	بسیار	موثر	است	و	مي	تواند	ترمیم	

زخم	هارا	تسهیل	کند.				
این	محققین	نتیجه	گرفتند	استفاده	از	PRP	اتولوگ	موجب	بهبود	ترمیم	اولیه،	کاهش	باز	شدن	محل	جراحي	و	تشکیل	

هماتوم	و	خونریزي	در	بیماران	تحت	عمل	پلاستي	صورت	یا	پیوند	پوست	thickness		-		split	مي	شود.				
کاربرد	PRP	اتولوگ	براي	درمان	زخم		هاي	مزمن	کاملاً		مورد	مطالعه	قرار	گرفته	است	و	در	تعدادي	از	مطالعات،	افزایش	
میزان	نجات	عضو	)	پیشگیري	از	قطع	عضو	(	در	میان	بیماران	مبتلا	به	دیابت					و	همچنین	کاهش	هزینه		هاي	درمان	در	

صورت	استفاده	همزمان	از	پروتکل	هاي	مراقبت	موضعي	از	زخم	مشاهده	شده	است.	
Knighton	و	همکاران	یک	مطالعه	آینده	نگر	را	در	مورد	استفاده	از	PRP	اتولوگ	در	۴۱	بیمار	با	7۱	زخم	مزمن	در	
مکان	هاي		مختلف	و	به	علل	متنوع	انجام	دادند.	زمان	متوسط	از	کاربرد	PRP	اتولوگ	تا	اپي	تلیالیزاسیون	۱00٪ بین	6/5۳		

	 	 	 	 بود.	 متغیر	 	) آناتومیک	 یا	محل	 زخم	 زمان	وجود	 از	سن،	مدت	 نظر	 )	صرف	 هفته	 	7/۴7	 	±
Atri	و	همکاران	نیز	یک	مطالعه	آینده	نگر	را	در	مورد	کاربرد	PRP	اتولوگ	در	2۳	بیمار	مبتلا	به	دیابت	یا	زخم	ناشي	
از	استاز	وریدي	که	بطور	متوسط	پس	از	25	هفته	درمان	محافظتي	بهبود	نیافته	بودند،	انجام	دادند.	طي	27	هفته	درمان	

	PRP	کاربرد	از	پس	مقابل،	در	شدند.	تلیالیزه	۱00٪ اپي	ها		زخم	این	از	(	مورد	۳	۱۱٪ )	فقط	تنهایي،	به	محافظتي
اتولوگ،	تمامي	2۴	مورد	باقیمانده	بطور	متوسط	طي	6/7	هفته	۱00٪ اپي	تلیالیزه	شدند.				

26

27

28

2۹
Knighton	و	همکاران	یک	مطالعه	آینده	نگر	تصادفي،	دوسوکور	و	کنترل	شده	با	دارو	نما	بر	روي	2۴	بیمار	
با	۳۴	زخم	انجام	دادند.	2۱	زخم	با	PRP	اتولوگ	و	۱۳	زخم	با	دارو	نما	درمان	شدند.	پس	از	8	هفته،	۱7	زخم	
)۱٪(	درمان	شده	با	PRP	اتولوگ	۱00٪ اپي	تلیالیزه	شدند	اما	تنها	2	زخم	)	۱0٪ (	درمان	شده	با	دارو	نما	چنین	
وضعیتي	داشتند.	پس	از	درمان	زخم		هاي	دیگر	با	PRP		اتولوگ	نیز	همگي	آن	ها	۱00٪ اپي	تلیالیزه	شدند.	مدت	
PRP	درمان	شدند	8/6	هفته	و	براي	 با	 اولیه	 زمان	متوسط	۱00٪ اپي	تلیالیزاسیون	براي	زخم	هایي	که	بطور	

زخم	هایي	که	بطور	ثانویه	با	PRP		درمان	شدند	۱5	هفته	بود.				
Steed	و	همکاران	نیز	یک	مطالعه	آینده	نگر،	دوسوکور	و	کنترل	شده	با	دارو	نما	بر	روي	۱۳	بیمار	مبتلا	به	دیابت	
۳0که	۱۳	زخم	آن	ها	پس	از	8	هفته	درمان	محافظتي	درمان	نشده	بود،	انجام	دادند.	شش	زخم	با	دارونما	و	7	زخم	
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با	PRP	اتولوگ	رقیق	شده	به	نسبت		۱00:	۱	در	بافر	آبي	درمان	شدند.	پس	از	بطور	متوسط	۱5	هفته،	5	زخم	)	٪7۱ (	
درمان	شده	با	PRP		بطور	قابل	توجهي	ترمیم	یافتند،	اما	۱	زخم	)	۱7٪ (	در	گروه	دارونما	به	همان	صورت	طي	20	هفته	

درمان	گردید.							
Holloway	و	همکاران	یک	مطالعه	آینده	نگر،	دوسوکور،	کنترل	شده	با	دارو		نما	و	چند	مرکزي	با	دوز	هاي	مختلف	را	
روي	70	بیمار	با	70	زخم	انجام	دادند.	عده	اي	از	بیماران	تحت	درمان	با	دارو	نما	و	عده	اي	تحت	درمان	با	PRP	همولوگ	
رقیق	شده	)	۱:۱0،		۱:۳0		یا	۱00:	۱	(	قرار	گرفتند.			اگر	چه	6۳٪ زخم	هاي	درمان	شده	با	PRP	هومولوگ	و	2۹٪ درصد	
زخم		هاي	درمان	شده	با	دارو	نما	بهبود	یافتند،	اما	مشخص	گردید	زخم		هاي	درمان	شده	با	رقت	۱00:	۱	از	PRP	هومولوگ،	

بیشترین	ترمیم	را	داشتند	)80	٪(.											
Crovetti	و	همکاران	مطالعه	اي	در	مورد	PRP	اتولوگ	یا	PRP 		هومولوگ	متجانس	بر	روي	2۴	زخم	مزمن	پوستي	
از	2۴	بیمار	با	میانگین	سن	7۴	سال	انجام	دادند.		از	2۴	بیمار	ثبت		نام	شده	در	این	مطالعه،	تنها	۳	نفر	توانستند	خونگیري	را	
تحمل	کنند	و	مابقي	افراد	با	PRP	هومولوگ	متجانس	درمان	گردیدند.	در	پایان	این	مطالعه،	۹	زخم	پس	از	بطور	متوسط	
۱0	بار	استفاده	از	PRP	کاملًا	ترمیم	شدند.	همچنین	حجم	7	زخم	به	میزان	50٪ یا	بیشتر	کاهش	یافت.	۴	بیمار	نیز	به	

دلیل	مختلف	درمان	را	متوقف	کردند	و	2	بیمار	در	نهایت	پیوند	پوست	Split - thickness	دریافت	کردند.	
از	۳2۳	مورد	کاربرد	PRP	اتولوگ،	هیچ	عارضه	جانبي	گزارش	نشد	و	تنها	2	مورد	عفونت	موضعي	روي	داد.	این	دو	مورد	
نیز	با	موفقیت	با	تجویز	آنتي	بیوتیک	درمان	شدند.	همه	بیماران	اظهار	داشتند	درد	در	ناحیه	زخم	طي	مدت	درمان	بطور	قابل	
	توجهي	کاهش	یافت.	محققین	مشاهده	کردند	حجم	بافت	گرانولاسیون	سالم	پس	از	کاربرد	PRP	به	شدت	افزایش	یافته	
است.	متأسفانه،	اثرات	مربوط	به	PRP	اتولوگ	و	PRP	هومولوگ	در	این	مطالعه	جدا	نشده،	هنوز	مورد	بحث	مي	باشد.			

در	دامپزشکي	از	PRP	اتولوگ	براي	زخم	اندام	عقبي	اسب	استفاده	شده	است.	در	یک	مطالعه	بر	روي	اسب	مدل،	دو	زخم	
عمیق	پوستي،	هر	یک	به	سطح	2/5		سانتي	متر	روي	اسب	هاي	نر	۱6	ساله	سالم	ایجاد	شد.	این	زخم	ها	با	۳	سانتي	متر	
فاصله	روي	اندام	عقبي	ایجاد	شده	بودند.	یک	زخم	با	PRP	اتولوگ	درمان	شد	و	دیگري	بدون	درمان	رها	گردید.	هر	دو	
زخم	با	گاز	استریل	غیر	چسبنده	و	باند	پوشانده	شدند.	این	زخم	ها	هر	۴	روز	بر	اساس	روش	قبلي	درمان	شدند.	پس	از	روز	
28،	زخم	ها	هر	8	روز	درمان	شدند.	در	روز	هاي	7	،	۳6	و	7۹	پس	از	ایجاد	زخم	ها،	یک	بیوپسي	جراحي	8	میلي	متري	براي	
بررسي	بافت	شناسي	گرفته	شد.	این	بررسي	نشان	داد	در	ناحیه	درمان	شده	با	PRP	اتولوگ،	رشته	هاي	کلاژن	متراکم	تر	

و	منظم	تر	هستند.		

۳2

۳۱

آیا مي دانيد بهترین نوع آنتي كواگولانت كه در مركز انتقال خون دنيا 
استفاده مي گردد و تمامي سلول ها و پلاكت ها را تا آخر بطور طبيعي 

حفظ مي  نماید، CPDA1 مي باشد. 
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قابل توجه
منافع	استفاده	از	PRP	اتولوگ	عبارتند	از	:	۱(	بیشترین	قابلیت	را	دارد		2(	مي	تواند	اثرات	مطلوبي	را	ایجاد	کند	۳(	از	اجزاي	

کیفي	و	کمي	تشکیل	شده	است.	
ویژگي	کمي	به	درصد	پلاکت	هاي	استخراج	شده	باز	مي	گردد	و	ویژگي	کیفي	به	سلامتي	پلاکت	ها،	میزان	بقا	و	عملکرد	
آن	ها	بستگي	دارد.	برخي	اعمالي	که	طي	فرایند	تولید	PRP	اتولوگ	روي	مي	دهد،	مي	تواند	بر	کیفیت	و	کمیت	فرآورده	
پلاکتي	اثر	بگذارد.	اگر	چه	محتواي	نهایي	فاکتور	هاي	رشد	قویاً	با	تعداد	پلاکت		ها	در	خون	کامل	ارتباط	ندارد،	بیشترین	میزان	
غلظت	PRP	اتولوگ	را	زماني	مي	توان	تهیه	کرد	که	خون	کامل	از	ورید	محیطي،	قبل	از	تجویز	هر	گونه	مایع	گرفته	شود.	
بدین	ترتیب	از	رقیق	شدن	خون	و	کاهش	غلظت	پلاکت	ها	جلوگیري	مي	شود.	بعلاوه	اگر	چه	مشاهده	نشده	سن	و	جنس	
اثر	قابل		توجهي	بر	غلظت	نهایي	پلاکت	ها	یا	غلظت	فاکتور	هاي	رشد	در	PRP	اتولوگ	داشته	باشند،	اما	در	سن	بالا	لازم	
است	از	دارو	هاي	ثانویه	برای	درمان	بیماري	هاي	مرتبط	با	این	سن	)مثلا	بیماري	هاي	کلیوي	و	کبدي،	باي	پس	کرونري	و	
اختلالات	اولیه	مغز	استخوان(	استفاده	نمود.	هر	یک	از	این	موارد	ذکر	شده	اثر	شناخته	شده	منفي	بر	قدرت	تجمع	پلاکت	ها	

و	در	نتیجه،	کیفیت	فرآورده	PRP	اتولوگ	دارند.		
هر	چند	با	به	توجه	به	ماهیت	اتولوگ	فرآورده	ی	به	دست	آمده	از	خون	کامل،	خطري	براي	بیماران	وجود	ندارد،	اما	با	توجه	
به	اینکه	مراحل	غیر	استریل	براي	به	دست	آوردن	فرآورده	PRP	باید	انجام	شود	و	چندین	نفر	پرسنل	پزشکي	در	این	فرآیند	
نقش	دارند،	احتمال	آلودگي	فرآورده	و	انتقال	بیماري	در	این	روش	درمانی	وجود	دارد.	همچنین	با	توجه	به	اینکه	لازم	است	
فرآورده	PRP	اتولوگ	بلافاصله	استفاده	شود	)	یعني	نمي	توان	آن	را	براي	مصرف	بعدي	ذخیره	نمود(	و	براي	تولید	فرآورده	

آن	به	فن	آوري	و	وسایل	خاصي	نیاز	است،	استفاده	از	این	روش	درمانی	با	مشکلاتي	روبرو	است.	
	در	نهایت،	اکثر	مطالعات	انجام	شده	درباره	نقش	PRP	اتولوگ	در	ترمیم	زخم	بر	روي	تعداد	نسبتاً	کمي	از	بیماران	انجام	
شده	و	قدرت	آماري	قابل	توجیه	ندارند.گروه	کنترل	در	این	مطالعات	محدود	است	یا	وجود	ندارد	و	ابزار	ارزیابي	اثرات	مطلوب	
این	روش	درماني	دقیق	نیستند	)	یعني	رادیو	گرافي	براي	تعیین	میزان	ترمیم	استخوان	در	برابر	مشاهده	مستقیم،	بیوپسي	
یا	روش	هاي	تصویربرداري	اختصاصي	تر	(.	علي	رغم	این	نقاط	ضعف،	به	نظر	مي	رسد	جدا	سازي،	تغلیظ	و	مخلوط	کردن	
پلاکت	هاي	اتولوگ	با	ترومبین	براي	تولید	PRP	اتولوگ،	روشي	موثر،	ایمن	و	قابل	اطمینان	براي	تقلید	روند	هاي	طبیعي	

ترمیم	زخم	باشد.	
هنگام	تصمیم	گیري	در	مورد	استفاده	از	این	روش	درمانی	باید	به	نکاتی	مانند	اضافه	کردن	تروماي	وارده	به	بیمار	
جهت	خونگیري،	احتمال	آلودگي	تجهیزات،	نبود	امکانات	نگه	داري	از	این	فرآورده،	وابستگي	به	تجهیزات	و	
وسایل	ساخت	یک	شرکت	و	هزینه	هاي	اضافه	تحمیل	شده	به	بیمار	توجه	نمود.	نظر	محققین	این	است	که	این	
فن	آوري	باید	براي	مناسب	ترین	شرایط	بالیني	و	جراحي	)	یعنی	زخم	هاي	مزمني	که	با	درمان	هاي	محافظتي	

مناسب	بهبود	نیافته	اند	و	موارد	عدم	جوش	خوردن	شکستگي	ها	یا	نقایص	استخواني	پر	خطر(	استفاده	شود.
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استفاده از PRP  برای درمان زخم مزمن

زخم	هاي	مزمن	را	می	توان	بصورت	زخم	هایي	که	روند	صحیح	و	زمان	بندي	شده	ترمیم	عملکردي	و	آناتومیک	را	
طي	نمي	کنند،		تعریف	نمود.	از	لحاظ	علمي،	زخم	مزمن	زخمي	است	که	طي	۳	ماه	ترمیم	نشود.	ویژگي	هاي	سلولي،	
بیوشیمایي	و	ملکولي	مشخص	زخم	هاي	مزمن	کاملا	شناخته	شده		و	شامل	تداوم	روند	التهابي،	پیر	شدن	سلول	ها،	کمبود	

فاکتور	هاي	رشد	و	یا	گیرند		هاي	آن		ها،	کمبود	تولید	فیبرین	و	سطح	بالاي	پروتئاز	ها	می	باشند.
تفاوت	در	بهبودی	بین	زخم	هاي	حاد	و	مزمن	تا	حدودي	به	علت	تفاوت	در	محیط	بیوشیمیایي	موضعي	آن		ها	مي	باشد.	
به	عنوان	مثال،	فعالیت	سیتوژنیک	در	زخم	هاي	حاد	نسبت	به	زخم	هاي	مزمن	بیشتر	است.	سطح	سیتوکین	هاي	پیش	
التهابي	در	زخم	هاي	مزمن،	معمولا	بالاتر	از	زخم	هاي	حاد	است.	با	پیشرفت	ترمیم	زخم	هاي	مزمن،	وضعیت	التهابي	
کاهش	مي	یابد.	افزایش	سطح	فعالیت	پروتئیناز	ها	در	زخم	هاي	مزمن	ممکن	است	مستقیما	با	ضیعف	بودن	روند	ترمیم	

ارتباط	داشته	باشد،	زیرا	پروتئین	هاي	مورد	نیاز	براي	ترمیم	طبیعي	زخم	را	تجزیه	مي	کنند.
در	زخم	هاي	طبیعي	در	حال	ترمیم،	التهاب	حاد	ارتشاح	نوتروفیل	ها		موجب	مي	شود	آنزیم	هاي	پروتئاز	مشتق	از	نوتروفیل		ها	
به	محل	زخم	آزاد		شوند.	این	آنزیم	ها	مواد	زائد	را	از	بین	مي	برند	و	مسیر	را	براي	ساخت	بافت	جدید	آماده	مي	کنند.	در	
زخم	هاي	مزمن،	نظم	روند	ترمیم	به	علت	چند	عامل	زمینه	اي	دچار	اختلال	شده	بطوري	که	مرحله	التهاب	ادامه	یافته،	
آبشاري	از	پاسخ	هاي	بافتي	موجب	عدم	بهبود	زخم	مي	شوند.	تروماي	مکرر،	وجود	اجسام	خارجي	در	زخم،	نکروز	
فشاري،	عفونت،	ایسکمي	و	هیپوکسي	بافتي	نیز	وضعیت	التهابي	مزمن	را	تشدید	مي	کنندکه	این	وضعیت	با	وجود	

تعداد	زیادي	نوتروفیل،	ماکروفاژها	و	لنفوسیت	در	محل	زخم	مشخص	مي	گردد.	
وجود	قطعات	بافت	مرده،	فرآورده	هاي	باکتریال	و	اجسام	خارجي،	از	جمله	موارد	جلب	کننده		قوي	سلول	هاي	
ایمني	هستند	که	موجب	مي	شود	ورود	مداوم	سلول	هاي	التهابي	به	محل	رخم	رخ	دهد.	این	مسئله	به	نوبه	خود	
موجب	تولید	انواع	آنزیم	هاي	تجزیه	کننده	ماتریکس،	سیتوکین	ها	و	فاکتور	هاي	رشد	توسط	این	سلول	ها	مي	شود.	
از	میان	این	آنزیم	ها،	الاستاز	و	MMP	از	جمله	قوي	ترین	آنزیم	ها	بوده،	در	مقادیر	زیاد	در	زخم	هاي	مزمن	
وجود	دارند.	با	توجه	به	سطح	پایین	TIMPها،	تعادل	مقدارMMP/TIMP	به	هم	خورده	و	در	نتیجه،	مقدار	
زیاد	آنزیم	هاي	پروتئولتیک	باعث	مي	شود	این	تعادل	به	سمت	تخریب	ECM	و	تجزیه	پروتئین	هاي	پیام	رسان	
جابجا	گردد.	بنا	براین	هر	مداخله	درماني	باید	شامل	راهبردي	براي	درهم	شکستن	این	چرخه	باشد	تا	مسیر	
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ترمیم	زخم	هموار	گردد.
و	 سلولي	 خارج	 ماتریکس	 پروتئین	هاي	 مختلف،	 سلول	هاي	 انواع	 زیادي	 تعداد	 میان	 تعامل	 وسیله	 به	 زخم	 ترمیم	 فرآیند	
واسطه	هاي	مانند	سیتوکین	ها	و	فاکتور	هاي	رشد	تنظیم	مي	شود.	عدم	تعادل	بین	این	عوامل	مي	تواند	باعث	شود	زخم	مزمن	
ایجاد	گردد.	یک	علت	این	عدم	تعادل،	تعداد	زیاد	باکتري	ها	در	محل	زخم	است	که	موجب	مي	شود	پاسخ	التهابي	تداوم	یابد	
و	سطح	سیتوکین	ها	بالا	بماند.	این	امر	موجب	افزایش	تولید	متالوپروتئیناز	هاي	ماتریکس	مي	شود	که	به	تخریب	کنترل	شده	

ماتریکس	
بهبود	نخواهد	یافت.

روش		هاي	درمان	رایج	مانند	پانسمان،	دبریدمان	جراحي	و	پیوند	پوست	نمي	توانند	ترمیم	رضایت		بخشي	را	بوجود	آوردند	زیرا	
این	روش	هاي	درمانی	نمي	توانند	فاکتور	هاي	رشد	لازم	براي	تعدیل	روند	ترمیم	را	در	دسترس	قرار	دهند.	

درمان	رسمي	زخم	هاي	مزمن	بر	بهبود	روند	ترمیم	طبیعي	و	ویژه	سازي	درمان	بسته	به	شرایط	هر	بیمار	متمرکز	مي	باشد.	
استفاده	از	چند	روش	درماني	بطور	فزاینده	اي	رایج	شده	است.	مطلب	جالب	توجه،	استفاده	از	فاکتور	هاي	رشد	اتولوگ	است	
که	به	ویژه	در	ترمیم	زخم	هاي	مزمن	نقش	دارند	و	ممکن	است	در	ایجاد	بافت	جدید	و	اپي	تلیالیزاسیون	نیز	نقش	ایفا		کنند.
	از	لحاظ	تاریخي،	اولین	کاربرد	بالیني	فرآورده	هاي	مشتق	از	پلاکت	به	مواردي	مربوط	مي	شود	که	زخم	هاي	مزمن	پا	بوسیله	
کلاژن	حاوي	پروتئین	هاي	پلاکتي	پر	شد.	این	فرآورده	که	PDHF	)	فاکتور	ترمیم	کننده	زخم	مشتق	از	پلاکت	(		نامیده	شد	
تولید	بافت	همبندي	داراي	عروق	در	زخم	هاي	در	حال	ترمیم	را	تحریک	مي	کرد.	پس	از	آن،	چند	نوع	فراوده	پلاکتي	دیگر	در	

چند	مطالعه	اولیه	و	کارآزمایي	بالیني	مورد	بررسي	قرار	گرفت.
فرآورده	پلاکت	تلغیظ	شده	یا	پلاسماي	حاوي	غني	از	پلاکت	)PRP(،	فرآورده	حاوي	غلظت	بالایي	از		فاکتورهای	رشد	
اتولوگ	است	که	نشان	داده	شده	ترمیم	زخم	را	تسریع	مي	کند	و	ممکن	است	ویژگي	هاي	مقابله	با	عفونت	نیز	داشته	باشد.	
ترمیم	زخم	هاي	مزمن	دچار	مشکل	گردد	 روند	 باعث	مي	شوند	 فاکتور	هاي	رشد	و	وقوع	عفونت	 بودن	 کاهش	در	دسترس	

بنابراین	استفاده	ازPRP		مي	تواند	نقش	ارزشمندي	در	ترمیم	این	چنین	زخم	ها	داشته	باشد.
ترمیم	زخم،	روندي	پیچیده	است	که	با	مراحل	التهاب،	تکثیر	سلولي،	ترمیم	و	تجدید	ساختار	بافت	مشخص	مي	شود.	مرحله	
التهاب	در	ترمیم	بافت،	تا	حدودي	با	تخلیه	گرانول	هاي	پلاکت	ها	آغاز	مي	گردد.	پلاکت	ها	حاوي	فاکتورهای	رشد	هستند	که	در	
تولید	بافت	و	اپي	تلیالیزاسیون	نقش	دارند:	فاکتور	رشد	مشتق	از	پلاکت	)	PDG(،	فاکتور	پلاکتي	۴،	فاکتور	ترانسفورم	کننده	

بتا،	فاکتور	رگ	زایي	مشتق	از	پلاکت	و	فاکتور	رشد	اپیدرمي	مشتق	از	پلاکت.	این	فاکتور	ها	پس	از	رها	سازي،	
چندین	فرآیند	زیستي	مهم	در	روند	ترمیم	زخم	را	فعال	و	تعدیل	مي	کنند.	در	برخي	موارد،	کمبود	این	فاکتور	ها	در	
زخم	هاي	مزمن	ممکن	است	وجود	داشته	باشد.کاهش	در	دسترس	بودن	فاکتور	هاي	رشد	ممکن	است	در	نتیجه	
کاهش	تولید،	کاهش	رهاسازي،	به	دام	افتادن	فاکتور	یا	افزایش	تخریب	یا	مجموعه	اي	از	چند	مکانیسم	باشد.		

از	پلاکت	 یا	پلاسماي	غني	 	)APGF(رشد	فاکتور با	 فرآورده	پلاکتي	غني	شده	 داده	اند	 مطالعات	جدید	نشان	
از	 استفاده	 با	 زخم	 بهبود	 افزایش	 و	همکاران،	 	Morgolis کنند	 تسریع	 را	 زخم	 ترمیم	 است	 ممکن	 	)PRP(

APGF	را	در	بیماران	زیادی	نشان	دادند	بطوري	که	این	اثر	در	افراد	داراي	زخم	هاي	شدیدتر	بیشتر	بود.	
مشخص	شده	است	که	PRP	اثرات	مقابله	با	عفونت	نیز	دارد.	نشان	داده	شده	است	که	PRP	میزان	عفونت	
استرنوم	را	کاهش	مي	دهد	و	اکنون	مي	دانیم	که	پلاکت	ها	در	فراخواني	لکوسیت	ها	و	رهاسازي	عوامل	باکتري	کش	
از	آن	ها	نقش	دارند	.		به	این	علت،	استفاده	از	PRP	در	زخم	هاي	مزمن،	جالب	توجه	است	زیرا	این	زخم	ها	دچار	

خارج	سلولي	و	فاکتور	هاي	رشد	مي	انجامد.	اگر	روشي	نتواند	این	تعادل	بین	عوامل	را	برقرار	سازد،	زخم	مزمن	

۳۳
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عفونت	مي	شوند.	درمان	جامع	زخم		هاي	مزمن	با	هدف	بهبود	روند	طبیعي	بهبود	زخم	ایجاد	مي	شود.		
فاکتور		هاي	رشد،	نقش	محوري	در	ترمیم	به	موقع	زخم	دارند.	ناکافي	بودن	مقدار	فاکتور			هاي	رشد،	عامل	مهم	و	تاثیر	گذار	
در	مزمن	شدن	زخم	مي	باشد	)	ممکن	است	این	فاکتور	هاي	رشد	توسط	پروتئاز	هاي	باکتریال	یا	سلولي	تجزیه	شوند(.	ابتدا	
Margolis	و	همکاران	نشان	دادند	مواد	ترشح	شده	از	پلاکت		ها	نسبت	به	درمان	استاندارد	موثرترند.	سپس،	فرآورده	هاي	

PRP		بوجود	آمدند	و	عمیقا	بصورت	غشاهاي	فیبریني	براي	درمان	زخم		هایي	که	بهبود	نمي	یابند،	استفاده	شدند.
اخیرا	استفاده	از	PRP		در	درمان	زخم		هاي	پاي	مزمن	دیابتي	موفقیت		آمیز	بوده	است.		بعلاوه،	PRP		در	گرافت	پوست	براي	
زخم	هاي	عود	کنده	نیز	مفید	بوده	است.	همچنین	فرآورده	هاي	پلاکتي	آلوژنیک	براي	درمان	زخم	هاي	عود	کننده	و	مزمن	در	
		PRP	ژل	از	استفاده	نهایت،	در	است.	شده	استفاده	است،	دشوار	ها	آن	از	اتولوگ	خون	فرآورده	تهیه	که	مسن	شدیدا	بیماران
موجب	بهبود	کیفیت	زندگي	و	کاهش	هزینه	هاي	درمان	طي	دوره	اي	5	ساله	براي	بیماران	مبتلا	به	زخم	هاي	پاي	دیابتی	
بدون	بهبودي،	نسبت	به	سایر	ویژگي	ها	درماني	گردیده	است.	هر	چند	نتایچ	واقعي	این	روش		هاي	درماني	ممکن	است	متفاوت	
باشد	اما	PRP		روش	درماني	جالب	براي	بیمه	گذاران	و	پزشکان	براي	کاهش	هزینه	هاي	درمان	و	اثرات	سلامتي	در	مورد	

۳۴زخم	هاي	پاي	دیابتي	بدون	بهبودي	مي	باشد.		

۳5

 گزارش تحقیق Ting Yuan و همكاران

در	تحقیق		Ting Yuan	و	همکاران	از	ژل	PRP	بر	روی	دو	بیمار	دچار	زخم	مزمن	بزرگ	استفاده	شده	است.	هر		دو	بیمار	
به	مدت	طولاني	تحت	درمان	هاي	رایج	قرار	گرفته	بودند	اما	نتیجه	اي	مشاهده	نشده	بود.	

اتصال	 این	عمل	جراحي،	 قرار	گرفت.	طي	 از	خلال	جناغ	 کلیوي	 تخلیه	کیست	 اول:	زن	5۳	ساله	تحت	جراحي	 بیمار   
4cm	شد.	 با	قطر	 نکروز	 ایجاد	 و	 پاي	چپ	 بالاي	قوزک	خارجي	 باعث	سوختگي	پوست	 الکترود	 فلزي	 الکتریکي	صفحه	
علي	رغم	مصرف	فوري	آنتي	بیوتیک	خوراکي	)سفالوسپورین(	و	پانسمان،	این	زخم	بزرگ	تر	و	عمیق	تر	گردید	و	در	نهایت	زخم	
به	استخوان	رسید.	قطر	زخم	تا	یک	و	نیم	ماه	بعد	6cm	شد.	طي	مدتي	که	پانسمان	زخم	انجام	مي	شد،	کشت	زخم	از	نظر	

استافیلوکوک	اورئوس	مثبت	گردید.	پنجاه	روز	بعد،	بیمار	در	بخش	بستري	و	درمان	با	PRP	آغاز	شد.

قبل	از	استفاده	از	PRP	،	قطر	زخم	6cm	بود.
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تهیه	PRP	از	خون	بیمار	در	شرایط	استریل	انجام	شد.	PRP	تهیه	شده	)	تقریباً	4ml (	به	داخل	سرنگ	کشیده	شد.	غلظت	
پلاکت	در	PRP	حدود	شش	برابر	مقدار	پایه	در	خون	کامل	بود.	سرنگ	دیگري	حاوي	کلسیم	۱0٪ و	ترومبین	به	سرنگ	

PRP	متصل	شد	تا	بطور	هم	زمان	PRP	و	ترومبین	به	روی	زخم	پاشیده	شوند.	

	PRP	سرنگ	۱0٪ به	کلسیم	کلرید	و	ترومبین	حاوي	سرنگ	یک	،PRP	تهیه	از	پس
متصل	مي	شود.

پس	از	تمیز	کردن	زخم،	مخلوط	PRP	با	ترومبین	یا	کلسیم	به	ناحیه	زخم	وارد	شد.	متعاقب	اسپري	شدن،	PRP	بر	روی	
زخم	بصورت	ژل	در	آمد.	یک	غشاي	شفاف	بر	روی	زخم	قرار	داده	شد.	در	روز	دوم،	بیمار	تخفیف	درد	را	گزارش	نمود.	پس	
از	سه	هفته	و	دو	بار	استفاده	از	PRP،	زخم	کوچک	تر	شد	و	بافت	گرانولاسیون	فراوان	ایجاد	گردید.	غشاي	رویي	زخم	دو	
هفته	بعد	برداشته	شد	و	اندازه	زخم	بطور	قابل	توجهي	کمتر	شد.	در	مجموع	سه	بار	از	PRP	طي	7	هفته	استفاده	شد	تا	

زخم	بهبود	یافت.

اندازه	زخم	پس	از	اولین	بار	استفاده	از	PRP	بطور	قابل	توجهي	کاهش	
یافت	)	پس	از	2	هفته	(.
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5	هفته	بعد،	زخم	بتدریج	کوچک	تر	شد.

پس	از	7	هفته	کاربرد	PRP،	زخم	کاملًا	بهبود	یافت.

بیمار دوم:	یک	پسر	۹	ساله	به	دلیل	گیر	کردن	پاي	چپ	بین	چرخ	دوچرخه	دچار	آسیب	شد.	این	آسیب	باعث	
گردید	یک	ضایعه	بزرگ	بافت	نرم	در	ناحیه	پاشنه	پا	بوجود	آید،	بطوري	که	استخوان	کالکانئوس	در	معرض	بیرون	

قرار	گرفت.	چند	تکه	استخوان	نیز	در	زخم	مشاهده	مي	شد.
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یک	ضایعه	بزرگ	بافت	نرم	بر	روي	پاشنه	پا

در	رادیوگرافي	بیمار،	چند	تکه	استخوان	در	زخم	دیده	مي	شود،	
این	زخم	عمیق	بوده	تا	سطح	کالکانئوس	ادامه	یافته	است.

روش	هاي	درمان	رسمي	از	جمله	تجویز	آنتي	بیوتیک،	دبریدمان	و	پانسمان	منظم	نتوانست	زخم	را	بهبود	بخشد	و	
وضعیت	زخم	بدتر	شد.	پس	از	بستري	شدن	در	بیمارستان	معلوم	شد	تاندون	آشیل	نیز	در	معرض	قرار	دارد.	قبلًا	
یک	انتقال	فلپ	پوستی	به	عنوان	درمان	مطح	شده	بود.	با	توجه	به	احتمال	موفقیت	پایین	این	روش	در	چنین	
زخمي،	پزشکان	تصمیم	گرفتند	از	PRP	استفاده	کنند.	پس	از	اولین	بار	استفاده	از	PRP	به	بیمار	گفته	شد	تا	
بصورت	سرپایي	2	هفته	بعد	مراجعه	کند.	با	کمال	تعجب،	در	اولین	ویزیت	مشاهده	شد	زخم	تقریباً	بطورکامل	
بهبود	یافته	و	فقط	یک	ضایعه	پوستي	اندک	در	محل	باقي	مانده	است.	سه	هفته	بعد	از	درمان،	زخم	کاملًا	ترمیم	

شد	و	اپي	تلیالیزه	گردید.
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۱۴	روز	بعد	از	استفاده	از	PRP	برای	پوشاندن	زخم،	زخم	تقریاً	بطور	
کامل	بهبود	یافته	است

۱7	روز	بعد،	زخم	کاملًا	با	اپي	تلیالیزاسیون	بهبود	یافته	است.

در	هر	دو	بیمار	پس	از	استفاده	از	PRP	نتایج	عالي	مشاهده	گردید.	با	استفاده	از	PRP،	هیچ	عارضه	یا	اثرات	
ناخواسته		دیده	نشد.	درمان	هاي	رسمي	قبلي	مانند	پانسمان	زخم	و	دبریدمان	جراحي	در	مورد	این	زخم	ها	موثر	
نبود.	در	این	گونه	زخم	ها،	تعادل	بین	تولید	ماتریکس	خارج	سلولي	و	سیتوکین	ها	از	بین	رفته	است.	ترمیم	پوست	
و	ماتریکس	خارج	سلول	مشکل	است	و	مي	تواند	به	وخامت	وضعیت	زخم	منجر	گردد،	بنابراین	زخم	هاي	تازه	

اولیه	به	زخم	هاي	مزمن	تبدیل	مي	شوند.			
همانطور	که	می	دانیم	فاکتور		هاي	رشد	و	سیتوکین	هاي	مهم	موجود	در	PRP	براي	تحریک	روند	ترمیم	لازم	
هستند.	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	براي	ترمیم	زخم	ضروري	هستند.	در	بیمار	دوم،	تعداد	زیادي	سلول	مزانشیمي	
در	بافت	اطراف	زخم	وجود	داشت	و	فاکتور	هاي	رشد	با	غلظت	بالا	در	PRP	موجب	تحریک	تکثیر	و	تمایز	
این	سلول	ها	شدند.	مکانیسم	فوق	مي	تواند	ترمیم	سریع	این	زخم	را	توجیه	نماید.	با	توجه	به	مطالعه	Marx	و	
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همکاران	تعداد	سلول	هاي	بنیادي	لازم	براي	ترمیم	زخم	در	افراد	جوان	بیشتر	است،	بنابراین	زخم	ها	در	افراد	جوان	تر	سریع	تر	
بهبود	مي	یابند.

PRP	نه	تنها	غلظت	بالایي	از	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	را	رها	مي	سازد	که	ترمیم	زخم	را	تسهیل	مي	کنند		بلکه	اثرات	ضد	
میکروبي	نیز	دارد	که	در	پیشگیري	از	عفونت	نقش	دارد.	فاکتور	هاي	ضد	التهاب	موجود	در	PRP	نیز	نقش	مهمي	در	روند	
ترمیم	زخم	بازي	مي	کنند.	غلظت	لکوسیت	ها	نیز	در	PRP	بالا	است.	این	لکوسیت	ها	بویژه	نوتروفیل	ها،	گرانولوسیت	ها	و	
منوسیت	ها	از	نظر	اثر	ضد	باکتري	ها	از	طریق	ترشح	میلو	پراکسیداز	)که	اسید	هیپوکلریک	تولید	مي	کند(	شناخته	شده	هستند.	
Elsharkawy	و	همکاران			دریافتند	PRP	اثرات	قابل	توجهي	بر	رها	سازي	سیتوکین	ها	/	کموکین	های	پیش	برنده	ی	
التهاب	از	منوسیت	ها	دارد	و	سطح	لیپوکسین		A4		را	کاهش	مي	دهد	که	عفونت	و	التهاب	را	محدود	مي	سازند.	Bielecki	و	
همکاران			گزارش	کردند	ژل	PRP	رشد	استافلیوکوک	اورئوس	را	مهار	مي	کند	و	علیه	اشرشیا	کولي	موثر	مي	باشد.	در	بیمار	
اول،	کشت	باکتري	شناسي	از	زخم	از	نظر	استافیلوکوک	اورئوس	مثبت	بود.	به	نظر	مي	رسد	PRP	رشد	باکتري	را	مهار	کرده	
است	زیرا	پس	از	کاربرد	PRP،	ترشح	از	زخم	کاهش	یافت.	در	بیمار	دوم	نیز	اثر	ضد	باکتریایي	PRP	مشهود	بود	زیرا	به	وی	
در	مدت	بستري	در	بیمارستان	آنتي	بیوتیک	داده	نشد.	این	موضوع	نیز	جالب	بود	که	در	بیمار	اول	کاهش	درد	طي	این	درمان	

گزارش	شد.	سایر	محققین	نیز	نتایج	مشابهي	را	گزارش	کردند	اگر	چه	مکانیسم	آن	هنوز	مشخص	نمي	باشد.

گزارش تحقیق Marcus Gürgen و همكاران

استفاده	از	PRP	را	مي	توان	براي	درمان	زخم		هایي	نگه	داشت	که	به	درمان	علل	زمینه	اي	و	مراقبت		هاي	
 Sorlandet sykehasمرکز	زخم	ترمیم	بخش	در	که	ای	مطالعه	در	اند.	نداده	پاسخ	زخم	موضعي	خوب
Flekkefjord 		کشور	نروژ	از	فوریه	تا	دسامبر	2007	انجام	شد،	فواید	استفاده	از	PRP	در	درمان	این	گونه	

زخم	هاي	مزمن،	مورد	ارزیابی	قرار	گرفت.	
در	این	مرکز	هر	ساله	تقریباً	250	بیمار	داراي	زخم	هاي	مزمن	درمان	مي	شوند.	استفاده	از	PRP	در	این	بخش	
از	فوریه	2007	آغاز	شد.	۱۳	بیمار	با	۱۴	زخم	مزمن	پا	و	ران	مقاوم	به	درمان	به	علل	مختلف	در	این	مطالعه	
مورد	بررسي	قرار	گرفتند.	این	نمونه	ها	شامل	۳	زن	و	۱0	مرد	با	متوسط	سني	52/۱	سال		)بین	۳5	تا	76	(	
بود.	بزرگترین	گروه		زخم	هاي	مورد	درمان،	زخم	هاي	پاي	وریدي	)	6	مورد(	و	زخم	هاي	پاي	دیابتي	)	۳	مورد	(	
بودند.	متوسط	مدت	وجود	این	زخم	ها	6/8	سال	)	بین	2	ماه	تا	2۱	سال	(	بود.	جهت	رعایت	ملاحظات	اخلاق	

پزشکی	از	تمام	بیماران	قبل	از	ورود	به	این	مطالعه،	رضایت	نامه	کتبي	گرفته	شد.
معیار	هاي	ورود	افراد	به	این	مطالعه	شامل	وجود	زخم	هایي	بود	که	به	مدت	8	هفته	یا	بیشتر	با	دوره		ی	۴	
هفته	اي	درمان	علت	زمینه	اي	و	درمان	موضعي	زخم	بهبود	نیافته	اند	)	با	عدم	بروز	کاهش	اندازه،	تشکیل	بافت	
گرانولاسیون	و	اپي	تلیالیزاسیون	(.	همچنین	زخم	ها	نباید	نکروزه	بودند.	زخم	هایی	که	شواهد	عفونت	داشته	
انجام	شد.	 بیماران	 بازو	در	همه	 پا-	 اندکس	فشار	مچ	 یا	اگزوداي	شدید	داشتند،	کنار	گذاشته	شدند.	تعیین	
زخم	هاي	وریدي	پا	بر	اساس	ظاهر	بالیني	و	اندازه	گیري	ABPI			مورد	ارزیابي	قرار	گرفتند.	تمام	زخم	هاي	
دیابتي	بر	اساس	ABPI	و	فشار	انگشت	شست	پا	مورد	ارزیابي	قرار	گرفتند.	 ABPI> 8	٪ و	فشار	انگشت	

۳6
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بر	اساس	 بیماري	شریانی	در	نظر	گرفته	شد.	زخم	ها	همچنین	 به	عنوان	 از	۳5-	50	میلی	متر	جیوه	 پا	کمتر	 شست	
تشکیل	بافت	گرانولاسیون،	میزان	رطوبت	و	عفونت	بررسي	شدند.	از	این	بررسي	ها	جهت	توصیف	وضعیت	زخم		)در	حال	

بهبودي،	بدون	تغییر،	وخیم	تر	شده(	استفاده	شد.	
  Topkin , Biomet  Europe , Dor drecht , the تجزیه	 قابل	 پوشش	 یک	 از	 زخم	 پوشاندن	 براي	
  Mepilex,		Molnlycke			Health  care ,  Gothenburg	و	ثانویه	جاذب	لایه	یک	و	Netherland
Sweden ,	استفاده	شد.	درمان	علل	زمینه	اي،	مثلًا	درمان	فشاري	براي	زخم	هاي	وریدي	و	برداشتن	فشار	از	زخم	هاي	

دیابتي	نیز	انجام	گرفت.
 Digitel   planimetry (Visitrak, Smith & Nephew,	Hull,	از	زخم،	ترمیم	دقیق	بررسي	جهت
UK	برای	اندازه	گیري	ابعاد	زخم	استفاده	گردید.	اندازه	گیري	ابعاد	زخم	در	روزهاي	7	و	28	بطور	روتین	انجام	شد.	در	
طي	پیگیري	زخم	ها،	هر	۴	هفته	بررسي	وضعیت	زخم	انجام	شد.	هدف	اولیه،	تعیین	زمان	بهبودي	زخم	و	هدف	ثانویه،	

تعیین	میزان	کاهش	ابعاد	زخم	)	در	صورت	عدم	بهبودي	زخم	(	بود.
در	روز	صفر،	اندازه	متوسط	زخم		ها		6/7cm )	بین	22/3cm	4cm - (	بود.	

در	روز	7	درمان،	اندازه	زخم	ها	بطور	متوسط	۳۱/۴٪ )	بین	2/۱٪ – 77/7٪ (	در	۱۱	زخم	از	۱۴	مورد	کاهش	یافت.	
اندازه	دو	زخم	تغییر	نکرد	و	یک	زخم	۴/۳	٪ بزرگتر	شد.	۱۳	زخم	از	لحاظ	بالیني	بهبود	یافتند	و	یک	زخم	تغییري	نکرد.
پس	از	28	روز،	یک	زخم	کاملًا	بهبود	یافت.	در	بقیه	زخم	ها،	اندازه	۱2	زخم	بطور	متوسط	2	/55٪ کاهش	یافت	)	بین	

6/2	٪– 80٪ (	و	از	نظر	بالیني	روند	بهبود	را	نشان	دادند.		یک	زخم	از	نظر	ظاهري	و	اندازه	تغییري	نکرد.
تعداد	دفعات	استفاده	از	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	۱	تا	۴	بار	)	متوسط	2/۱	بار	(		بود.	پیگیري	متوسط	8/۴	ماه	)	بین	۱/5	
تا	۱2	ماه	(	ادامه	یافت.	دو	زخم	طي	درمان،	شواهد	عفونت	را	نشان	دادند.	در	هر	دو	زخم،	سودوموناس	آئروژینوزا	کشت	
داده	شد	و	عفونت	با	آنتي	بیوتیک	هاي	سیستمیک	بطور	موفقیت	آمیزي	درمان	شد.	عوارض	جانبي	دیگری	گزارش	نشد.
7	زخم	)	50٪ (	طي	مدت	متوسط	۱5۳	روز	)	بین	۳0		-	۳۱7	(	بهبود	یافتند.	از	سایر	زخم	ها،	دو	زخم	)	۱۳/۳٪(	طي	
۴	هفته	از	درمان،	شواهد	بهبودي	را	نشان	دادند،	اما	پس	از	آن	وخیم	تر	شدند.	5	زخم	باقیمانده	)	۳5/7٪(	بتدریج	بهبود	

یافتند	و	اندازه	آن	ها	بین	6/8٪ تا	68/7٪ نسبت	به	اندازه	اولیه	کاهش	یافت.	عود	زخم	ها	مشاهده	نشد.	
در	مجموع	در	این	مطالعه	سیزده	بیمار	داراي	۱۴	زخم	مزمن	مورد	مطالعه	قرار	گرفتند.	زخم	های	بیماران	با	درمان	بیماري	
زمینه	اي	و	مراقبت		هاي	موضعي	استاندارد	طي	۴	هفته	شواهد	اپي	تلیالیزاسیون	را	نشان	ندادند.	پس	از	درمان	با	
PRP،	50٪ این	زخم	ها	بهبود	یافتند،	۳5/7٪ اندازه	شان	کاهش	یافت	و	۱۴/2٪ از	نظر	وضعیت	و	اندازه	تغییر	

نکردند.	طي	دوره	پیگیري	میانگین	۳۴/5	هفته	)	بین	6/5	تا	52	هفته	(،	بهبود	زخم	مشاهده	نشد.

222
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یک	زخم	نورواسیکمیک	دیابتي	در	پاشنه	پا	قبل	از	درمان	با	ژل	پلاکتي

روز	27،	اندازه	زخم	۴0٪ کاهش	یافته	است

روز	۱55،	پس	از	دو	بار	استفاده	از	PRP،	زخم	بهبود	یافته	است.
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علي	رغم	اینکه	از	سالیان	قبل	از	پلاکت	تغلیظ	شده	براي	درمان	زخم		هاي	مزمن	استفاده	شده	اما	هنوز	مطالعه	با	کیفیتي	
درباره	اثر	بخشي	آن	ها	در	دسترس	نمي	باشد.	از	مقالات	منتشر	شده	نمي	توان	به	نتیجه	قطعي	درباره	استفاده	از	پلاکت	
تغلیظ	شده	رسید.	Senet	و	همکاران	از	پلاکت	اتولوگ	منجمد	شده	استفاده	و	اثر	قابل	توجهي	بر	بهبود	زخم	هاي	وریدي	
مزمن	پا	مشاهده	نکردند.	Reutter	و	همکاران	هیچ	اثر	رگ	زایي	از	فاکتور		هاي	مشتق	از	پلاکت	مشاهده	نکردند	و	نتایج	
بالیني	قابل	توجهي	نیز	گزارش	ننمودند.	استفاده	از	EGF	نوترکیب	انساني	نیز	نتوانست	اپي	تلیالیزاسیون	زخم	هاي	وریدي	
پا	را	بطور	قابل	توجهي	بهبود	بخشد.	با	این	حال،	در	سایر	مقالات	نتایج	مثبتي	از	کاربرد	فاکتور	هاي	رشد	در	ترمیم	زخم	هاي	
دیابتي	وریدي	مشاهده	شد.	Crovetti	و	همکاران	و	McAleer	و	همکاران	و	Steenvorde	و	همکاران	گزارش	
کردند	بین	۳7/5٪ تا	66٪ زخم	هاي	مقاوم	به	درمان	با	این	روش	بسته	شدند.	نتایج	این	مطالعات	کوچک	نشان	داد	٪50 

زخم	ها	بهبود	یافتند.
باید	توجه	داشت	درمان	با	PRP	براي	بیماراني	استفاده	مي	شود	که	علي	رغم	استفاده	از	سایر	روش	هاي	درمان	بهبود	نیافتند.	
در	طی	یک	تحقیق،	استفاده	از	PRP	نه	تنها	باعث	بسته	شدن	زخم	شد	بلکه	زمان	ترمیم	زخم	را	نیز	بهبود	بخشید.	میانگین	

مدت	زمان	ترمیم	براي	زخم	هایي	که	بسته	شدند	کمتر	از	6	ماه	بود.	۴2/8٪ از	7	زخم	وریدي	در	این	مطالعه	طي	6	ماه	از	
درمان	با	PRP	و	بانداژ	دو	لایه	بهبود	یافتند.	Nelson	و	همکاران	مشاهده	کردند	67٪ از	زخم	هاي	وریدي	با	استفاده	از	
درمان	پانسمان	فشاري	چهار	لایه	طي	2۴	هفته	بهبود	یافتند	و	۴۹٪ آن	ها	با	درمان	پانسمان	فشاري	تک	لایه	طي	همین	
مدت	درمان	شدند.	با	نتیجه	گیری	از	این	مطالعه	می	توان	نتیجه	گرفت	که	استفاده	از	PRP	براي	درمان	زخم		هاي	مزمن	
مقاوم	به	درمان	مي	تواند	به	عنوان	یک	گزینه	مطرح	شود.	این	گزینه	را	باید	براي	درمان	زخم	هایی	نگه	داشت	که	پس	از	6	
ماه	درمان	علت	ایجاد	زخم	و	مراقبت	استاندارد	زخم	و	خوب	موضعي	بهبود	نیافته	اند.	همچنین	به	نظر	مي	رسد	کاربرد	لخته	

خارجي	حاصل	از	ژل	پلاکتي	آسان	تر	باشد	و	از	فاکتور	هاي	رشد	به	دست	آمده	نیز	بهتر	مي	توان	استفاده	کرد.	

لخته	را	مي	توان	با	توجه	به	اندازه	زخم،	قبل	از	انتقال	به	محل	زخم	برید.
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لخته	ایجاد	شده	بر	زخم	پس	از	اسپري	کردنPRP،	به	نظر	نمي	رسد	به	اندازه	لخته	ایجاد	شده	در	محفظه،	پایدار	باشد.	
همچنین	تا	حدودي	نشت	فرآورده	نیز	با	اسپري	کردن	دیده	مي	شود	که	به	مرطوب	بودن	محیط	زخم	کمک	مي	کند	و	شرایط	
مساعدي	براي	رشد	باکتریایی	زخم	پدید	مي	آورد.	دلیل	دیگر	براي	ارجع	بودن	ایجاد	لخته	خارجي	این	است	که	با	این	روش	
مقدار	کمتري	از	پلاکت		هاي	تغلیظ	شده	از	دست	مي	روند.	هنگامي	که	فرآورده	پلاکتي	تغلیظ	شده	بر	روي	یک	زخم	کوچک	
و	یا	کم	عمق	اسپري	مي	شود،	مقدار	زیادي	در	آن	بخاطر	پاشیده	شدن	به	خارج	از	لبه	هاي	زخم	به	هدر	مي	رود.	در	حالي	که	
لخته	ایجاد	شده	در	ظرف	را	مي	توان	به	راحتي	بسته	به	شکل	و	اندازه	زخم	برید،	بنابراین	مقدار	بیشتري	از	فاکتور		هاي	رشد	

در	بستر	زخم	مي	مانند	و	به	ترمیم	زخم	کمک	مي	کنند.	
هیچ	الگویي	را	براي	سرعت	ترمیم	زخم	نمي	توان	بیان	نمود.	برخي	زخم		ها	به	سرعت	پس	از	قراردادن	ژل	پلاکتي	تغلیظ	شده	
بهبود	مي	یابند	اما	برخي	زخم	ها	به	آهستگي	بهبود	مي	یابند	و	برخي	زخم	ها	با	این	درمان	بدتر	مي	شوند.	سایر	زخم		ها	پس	از	
درمان	ترمیم	زودرس	پیدا	نمي	کنند	اما	در	نهایت	به	طور	قابل	توجهي	بهبود	مي	یابند.	هیچ	توضیح	قانع	کننده	اي	براي	این	
موارد	وجود	ندارد.	برنامه	درماني	Crovetti	و	همکاران	پیشنهاد	مي	کنند	ژل	پلاکتي	بصورت	هفتگي	استفاده		شود.	ترمیم	
کامل	در	۹	زخم	با	۱0	بار	استفاده	از	این	درمان	بطور	متوسط،	مشاهده	شد.	در	این	مطالعه،	7	زخم	بطور	کامل	بسته	شدند	

)	بطور	متوسط	۱/7	بار	استفاده	از	ژل	پلاکتي	(.
یک	پروتکل	درماني	احتمالي	بر	اساس	تجربیات	این	مطالعه	مي	تواند	استفاده	مکرر	از	PRP	حداقل	۳	بار	طي	دوره	6	تا	۹	
هفته	توأم	با	اندازه	گیري	منظم	ابعاد	زخم	باشد.	اگر	پس	از	۴	تا	6	هفته	از	توقف	درمان،	پیشرفتي	در	وضعیت	زخم	مشاهده	

نشد،	یک	دوره	جدید	از	این	درمان	توصیه	مي	شود.	
به	خاطر	اینکه	التیام	زخم	ها	از	کناره	آن	ها	آغاز	می	شود،	بعد	از	دبریدمان،	ابتدا	PRP	را	از	کناره	هاي	زخم	تزریق	کرده،	
سپس	مقداري	از	PRP	را	درون	زخم	به	فواصل	یک	سانتي	متري	تزریق	مي	نماییم	که	ایجاد	میخ	پلاکتي	در	زخم		می	کند.	
متعاقب	آن	ژل	پلاکتي	آماده	شده	را	درون	حفره	زخم	قرارداده	و	از	پانسمان	هاي	مدرن	برای	پوشش	زخم	استفاده	مي	نمایم.	
PRP	را	با	استفاده	از		محلول	فعال	کننده	کلسیم	0.1 	و	ترومبین	0.1		خود	بیمار	به	صورت	ژل	در	آورده	و	در	ناحیه	

زخم	قرار	می	دهیم.
پیشنهاد	مي	شود	برای	دستیابي	به	نتیجه	بهتر	ابتدا	زخم	را	دبریدمان	کرده	و	از	دستگاه	ایجاد	کننده	فشار	منفي	)	وکیوم	(	به	
مدت	۴8	تا	72	ساعت	قبل	از	پي	آر	پي	استفاده	مي	کنیم	تا	عفونت	هاي	همراه	زخم	را	مکیده		و	از	محیط	درماني	خالي	کند	

و	زخم	مستعد	درمان	شود.	اگر	وسعت	زخم	وسیع	باشد	در	ابتداPRP ،	سپس	محلول	فعال	کننده	کلسیم	0.1 	
و	ترومبین	0.1		خود	بیمار	را	به	صورت	اسپری	بر	روي	زخم	مي	پاشیم.

بهتر است بدانيم كه محلول ضد انعقاد موجود در كيت ها حتماً طبق 
نظر فارماكوپه دنيا باید با 121 درجه اتوكلاو و استریل گردد تا قابل 
تزریق باشد. بنابراین باید توجه داشت كه اشعه گاما و اتيلن اكساید 
نمي توان مایعات قابل تزریق را استریل كرد. این نوع استریل كردن 

مخصوص تجهيزات پزشكي  است.
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استفاده از PRP همراه با پوست جايگزين 

	)PRP	(	پلاکت	از	غني	پلاسماي	یا	)APGF	(	رشد	فاکتور	با	شده	غني	پلاکتي	فرآورده	اند	داده	نشان	جدید	مطالعات
ممکن	است	ترمیم	زخم	را	تسریع	کنند.		Margolis	و	همکاران،	افزایش	بهبود	زخم	با	استفاده	از	APGF	را	در	بیش	
از	6000	بیمار	نشان	دادند	بطوري	که	این	اثر	در	افراد	داراي	زخم	هاي	شدیدتر،	بیشتر	بود.	همچنین	مشخص	شده	است	
که	PRP	اثرات	مقابله	با	عفونت	دارد.	نشان	داده	شده	است	که	PRP	میزان	عفونت	استرنوم	را	کاهش	مي	دهد	و	اکنون	
مي	دانیم	که	پلاکت	ها	در	فراخواني	لکوسیت	ها	و	رهاسازي	عوامل	باکتري	کش	از	آن	ها	نقش	دارند.	به	این	علت،	استفاده	
از	PRP	در	زخم	هاي	مزمن،	جالب	توجه	است	زیرا	این	زخم	ها	دچار	عفونت	مي	شوند.	درمان	جامع	زخم		هاي	مزمن	با	

هدف	بهبود	روند	طبیعي	بهبود	زخم	ایجاد	مي	شود.		
تحریک	 فشار،	 پر	 اکسیژن	 از	 استفاده	 شامل	 وجهي	 چند	 درماني	 رویکرد	 یک	 از	 قسمتي	 مي	تواند	 	PRP از	 استفاده	
الکتریکي،	اعمال	فشار	منفي	بر	سطح	پوست،	بهره	گیری	از	فاکتور	هاي	رشد	برونزاد	و	پوست	جایگزین	تولید	شده	توسط	

مهندسي	زیستي		باشد.
پوست	جایگزین	Skin Substitute 	طي	20	سال	گذشته	تولید	شده	و	اکنون	بطور	گسترده	براي	درمان	زخم	هاي	
مزمن	استفاده	مي	شود.	هدف	از	استفاده	از	پوست	جایگزین	براي	چنین	زخم	هایي	ایجاد	یک	پوشش	زیستي	
زخم	 قائده	 پوستي	 سلول	هاي	 تحریک	 طریق	 از	 را	 زخم	 ترمیم	 و	 پوستي	 بافت	 بازسازي	 که	 است	 موقتي	
ماتریکس،	 نوع	 و	 سلولي	 تمایز	 محرک	 مواد	 بودن	 دارا	 سلولي،	 منبع	 نظر	 از	 جایگزین	 پوست	 نماید.	 تسریع	
سلول	هاي	 حاوي	 که	 شده	اند	 تشکیل	 زیستي	 ماتریکس	 لایه	هاي	 از	 فرآورده	ها	 این	 اکثر	 اما	 مي	باشد	 متنوع	
آلوژنیک	هستند.	ماتریکس	هاي	لایه	لایه	براي	زخم	هاي	نامنظم	که	حفراتي	دارند	یا	به	بافت	نرم	عمقی	نفوذ	
کرده	اند،	قابل	استفاده	نیستند.	اخیراً	شکل	پودري	این	ماتریکس	ها	ساخته	شده	است.	داربست	بافت	نرم	پیوندي	
کاربرد	 براي	 که	 است	 میکرونیزه	 انساني	 آلوگرافت	 بافت	 	، 	Graft  Jacket  Xpress Flowable
بعدي	 سه	 داربست	 یک	 عنوان	 به	 آلوگرافت	 این	 مي	رود.	 بکار	 دیده	 آسیب	 نرم	 بافت	 ترمیم	 در	 هومولوگ	
کاتتر	 یک	 وسیله	 به	 مي	توان	 را	 فرآورده	 این	 مي	کند.	 عمل	 رگ	زایي	 و	 نرم	 بافت	 ترمیم	 از	 حمایت	 براي	
قابل	انعطاف	و	سرنگ	با	اندازه	۱8	به	زخم	وارد	نمود،	بنابراین	براي	زخم	هاي	داراي	حفرات	ایده	آل	است.
		Graft  Jacket از	 استفاده	 پا،	 مزمن	 	 زخم	هاي	 دچار	 دیابتي	 بیمار	 	6 روي	 بر	 	 	Pilot مطالعه	 یک	 در	

۳7
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		Graft	ماتریکس	هاي	لایه	بعلاوه،	شود.	بسته	کاملًا	زخم	بیماران	این	از	نفر	5	در	هفته،	2	طي	شد	موجب		Xpress
Jacket	باعث	شدند	میزان	بسته	شدن	کامل	زخم	هاي	مزمن	نسبت	به	گروه	کنترل	در	یک	کارآزماي	بالیني	آینده	نگر	و	

تصادفي	۳8/۹٪ افزایش	یابد.		
ثابت	شده	است	استفاده	از		Graft  Jacket  Xpress	و	PRP	به	تنهایي	یا	با	هم،	در	درمان	زخم	هاي	مزمن	و	بدون	
بهبودي	مفید	مي	باشند.	در	گزارش	Knox و	همکاران،	کاربرد	PRP	به	تنهایي	و	به	همراه	پوست	مهندسي	شده	جایگزین،	
به	عنوان	پیوند	بافت	غني	از	پلاکت	جهت	ترمیم	یک	زخم	مزمن	و	ترمیم	نیافته	به	تفضیل	شرح	داده	شده	است.	در	این	
مطالعه	بیمار	مردي	55	ساله	دچار	فلج	دو	اندام	تحتاني	از	سطح	T10	به	پایین	و	زخم	بستر	مزمن	و	بدون	بهبودي	ساکروم	از	
بیش	از	یک	سال	قبل	است.	وي	اظهار	مي	کرد	این	زخم	از	۴	تا	5	سال	قبل	وجود	داشته	است.	درمان	هاي	پیشین	انجام	شده	
براي	این	زخم	عبارت	از))Silver Sulfadiazine	Silvadene،	چندین	فلپ	پوستي،	محلول	Dakin	و	اکسیژن	پر	
فشار	)	HBO	(	براي	درمان	فاشئیت	نکروزان	بودند.	درست	قبل	از	آنکه	این	بیمار	تحت	مراقبت		قرار	گیرد،	یک	کاتتر	ورید	
مرکزي	)	مسیر	PIC(	براي	وي	قرار	داده	شد	تا	عفونت	استافیلوکوک	طلایي	مقاوم	به	متي	سیلین	)	MRSA(	درمان	
گردد.	در	اولین	ویزیت	بیمار	در	کلینیک	مراقبت	از	زخم،	ابعاد	زخم	cm	7/5	طول	×	cm	7/5	عرض×	cm	۴/۴	عمق	بود.

هفته	۱:	ظاهر	زخم	در	ویزیت	اول.	کمتر	از	۱00٪ زخم	اپي	تلیالیزه	
گرانولاسیون	 بافت	 و	 دارد	 وجود	 فیبرین	 خفیف	 رسوب	 شده،	
صورتي	 	 و	 سفت	 گرانولاسیون	 بافت	 نمي	شود.	 دیده	 حد	 از	 بیش	
لبه	هاي	 و	 شود	 می	 دیده	 زخم	 اطراف	 اریتم	 دارد.	 وجود	 پررنگ	
بیرون	 به	 زخم	 لبه	هاي	 برگشتن	 است.	 برگشته	 بیرون	 به	 زخم	
کند. جلوگیري	 زخم	 شدن	 بسته	 و	 شدن	 اپي	تلیالیزه	 از	 مي	تواند	
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طي	7	هفته،	بیمار۳0	جلسه	تحت	HBO	قرار	گرفت	و	هر	هفته	در	کلینیک	مراقبت	از	زخم	ویزیت	شد.	طي	این	مدت،	
فشار	منفي	بر	سطح	پوست	بمدت	۴	هفته	اعمال	گردید	و	Graft  Jacket  Xpress	بر	حفرات	زخم	به	مدت	۴	تا	7	
	Graft		Jacket		Xpress	بعدي	هفته	6	طي	بود.	مثبت	MRSA	نظر	از	زخم	کشت	7،	هفته	در	شد.	گذاشته	هفته
	cm		به	زخم	ابعاد	نشد.	دیده	زخم	در	بهبودي	حال،	این	با	یافت.	ادامه	استاندارد	درمان	و	شد	گذاشته	زخم	حفرات	به

6/5طول	×	cm	7	عرض	×	cm	2/7	عمق	رسید.

هفته	۱۴:	پس	از	۱۳	هفته	درمان،	عمق	زخم	کمتر	شده	اما	طي	6	
هفته	آخر	درمان،	پیشرفت	کند	تر	بوده	است.	کمتر	از	۱00٪ زخم	
اپي	تلیالیزه	شده،	ولي	رسوب	قابل	توجه	فیبرین	بدون	گرانولا	سیون	
بیش	از	حد	وجود	دارد.	بافت	گرانولاسیون	صورتي	و	محکم	دیده	
تلیوم	 اپي	 نشان	مي	دهد	 لبه	هاي	زخم	سالم	هستند	که	 و	 مي	شود	

تکثیر	یافته	است.

در	این	مرحله،	با	توجه	به	شدت	و	مدت	زخم	و	عدم	بهبودي	با	درمان	استاندارد،	با	رضایت	بیمار	درمان	با	
PRP	آغاز	شد.	خون	اتولوگ	از	طریق	ورید	از	بیمار	دریافت	و	فرآورده	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	PRP	و	
Harvest  Tech-		دوگانه	مایع	اپلیکاتور	کیت	از	استفاده	با	شد.	تهیه	PPP 	لالاسماي	با	پلاکت	اندک

nologies Corp		هر	دو	فرآورده	PRP	و	PPP	با	مخلوطي	از	ترمبین	گاوي	و	کلریدکلسیم	٪۱0       
)	۱000	واحد	محلول	در	۱	میلي	لیتر	(	و	به	مرکز	کف	زخم	ریخته	شدند	)ابتدا	PRP	به	زخم	ریخته	شد(.		
به	تدریج	با	کاهش	ابعاد	زخم،	مقدار	PRP	کمتري	استفاده	گردید.	پس	از	۴	هفته	استفاده	از	PRP،	ابعاد	
زخم		cm	6/5	طول	×		cm	7	عرض	×		cm	2	عمق	رسید		و	حفرات	نیز	به	کمتر	از	cm	0/7	رسیدند.
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	0/7		cm		زخم	عمق	،	PRP	با	درمان	از	هفته	۴	از	پس	۱8:	هفته
رسید.	 	0/5 	cm از	 کمتر	 به	 نیز	 حفره		دار	 ناحیه	 و	 یافت	 کاهش	
فیبرین	 توجه	 قابل	 رسوب	 شده،	 اپي	تلیالیزه	 ۱00٪ زخم	 از	 کمتر	
بافت	 و	 زخم	 اطراف	 ناحیه	 در	 خفیف	 زخم	 اریتم	 مي	شود.	 دیده	

گرانولاسیون	صورتي	محکم	در	بستر	زخم	وجود	دارد.

پس	از	انجام	مشاوره	بین	بخشي،	نوعي	از	یک	روش	درماني	که	قبلا	براي	یک	زخم	مزمن	در	این	کلینیک	انجام	شده	
بود،	براي	این	بیمار	انجام	گردید،	با	رضایت	بیمار،	PRP	و	Graft  Jacket  xpress		با	هم	استفاده	شدند،	با	این	

هدف	که	مخلوط	ساختن	این	دو	فرآورده	باعث	شود	اثر	هر	دو	افزایش	یابد.
	براي	تهیه	Graft  Jacket  xpress 	طبق	دستورالعمل	سازنده،	باید	پودر	بافتي	را	با	سدیم	کلرید	0/۹	٪  بصورت	
محلول	در	آورد.	در	اینجا،	بجاي	کلرید	سدیم	0/۹	٪  از	مقدار	مشابهي	PRP	استفاده	شد	تا	پیوندي	بافتي	غني	از	
  Graft		کیت	در	موجود	۱8	سرسوزن	و	انعطاف	قابل	کاتتر	از	استفاده	با	آید.	بوجود	دندان	خمیر	شبیه	قوام	یا	پلاکت
Jacket  xpress،	پیوند	بافتي		غني	از	پلاکت	به	حفرات	ناحیه	زخم	تزریق	شد.	اگر	چه	PRP	موجود	در	این	پیوند	
بافتي	با	ترومبین	و	کلسیم	فعال	نشده	بود	اما	پس	از	تماس	پلاکت	ها	با	پودر	ماتریکس	و	در	اثر	روند	انعقاد	در	ناحیه	
زخم،	فاکتور	هاي	رشد	رها	شده	اند.	مقدار	باقیمانده	PRP	و	PPP	نیز	مانند	روش	قبل	به	مرکز	ناحیه	زخم	ریخته		
شد.	پس	از	2	هفته	از	درمان	جدید،	مشاهده	شد	پیوند	بافتي	غني	از	پلاکت	به	محل	زخم	ارتشاح	یافته	است.	پس	
از	8	هفته،	بهبودي	قابل	توجهي	دیده	شد	بطوري	که	ابعاد	زخم	به	cm	5	طول	×	cm	6	عرض	×					     عمق	

رسید	و	تونل	و	حفرات	ناپدید	شدند.	
۱/۴cm
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با	بافت	پیوندي	غني	از	پلاکت،	 هفته	2۱:	پس	از	2	هفته	درمان	
حفرات	کمي	در	زخم	دیده	مي	شود.	بافت	پیوندي	غني	از	پلاکت	
به	طرز	مشهودي	در	ناحیه	مرکزي	بستر	زخم	فرو	رفته	و	هنوز	در	
بستر	زخم	وجود	دارد.	کمتر	از	۱00٪ اپي	تلیالیزاسیون	و	رسوب	قابل	

توجه	فیبرین	دیده	مي	شود.

از	پلاکت،	 پیوندي	غني	 بافت	 با	 درمان	 از	8	هفته	 :	پس	 هفته	27	

cm	۱/۳	کاهش	 به	 حفره	اي	در	زخم	دیده	نمي	شود	و	عمق	زخم	
یافته	است.	همه	ابعاد	زخم	به	طور	واضح	کاهش	یافته	است.	میزان	
توجه	 قابل	 رسوب	 بوده،	  ٪۱00 از	 کمتر	 کماکان	 اپي	تلیالیزاسیون	
فیبرین	وجود	دارد.	لبه	هاي	زخم	سالم	بوده،	با	انجام	دبریدمان	مقدار	

اندکي	خونریزي	دیده	مي	شود.	
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	روند	ترمیم	زخم	طی	27	هفته	درمان	در	نمودارهای	زیر	نشان	داده	شده	است.	طي	شش	هفته	آغاز	درمان،	تمامي	ابعاد	
زخم	کوچک	شد	و	عمق	زخم	بطور	قابل	توجهي	کاهش	یافت.	در	هفته	7	کشت	زخم	از	نظر	MRSA	مثبت	شد	و	طي	
7	هفته	بعدي،	بتدریج	بهبود	یافت.	۴	هفته	پس	از	آغاز	درمان	با	PRP،	عمق	زخم	بطور	پیوسته	کاهش	یافت،	اما	طول	
و	عرض	زخم	تغییري	نکرد.	کاهش	عمق	زخم	به	اندازه	سایر	ابعاد	نبوده	است	زیرا	براي	ترمیم	زخم	باید	سلول	ها	به	قاعده	
زخم	مهاجرت	کنند.	بنابراین	باید	ابتدا	زخم	پر	شود	و	پس	از	آن	ابعاد	زخم	کاهش	یابد.	پس	از	استفاده	از	پیوند	بافتي	غني	
از	پلاکت،	تغییرات	قابل	توجهي	پس	از	6	هفته	درمان	در	زخم	دیده	شد.	پس	از	8	بار	استعمال	بافت	غني	از	پلاکت،	طول	
زخم	۱۹/۴٪،	و	عرض	زخم	۱0/۴٪ و	عمق	آن	۴8٪ کاهش	یافت	.	در	مجموع،	طول	زخم	۳۳/۳٪ ،	عرض	آن	20٪ و	

عمق	آن	68/2٪ کاهش	یافت.

ابعاد	زخم	طي	27	هفته	درمان
	*	هفته		هاي	۱	تا	6	،	چندین	روش	درماني	شامل	HBO،	اعمال	فشار	منفي	بر	سطح	پوست	و	استفاده	

 Graft  Jacket  Xpress	از
	**	هفته		هاي	7تا،۱۳	MRSA	در	هفته	،7	Graft  Jacket  Xpress	،	درمان	استاندارد	

	PRP	با	درمان	۱۴تا۱8،	هاي	هفته	***
****	هفته	هاي	۱۹تا27،	درمان	با	پیوند	بافت	غني	از	پلاکت.

باعث   PRP تزریق  خصوص  در  اساسي  عامل  دو  بدانيد  است  بهتر 
مي شود كه نتيجه مطلوب به دست آید: 1- كيت مناسب 2- دانش 

صحيح تهيه و تزریق پلاكت 
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درجه	تغییرات	در	طي	27	هفته	درمان	
  Graft	از	استفاده	و	پوست	سطح	بر	منفي	فشار	اعمال	،HBO	شامل	درماني	روش	چندین	6،	تا	۱	هاي		هفته	*

	Jacket  Xpress

**	هفته		هاي			7تا،۱۳	MRSA	در	هفته	،7	Graft  Jacket  Xpress،	درمان	استاندارد	
	PRP	با	درمان	۱۴تا۱8،	هاي	هفته	***

****	هفته	هاي	۱۹تا27،	درمان	با	پیوند	بافت	غني	از	پلاکت

همچنین	در	مطالعه	دیگری،	سیزده	بیمار	با	زخم	های	مزمن	تحت	درمان	با	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	قرار	گرفتند.	
تلیال	و	بهبودی	در	دوره	چهار	هفته	ای	علیرغم	درمان	 از	ساخت	بافت	اپی	 زخم	ها	مواردی	بودند	که	نشانه	ای	
استاندارد	علت	ایجادی	زخم	دیده	نشد.	بعد	از	درمان	با	PRP،	50٪ موارد	زخم	بهبود	یافته	بودند.	۳5/7	درصد	موارد،	
کاهش	سایز	زخم	را	نشان	دادند	و	۱۴/2	درصد	موارد	هم	هیچگونه	نشانه	ای	از	بهبودی	و	کاهش	وسعت	
زخم	را	نشان	ندادند.	بازگشت	زخم	در	طی	درمان	و	پی	گیری	های	بعدی	در	طی	به	طور	متوسط	۳۴/5	هفته	

بعدی	)از	6/5	هفته	تا	52	هفته(	مشاهده	نشد.		
در	یک	مطالعه	دیگر	درمان	زخم	مزمن		با	وقوع	پدیده	رگ	زایی	مجدد	در	یک	بیمار	خانم	8۳	ساله	با	زخم	
مزمن	پا	گزارش	شده	است.		بیمار	به	مدت	۳	ماه	در	بیمارستان	بستری	شده،	ولی	هیچگونه	پیشرفت	بهبودی	
دیده	نشد.	وی	بعد	از	اولین	دفعه	کاربرد	PRP	توانست	به	منزل	برود	و	درمان	را	در	آن	جا	ادامه	دهد.	بعد	از	5	
ماه	تقریبا	زخم	بهبودی	یافته	بود.	رگ	زایی	ناحیه	آسیب	دیده	نیز	انجام	شده	بود.	پیش	از	آغاز	درمان	وسعت	

ناحیه	صدمه	دیده	۹7/6	سانتی	متر	مربع	و	پس	از	درمان	20/7	سانتی	متر	مربع	بود.
ترمیم	زخم		هاي	مزمن،	چالشی	بزرگ	است	که	نیازمند	برنامه	ویژه	درماني	مي	باشد	تا	فرصت	ترمیم	زخم	
براي	همه	بیماران	فراهم	گردد.	مراقبت	فعال	از	این	نوع	زخم	ها	با	استفاده	از	HBO،	تحریک	الکتریکي،	

۳8



w
w

w
.st

an
d

ar
d

ki
t.c

om

۹۳

اعمال	فشار	منفي	بر	سطح	پوست،	استفاده	از	پوست	جایگزین	تولید	شده	توسط	مهندسي	زیستي	و	فاکتور					هاي	رشد	برونزاد	
اخیراً	مورد	توجه	قرار	گرفته	است.	براي	این	زخم	بخصوص،	استفاده	از	PRP		و	Xpress		Graft  Jacket	بهترین	

نتیجه	را	داشت.
باید	توجه	داشت	که	در	مورد	حمایت	از	مصرف	PRP	جهت	تسهیل	ترمیم	زخم	مقالات	زیادي	وجود	دارد	اما	فایده	این	
روش	درماني	در	برخی	مقالات	به	صورت	اندک	مشاهده	شده	است.	تنوع	در	وسایل	و	روش	مطالعه	ممکن	است	مسئول	
این	نتایج	منفي	باشد.	Marx	در	مقاله	خود	بخوبي	این	موضوع	را	تشریح	کرده	است	که	نتایج	منفي	کاذب	به	دلایل	
مختلف	ایجاد	مي	شوند	و	PRP	باید	اتولوگ	و	حاوي	غلظت	کافي	از	پلاکت	هاي	زنده	باشد	تا	بتواند	به	ترمیم	زخم	کمک	
کند.	هنگامي	که	این	شرایط	رعایت	شوند،	اکثریت	مطالعات	نشان	مي	دهند	PRP	به	تسهیل	ترمیم	زخم	کمک	مي	کند.		

استفاده از PRP  برای درمان زخم پای ديابتی

دیابت	از	بیماری	های	شایع	و	ناتوان	کننده	انسان	است	که	می	تواند	مشکلات	جدی	را	برای	اندام	ها	ایجاد	
کند.	یکی	از	این	مشکلات	زخم	های	مزمن	و	مقاوم	به	درمانی	است	که	معمولا	در	کف	پای	این	بیماران	ایجاد	

می	شود.	این	عارضه	را	پای	دیابتی	Diabetic Foot	هم	می	گویند.
بالا	بودن	میزان	گلوکز	خون	در	بیماري	دیابت	مي	تواند	به	عروقي	خوني	و	اعصاب	آسیب	وارد	کند.	و	به	همین	
دلیل	بیماران	دیابتي	مستعد	ایجاد	زخم	در	اندام	تحتاني	به	دلیل	خونرساني	نامناسب	و	آسیب	عصبي	مي	باشند.	
نوروپاتي	دیابتي،	فشار	و	عوامل	مکانیکي	و	بیماري	عروقي	محیطي	عوامل	ایجاد	زخم	در	بیماران	دیابتي	هستند.
	کف	پا	دورترین	قسمت	بدن	از	قلب	است	و	نسبت	به	دیگر	بافت	های	بدن	خون	کمی	دریافت	می	کند.	به	
همین	علت	است	که	در	هوای	سرد	اولین	جایی	از	اندام	که	سرد	می	شود	پا	است.	بیماری	دیابت	در	بلند	مدت	
موجب	کم	شدن	جریان	خون	در	همه	بدن	می	شود	ولی	این	مشکل	در	پا	بیشتر	از	جاهای	دیگر	خودش	را	نشان	
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می	دهد.	همین	امر	موجب	می	گردد	که	زخم	هایی	که	بطور	مرتب	در	اثر	آسیب	های	محیطی	در	پای	همه	افراد	ایجاد	می	
شوند	ولی	بسرعت	خوب	می	شوند	در	پای	این	افراد	خوب	نگردد،	چون	بهبود	زخم	به	مواد	غذایی	و	اکسیژن	نیاز	دارد	که	
از	راه	خون	به	بافت	ها	می	رسد.	میکروب	ها	هم	زمینه	را	مساعد	دیده	و	بر	روی	زخم	ایجاد	شده	شروع	به	فعالیت	کرده	و	
عفونت	ایجاد	می	کنند.	به	علت	کاهش	جریان	خون	پا	گلبول	های	سفید	هم	کمتر	به	محل	زخم	رفته	و	دفاع	ایمنی	بافت	
کم	می	شود.	خود	بیماری	دیابت	هم	بطور	کلی	دفاع	ایمنی	بدن	را	کاهش	می	دهد.	این	امر	موجب	گسترش	عفونت	در	

زخم	و	تاخیر	در	بهبود	آن	می	شود.

روند	ایجاد	زخم	دیابتی

مشکل	دیگر	افراد	دیابتی،	اختلال	در	کارکرد	اعصاب	محیطی	است	که	موجب	کم	شدن	حس	لمس	در	پای	
آن	ها	می	شود.	این	کاهش	حس	موجب	خشکی	و	ایجاد	شکاف	هایی	در	پوست	شده	که	زمینه	را	برای	ایجاد	
زخم	فراهم	می	کند.	از	طرف	دیگر	بیمار	به	علت	کاهش	حس	کمتر	متوجه	آسیب	های	محیطی	می	شود.	مثلا	
پا	بدون	اینکه	شخص	متوجه	شود	در	مجاورت	شی	داغ	قرار	گرفته	و	می	سوزد	و	یا	بر	روی	شی	برنده	رفته	و	
زخم	می	شود.	وقتی	هم	که	آسیبی	به	پوست	می	رسد	به	علت	اختلال	در	حس	درد،	بیمار	تا	مدت	ها	متوجه	آن	
نمی	شود	و	این	موجب	پیشرفت	عفونت	در	زخم	می	گردد.	اختلالات	اعصاب	در	پای	افراد	دیابتی	می	تواند	در	
بلند	مدت	موجب	فلج	شدن	عضلات	کف	پا	شده	و	این	فلجی	موجب	تغییر	شکلی	های	مختلفی	در	پا	می	شود.	
تغییر	شکل	یافتن	پا	به	نوبه	خود	موجب	می	گردد	در	موقع	راه	رفتن	به	قسمت	های	خاصی	از	کف	پا	فشارهای	

بیشتری	وارد	شود	و	این	فشارها	زمینه	را	برای	بروز	زخم	فشاری	فراهم	می	کنند.
تمام	این	موارد	دست	به	دست	هم	می	دهند	تا	موجب	شوند	کف	پای	بیمار	زخم	های	شدید	و	مقاوم	به	درمانی	



w
w

w
.st

an
d

ar
d

ki
t.c

om

۹5

پیدا	کند.	زخم	هاي	پاي	دیابتي	یکي	از	عمده	ترین	مشکلات	پزشکي،	اجتماعي	اقتصادي	در	بسیاري	از	کشورها	هستند.				
تقریبا	۱5٪ از	افراد	مبتلا	به	دیابت	حداقل	یک	بار	طي	زندگي	شان	دچار	زخم	پاي	مي	شوند	و	در	5	تا	8	در	صد	مبتلایان	

به	دیابت	طي	یکسال،	قطع	عضو	را	مي	توان	انتظار	داشت.				

ایجاد	زخم	پای	دیابتی	در	طی	۱0	روز

سه	گانه	اختلال	عروقي،	نوروپاتي	و	اختلال	ایمني،	تکیه	گاه	بنیادي	و	علت	مزمن	شدن	زخم	هاي	دیابتي	هستند.	
در	اکثر	این	زخم	ها	بطور	تیپیک،	افزایش	سطح	پروتئازها،	بویژه	متالوپروتئینازهای	ماتریکس	)MMPs(	و	
الاستازهاي	نوتروفیل		دیده	مي	شود.	بعلاوه	ثابت	شده	است	که	فاکتور	نکروز	تومور-	آلفا	موجب	افزایش	تولید	

MMPs	و	مهار	تولید	متالوپروتئینازهای	مهاری	مي	گردد.			
زخم		پاي	دیابتي	مقاوم	به	درمان،	از	عوارض	عمده	در	بیماران	دچار	دیابت	است.	در	تعداد	غیر	قابل	قبولي	از	
موارد	بیماری،	نتیجه	نهایي	درمان	این	بیماران،	قطع	اندام	تحتاني	است	که	در	صورت	انجام	درمان	هاي	زودتر	
ژل	 از	 استفاده	 مانند	 در	حال	گسترش	 درمان	سلولي	 نمود.	روش	هاي	 جلوگیري		 آن	 از	 قاطعانه	تر	مي	توان	 و	
پلاسماي	غني	از	پلاکت	)	PRP	(	راه	کارهای	درمان	جدیدي	براي	این	زخم	ها	ارائه		مي	کنند	که	مي	تواند	از	

قطع	عضو	جلوگیري	نماید.		
هدف	از	درمان	زخم	پاي	دیابتي،	بستن	زخم	در	کوتاه	ترین	زمان	ممکن	است.	استانداردهای	پذیرفته	شده	براي	

۳۹
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مراقبت	از	زخم	هاي	پاي	دیابتي	شامل	کاهش	فشار	در	ناحیه	زخم،	درمان	مناسب	زخم،	درمان	عفونت	و	ایسکمي،	درمان	
سایر	بیماري	هاي	همراه	و	در	صورت	نیاز	دبریدمان	زخم	می	باشند.	اعتقاد	بر	این	است	که	دبریدمان	شدید	موجب	تبدیل	
زخم	هاي	مزمن	به	زخم	حاد	مي	شود	و	عملکرد	موثرتر	فاکتورهاي	رشد	را	امکان	پذیر	مي	سازد.	بدین	ترتیب	روند	طبیعي	
ترمیم	زخم	)	التهاب،	تکثیر	سلولي	و	تجدید	ساختار	(	انجام	مي	شود.	در	این	مراحل،	اثرات	پیچیده	فاکتورهاي	رشد	مختلف	
نقش	دارند	که	بر	فعالیت	میتوزي	و	تمایز	سلولي	اثر	مي	گذارند.	Cooper	و	همکاران	نشان	دادند	سطح	برخي	فاکتور	هاي	
رشد	مانند	TGF – β , FGF	در	مایعات	محل	زخم	مزمن	نسبت	به	زخم	هاي	حاد	بطور	قابل	توجهي	کمتر	است.			

روش	هاي	سلول	درماني	در	حال	تکامل	)مانند	PRP(	نیز	ممکن	است	نقش	عملکرد	در	برنامه	درمان	استاندارد	بیماران	
داشته	باشند.	استفاده	از	فاکتورهاي	رشد	پلاکتي	براي	درمان	موضعي	زخم	هاي	مزمن	بر	اساس	این	واقعیت	است	که	
فاکتورهاي	رشد	موجود	در	PRP	به	سه	مرحله	ترمیم	زخم	در	زخم	" حاد	" ایجاد	شده	پس	از	دبریدمان	کمک	مي	کنند.	
فاکتور	هاي	رشد	ممکن	است	در	ترمیم	زخم	هاي	مزمن	با	جلب	سلول	هاي	تمایز	نیافته	به	ماتریکس	جدیداً	تشکیل	شده	و	
تحریک	تقسیم	سلول	ها	نقش	داشته	باشند.	همچنین	PRP	ممکن	است	رها	سازي	سیتوکین	ها	را	مهار	و	التهاب	را	محدود	
سازد،	از	طریق	تعامل	با	ماکروفاژ	ها	ترمیم	و	بازسازي	بافت	را	بهبود	بخشد	و	رشد	مویرگ	هاي	جدید	و	اپي	تلیالیزاسیون	
عروق	را	تسریع	کند.		پلاکت	ها	بطور	واضح	اثرات	ضد	باکتري	هم	دارند	و	ممکن	است	از	ترمیم	بافتي	حمایت	نمایند.		

از	سال	۱۹85،	موارد	رها	شده	از	پلاکت،	PG	,	PRP	به	عنوان	درمان	زخم	هاي	مزمن	مورد	استفاده	بوده	اند.			در	این	
مدت،	چندین	مقاله	درباره	کاربرد	ژل	هاي	PRP	در	درمان	زخم	منتشر	شده	است.	مواد	رها	شده	از	پلاکت	ها	بر	روي	
هزاران	نفر	از	این	بیماران	طي	دوره	اي	ده	ساله	در	ایالات	متحده	آزمایش	شدند	و	آنالیز	نتایج	حاصل	از	این	بررسي	باعث	
شد	Margolis	و	همکاران	نتیجه	گیري	کنند	استفاده	از	مواد	حاصل	از	پلاکت	ها	داراي	اثر	بخشي	ثابت	شده	اي	در	این	
بیماران	بویژه	در	بیماران	دچار	زخم	هاي	شدیدتر	است.	بررسي	های	اروپایي	بر	روی	موارد	این	بیماري	نیز	موفقیت	این	
روش	درمان	را	نشان	دادند.	اولین	بررسي،	توسط	Tarroni	و	همکاران	انجام	شد	و	موفقیت	استفاده	از	ژل	پلاکتي	حاصل	
از	مخلوط	کردن	پلاکت	تغلیظ	یافته	و	کرایو	فعال	شده	با	Batroxobin	در	حضور	کلریدکلسیم	را	براي	درمان	زخم	هاي	
مزمن	در	یک	مرد	دیابتي	در	سن	62	سال	نشان	داد.	زخم	هاي	این	بیماري	پس	از	8	هفته	استفاده	از	پلاکت		ها	درمان	شد	
	PDWHF	منبع	عنوان	به	اتولوگ	پلاکت	لیز	از	حاصل	مواد	از	مکرر	استفاده	گردید.	جلوگیري	بیمار	این	پاي	قطع	از	و
نیز	براي	درمان	زخم	هاي	پا	با	طول	مدت	بیشتري	از	۴	سال	در	بیماران	مبتلا	به	بتا	تالاسمي	موفق	بوده	است.	بهبودي	

کامل	این	زخم	ها	نیز	طي	یک	ماه	مشاهده	شد.				
با	موارد	رها	شده	از	پلاکت	هاي	 نتایج	درمان	 انتشار	یافت	که	 	Margolis	توسط	اي	مقاله	200۱	سال	در
اتولوگ	را	در	درمان	265۹۹	بیمار	مبتلا	به	زخم	پاي	نورپاتي	دیابتي	به	صورت	گذشته	نگر	بررسي	کرده	بود.				
یکي	از	نتایج	مقاله	فوق	این	بود	که	موارد	رها	شده	از	پلاکت،	نسبت	به	درمان	استاندارد	براي	درمان	این	زخم	

ها	موثرترند	و	در	زخم	هاي	شدید	این	نتیجه	واضح	تر	است.	
	Crovetti	و	همکاران	بر	اساس	تکنیک	استفاده	از	ژل	پلاکتی	PG	به	صورت	یک	بار	در	هفته	مطالعه	اي	
انجام	دادند.	آن	ها	2۴	بیمار	مبتلا	به	زخم	هاي	پوستي	منفرد	یا	متعدد	با	پاتوژنز	متفاوت	را	مورد	بررسي	قرار	
دادند.	در	همه	موارد،	تولید	بافت	گرانولاسیون	پس	از	اولین	استفاده	PG	افزایش	یافت،	اما	ترمیم	اپي	تلیال	

کامل	با	تاخیر	انجام	شد.	یک	مطلب	جالب	توجه،	کاهش	درد	در	همه	بیماران	تحت	درمان	با	PRP	بود.
یک	مطالعه	بالیني	آیند	ه	نگر	تصادفي،	کنترل	شده،	دو	سوکور	و	چند	مرکزي		توسط	Driver	و	همکاران	

۴0

۴۱
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براي	بررسي	و	ایمني	و	کارایي	ژل	اتولوگ		PRP	براي	درمان	زخم	هاي	پاي	دیابتي	که	بهبود	نمي	یابند،	انجام	شد.	هدف	
اصلي	مطالعه	مذکور	این	بود	که	نسبت	بیماراني	که	بهبود	مي	یابند،	تعیین	شود.	در	این	مطالعه	که	روي	7۳	بیمار	انجام	شد،	
نسبت	موارد	بهبود	کامل	زخم	در	گروه	تست	درمان	با	ژل	PRP	از	گروه	کنترل	بیشتر	بود	)	8۱/۳٪ در	برابر	۴2/۱٪ به	
ترتیب	در	گروه	دریافت	کننده	ژل	PRP	و	گروه	کنترل(.	همچنین	هیچ	عارضه	اي	مرتبط	با	این	درمان	گزارش	نشد	که	

ایمني	این	روش	درمان	را	نشان	مي	داد.	
de  Leon	و	همکاران	اخیراً	یکي	از	مفصل	ترین	مطالعات	را	در	مورد	کاربرد	بالیني	PRP	در	درمان	زخم	هاي	مزمن	
منتشر	ساختند.	در	این	مطالعه	200	بیمار	با	285	زخم	مورد	مطالعه	قرار	گرفتند.	این	محققین	نتیجه	گرفتند	این	زخم	ها	
نمایانگر	جامعه	واقعي	زخم	هاي	مورد	مراقبت	است.		از	سوي	دیگر	تعداد	زخم	های	با		بیماري	شریان	های	محیطي	)	که	در	
زخم	هاي	دیابتي	شایع	هستند	(	بسیار	اندک	بود	و	داده	هاي	آنژیوگرافیک	در	این	مطالعه	در	دسترس	نبود.	زخم	هاي	دچار	
عفونت	نیز	در	این	بررسي	وجود	داشتند.	بنابراین	مقایسه	این	داده	ها	با	داده	هاي	مربوط	به	یک	بیمار	که	دچار	زخم	پاي	
دیابتي	مقاوم	به	درمان	توأم	با	ایسکمي	شدید	اندام	بود،	امکان	پذیر	نبود.	یک	زخم	مزمن	بدون	عفونت	و	بدون	ایسکمي	
با	درمان	مراقبتي	استاندارد	و	بدون	استفاده	از	ژل	PRP	بهبود	یافت.	همچنین	Carter	و	همکاران	یک	 اندام	 شدید	
بررسی	را	در	مورد	استفاده	از	ژلPRP 	بر	ترمیم	زخم	ها	انجام	دادند.		این	مقاله	نیز	مانند	مقاله	de  Leon بر	روي	
بیماران	مشخص	انجام	شده	بود	که	تعداد	بیماران	دچار	زخم	پاي	دیابتي	در	آن	اندک	بود	و	داده	هاي	آنژیوگرافیک	نیز	در	

این	مطالعه	وجود	نداشت.	
با	این	حال	مطالعه	Torsten Slesaczeck	و		همکاران	از	کاربرد	ژل	PRP	اتولوگ	به	عنوان	یک	روش	درمان	موثر	
در	درمان	زخم	پاي	دیابتي	شدید	حمایت	مي	کند.	این	روش	درمانی	در	بیماران	دیابتي	دچار	زخم	هاي	مقاوم	به	درمان	و	
دچار	ایسکمي	شدید	اندام	استفاده	شد	که	تمامي	روش	های	درمان	استاندارد	و	مراقبت	پیشرفته	از	زخم،	مانند	بستن	زخم	با	
کمک	وکیوم،	دبریدمان	جراحي	وسیع،	درمان	شدید	بیماري	شریان	هاي	محیطي	در	آن	ها	با	شکست	مواجه	شده	بود،	یعني	
در	شرایط	چالش	برانگیز	که	امکان	از	دست	رفتن	اندام	وجود	داشت.	در	مطالعه	Torsten Slesaczeck	و		همکاران	
نتیجه	استفاده	از	ژل	پلاسمای	غنی	از	پلاکت	اتولوگ	در	درمان	زخم	پای	دیابتی	مقاوم	به	درمان	گزارش	شده	است.	در	
این	گزارش،	وضعیت	بیماري	شرح	داده	شد	که	دچار	زخم	دیابتي	مقاوم	به	درمان،	عفوني	و	طولاني	مدت	و	ایسکمي	شدید	

اندام	نیز	بود	و	با	استفاده	از	ژل	PRP	اتولوگ	از	قطع	اندام	جلوگیري	گردید.
یک	بیمار	78	ساله	با	سابقه	۳6	سال	ابتلا	به	دیابت	قندي	نوع	دوم	و	داراي	عوارض	شناخته	شده	میکرو	و	
ماکرو	واسکولر	در	بخش	ویژه	بیماران	مبتلا	به	پاي	دیابتي،	با	یک	زخم	پاي	دیابتي	مقاوم	به	درمان	از		هشت	

ماه	قبل	بستري	گردید.

نماي	اولیه	زخم	دیابتي	در	سمت	خارج	پاي	چپ

۴2
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کاهش	فشار	مکانیکي	در	شرایط	سرپایي	تنها	به	صورت	نسبي	در	کنترل	این	زخم	موثر	بود	و	علي	رغم	تجویز	آنتي	
بیوتیک،	کنترل	عفونت	قسمت	قدامي	پا	با	شکست	مواجه	گردید.	بستر	زخم	به	استخوان	هاي	متاتارس	گسترش	یافت.	
درمان	هاي	اولیه	بیمار	شامل	استفاده	از	روش	هایي	براي	کنترل	مطلوب	قند	و	درمان	هاي	طبي	براي	سایر	بیماري	هاي		
همراه	)	یعني	نارسایي	قلبي	مزمن	و	نارسایي	کلیوي	(،	همچنین	دبریدمان	وسیع،	تجویز	آنتي	بیوتیک	بر	اساس	کشت	
از	زخم	)	تازوباکتام			۴/5	گرم	داخل	وریدی	۳	بار	در	روز	طي	2	هفته	همراه	با	کلینداماسین	600	میلی	گرم	سه	بار	در	
روز	خوراکي،	درمان	کلیندامایسین	بصورت	تک	دارویي	تا	زمان	کامل	زخم	ادامه	یافت	(	و	استفاده	از	پانسمان	مرطوب	و	

کاهش	فشار	بر	زخم	بودند.
براي	کنترل	مطلوب	قند	خون	از	آنالوگ	هاي	انسولین	همراه	با	متفورمین	)	2	عدد		۱گرم،	دوبار	در	روز	(	استفاده	شد.	خون	
رساني	پاي	مبتلا	با	اندازه	گیري	ایندکس	فشار	بازو	– مچ	پا	)	ABPI(	و	همچنین	سونوگرافي	داپلر	رنگي	مورد	بررسي	
قرار	گرفت.	ABPI	سمت	مبتلا	)	5٪(،	میزان	جریان	خون	و	شرایط	بالیني	نشان	مي	داد	ایسکمي	بحراني	اندام	وجود	
دارد.	بنابراین،	آنژیوپلاستي	خلال	پوستي	Transluminal	انجام	گردید.	نتیجه	آنزیوپلاستی	نشانگر	تامین	جریان	خون	
شریاني	اندام	تحتاني	تنها	از	شریان	تیبیالیس	خلفي	و	شاخه	هاي	آن	در	قوس	کف	پایي	بود.	اتساع	محل	هاي	تنگي	در	
جریان	خون	تیبیوفیبولار	موفقیت	آمیز	بود	اما	خون	رساني	محیطي	از	شریان	هاي	تیبیالیس	قدامي	و	شریان	فیبولاریس	
وجود	نداشت.	بنابراین،	خون	رساني	شریاني	پا	براي	ترمیم	زخم	کافي	نبود.	پس	از	آن	که	درمان	هاي	محافظتي	براي	

ترمیم	این	زخم	شکست	خورد،	برداشت	استخوان	متاتارس	V	و	استخوان	کوبویید	انجام	شد.

وضعیت	بینابیني	پس	از	برداشتن	استخوان	متاتارس	V	و	استخوان	کوبوبید

بافت	 اما	 شد	 تمیز	 زخم	 درمان،	 این	 با	 گردید.	 انجام	 وکیوم	 با	 توأم	 درمان	 و	 مرطوب	 پانسمان	 سپس	
گرانولاسیون	کافي	وجود	نداشت	و	استخوان		ها	تا	حدودي	در	بستر	زخم	ظاهر	بودند.	در	این	شرایط	از	ژل	
PRP	براي	این	زخم	استفاده	شد.	با	استفاده	از	کیت	مناسب	مي	توان	پلاکت	هاي	اتولوگ	را	کاملًا	تغلیظ	
نمود.	پس	از	فعال	سازي	با	ترومبین	اتولوگ،	این	پلاکت	ها	را	مي	توان	به	زخم	وارد	کرد	تا	ژل	PRP	در	
)۱/5cm	عمق	2،cm	عرض		۱0،cm	طول	)	بزرگ	زخم	جراحي	دبریدمان	ابتدا	در	شود.	تشکیل	محل

انجام	شد.	سپس	زخم	با	ژل	PRP	پر	گردید.	
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قبل	از	استفاده	از	PRP	بر	روي	زخم

تصور	مي	شود	آغاز	تولید	بافت	گرانولاسیون	و	بسته	شدن	زخم	به	رها	سازي	موضعي	فاکتور		هاي	رشد	از	ژل	پلاکتي	مربوطه	
باشد.	متاسفانه	یک	هفته	پس	از	کاربرد	ژل	PRP	،	ترمیم	زخم	مشاهده	نگردید	اما	عفونت	و	افزایش	جدا	شدن	بافت	هاي	

دیستال	به	زخم	وجود	داشت.

PRP	کاربرد	از	پس	هفته	یک	عفونت،	دچار	زخم
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بنابراین	پزشکان	تصمیم	گرفتند	بقیه	استخوان	پنجمین	انگشت	را	بردارند	و	یک	فلپ	روي	قسمت	دیستال	زخم	قرار	
دهند.	یک	هفته	پس	از	این	جراحي،	بافت	گرانولاسیون	در	کل	زخم	تشکیل	شد	و	جمع	شدن	زخم	آغازگردید.	در	هفته	
سوم	پس	از	استفاده	از	PRP	در	تمام	زخم	بافت	گرانولاسیون	دیده	مي	شد	و	جمع	شدن	زخم	بطور	قابل	توجهي	وجود	

داشت	و	پس	از	6	هفته،	زخم	کاملًا	اپي	تلیالیزه	شد.
در	۳	هفته	پس	از	درمان	با	ژل	پلاکتی،	بیمار	در	بستر	استراحت	مي	کرد	تا	از	محل	زخم	و	لخته	زخم	بصورت	مکانیکي	
محافظت	شود.	سپس	بیمار	شروع	به	تحرک	کرد	و	پس	از	۴	هفته	بصورت	موفقیت	آمیزي	مرخص	گردید.	طي	دوره	

تحرک،	بیمار	از	کفش	هاي	ارتوپدي	طبي	و	اندازه	شده	براي	پاي	خود	استفاده	نمود.	

بافت	گرانولاسیون	و	ترمیم	زخم	پس	از	درمان	ثانویه	جراحي	در	هفته	سوم	پس	از	استفاده	
PRP	از

ترمیم	زخم	در	هفته	ششم	پس	از	درمان



w
w

w
.st

an
d

ar
d

ki
t.c

om

۱0۱

زخم	های	پوستی	مانند	زخم	دیابتی	و	زخم	بستر		در	گروه	زخم	های	مزمن	شایع	قرار	می	گیرند.		صدمات	بعد	از	سوختگی	
ممکن	است	منجر	به	زخم	عمیق	در	موارد	متعدی	به	ویژه	مواقعی	که	مدت	تماس	با	منبع	حرارتی	و	سوختگی	طولانی	
بوده	باشد،	گردد.	حتی	در	مواردی	که	سوختگی	حادی	هم	رخ	نداده	باشد	ممکن	است	زخم	عمیقی	بوجود	آید.	این	زخم	
هایی	که	درمان	آن	ها	بسیار	مشکل	است	ممکن	است	هزینه	فراوانی	برای	بیمار	به	همراه	داشته	و	در	برخی	موارد	با	

صدمات	حادی	مواجه	گردد.	
در	مطالعه	Natsuko Kakudo	و	همکاران	از	PRP	برای	درمان	زخم	های	پوستی	مانند	زخم	دیابتی	استفاده	شد.	
هیچگونه	عارضه	ای	ناشی	از	کاربرد	این	روش	درمانی	مشاهده	نشد	و	در	بیماران	اپی	تلیالیزاسیون	کامل	ناحیه	آسیب	
دیده	رخ	داد.	نتایج	این	مطالعه	مشخص	کرد	که	PRP برای	درمان	زخم	های	پوستی	مزمن	و	درمان	نشدنی	مفید	است.	
در	مطالعه	فوق،	پنج	بیمار،	شامل	دو	زن	و	سه	مرد	با	متوسط	سنی	5۴	سال	که	مبتلا	به	زخم	مزمن	بودند	تحت	درمان	با	
PRP		قرار	گرفتند.	زخم	ها	شامل	زخم	دیابتی،	زخم	بستر	و	زخم	ناشی	از	سوختگی	که	به	درمان	های	عادی	و	معمول	
مقاوم	بودند.	هیچکدام	از	این	موارد،	نشانه	ای	از	بافت	نکروتیک	یا	عفونت	نداشتند.	PRP	تهیه	شده	از	بیماران	مورد	
استفاده	قرار	گرفت	و	بر	روی		زخم	ها	پوششی	قرار	داده	شد.	بعد	از	۳	روز	پوشش	برداشته	و	موضع	با	سالین	شستشو	داده	

شد.	وازلین	مالیده	و	بر	روی	آن	گاز	استریل	قرار	گرفت.	هر	2	تا	۳	روز	این	پوشش	تعویض	می	شد.		

بیمار	زن،	76	ساله،	مبنلا	به	زخم	دیابتی.	زخم	دیابتی	به	اندازه	۹/۱		سانتی	
متر	مربع	بعد	از	2	هفته	از	مصرف	PRP		بتدریج	نشانه	های	بهبودی	را	نشان	
داد	و	اپی	تلیالیزاسیون	با	دو	مرتبه	بهره	گیری	از	PRP		در	هفته	۱۴	دیده	شد.

بیمار	زن،	76	ساله،		اپی	تلیالیزاسیون	کامل	زخم	با	اندازه	۱2/5		سانتی	متر	
مربع	بعد	از	8	هفته	درمان	با	PRP	بدست	آمد.
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بهره	 	PRP از	 هم	 پرتودرمانی	 بوسیله	 شده	 ایجاد	 درمان	 قابل	 غیر	 اولسرهای	 درمان	 برای	 همکاران	 و	 	Ballerini
	PRP	،درمانی	پرتو	بوسیله	دیده	صدمه	ناحیه	روی	بر	صفر،	روز	در	است:	بوده	موارد	این	شامل	درمانی	پروتکل			اند.	گرفته
استفاده	شده	و	ناحیه	مورد	درمان	با	گاز	مرطوب	پوشیده	می	گردد.	هر	هفت	روز،	فرآورده	جدید	PRP	تا	تکمیل	درمان	
مورد	استفاده	قرار	می	گیرد.	مورد	اول	آقای	88	ساله	مبتلا	به	زخم	بافت	جلدی	مقاوم	به	درمان	و	دچار	عفونت	باکتریال	به	
وسعت	25×۳5	میلی	متر	بعد	از	پرتو	درمانی	با	پرتو	X	کم	ولتاژ	بر	روی	پای	چپ	بود.	پس	از	استفاده	از	PRP	پیشرفت	
بهبودی	مشاهده	شد	و	بسته	شدن	زخم	بعد	از	۱8۹	روز	با	ایجاد	پوشش	مجدد	اپی	تلیوم	از	اطراف	زخم	مشاهده	گردید.	
عوارض	جانبی	در	طول	درمان	مشاهده	نشد.	در	طول	درمان	فقط	یک	بار	از	محلول	آنتی	باکتریال	استفاده	گردید.	مورد	
دوم	آقای	60	ساله	مبتلا	به	زخم	عمیق	ناحیه	پا	به	وسعت	۳0×50	میلی	متر		با	محدوده	ی	مشخص	و	بدون	هیچگونه	
التهابی	بعد	از	پرتو	درمانی	به	میزان	7GY	بود.	پس	از	استفاده	از	PRP	پیشرفت	بهبودی	منظم	همراه	با	ساخت	اپی	
تلیوم	از	گوشه	های	زخم	مشاهده	گردید.	موردی	از	آلرژی	یا	عفونت	باکتریال	دیده	نشد.	بهبودی	کامل	پوستی	در	۴۱	روز		

بدست	آمد.
بطور	کلي	همه	محققین	معتقد	ند	زخم	هاي	پاي	دیابتي	از	مشکلات	بهداشتي	عمده	مي	شوند	و	قطع	عضو	در	اثر	قطع	زخم	
هاي	پا،	اولین	علت	بستري	شدن	در	بیمارستان	در	افراد	مبتلا	به	دیابت	بشمار	مي	رود.	در	اکثر	این	مطالعات	نتیجه	گیري	
شد	که	شواهد	فرآیند	حاکي	از	آن	است	که	ترمیم	زخم	در	زخم	هاي	پاي	دیابتي	به	فاکتورهاي	رشد	وابسته	است	و	کاربرد	

موضعي	این	فاکتورهاي	رشد	همراه	با	سایر	درمان	هاي	استاندارد	زخم	موجب	تسهیل	و	ترمیم	این	زخم	ها	مي	شود.

کاربرد PRP در زخم بستر

۴۳
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زخم	بستر	یا	زخم	فشاری،	آسیبي	است	که	در	نواحي	تحت	فشار	بدن،	در	اثر	فشار	مستمر	ناشي	از	بي	حرکتي	مداوم	
یا	نشستن	یا	خوابیدن	طولانی	مدت	در	یک	وضعیت	ثابت،		به	علت	کاهش	خون	رساني	به	بافت	ایجاد	مي	شود.	زخم	
بستر	در	افرادي	که	به	مدت	طولاني	بستری	شده	اند،	در	کساني	که	به	علل	مختلف	دچار	ناتواني	حرکتي	گشته	اند	و	
معلولیني	که	از	صندلي	چرخ	دار	استفاده	مي	کنند،		بیشتر	بروز	مي	کند.	این	زخم	ها	امروزه	هزینه	هاي	زیادي	را	به	بیمار	
و	سیستم	بهداشت	و	درماني	تحمیل	مي	کند.	زیرا	بیماران	مبتلا	به	این	زخم	ها	نیاز	به	بستري	و	مراقبت	طولاني	مدت	در	
بیمارستان	دارند.	بیماران	دچار	آسیب	هاي	نخاعي،	بیماران	کمایي	و	افرادي	که	به	علت	حوادث	عروقي	مغزي	دچار	فلج	
اندام	ها	شده	اند.	بیماران	مبتلا	به	MS،	سالمندان،	بیماراني	که	بر	اثر	تصادف	فاقد	تحرکات	مي	شوند	و	در	کل	تمامي	
بیماراني	که	براي	مدت	طولاني	نیاز	به	استراحت	مطالق	دارند،	در	خطر	ابتلا	به	این	نوع	زخم	ها	مي	باشند.	بي	اختیاري	

ادرار	و	مدفوع	در	بیماران	کم	تحرک	یا	بي	تحرک	نیز	ریسک	ایجاد	این	مشکل	را	تشدید	مي	کند.
زخم	بستر	خیلي	سریع	مي	تواند	پیشرفت	کند	و	حتي	در	افرادي		که	براي	مدت	بسیار	کوتاه	و	حتي	فقط	یک	ساعت	
بدون	حرکت	مانده	اند،	دیده	شده	است.	کساني	که		در	گذشته	مبتلا	به	زخم	بستر	شده	اند،	مستعد	ابتلا	مجدد	به	این	
مشکل	هستند.	در	ایالات	متحده،	شیوع	زخم	بستر	در	بین	بیماراني	که	به	سختي	درمان	مي	شوند،	۱0	تا	۱8	درصد،	در	
بین	بیماراني	که	درمان	طولاني	مدت	دارند،	2	تا	28	درصد،	در	بین	بیماراني	که	در	منزل	مداوا	مي	شوند،	5	تا	2۹	درصد	

و	در	بین	بیماران	بستري	در	بخش	مراقبت	هاي	ویژه	CCU	،	8	تا	۴0	درصد	شیوع	دارد.
	زخم	بستر	در	نقاطی	از	بدن	که	فشار	وزن	بدن	بیمار	را	تحمل	می	کند	و	در	نزدیکي	استخوان	ها	قرار	دارند	)	مانند	
ناحیه		باسن،		ستون	مهره	ها،	قسمت	تحتاني	کمر،	لگن،	پس	سر،	زانوها،	پاشنه	پا،	شانه	ها	و		آرنج	ها	(	دیده	می	شود.		
در	این	قسمت	هاي	نزدیک	استخوان	ها		فشار	بیشتری	بر	پوست	وارد	می	شود	و	چربی	کمتری	برای	محافظت	وجود	
دارد.	بافت	هاي	مختلف	تحمل	فشار	متفاوتي	دارند.	عضله	و	چربي	بطور	نسبي	و	در	مقایسه	با	پوست	فشار	کمتري	را	
مي	توانند	تحمل	کنند.	تمام	سلول	ها	صرف	نظر	از	نوع	بافت	براي	حیات	وابسته	به	دریافت	اکسیژن	و	مواد	غذایي	از	
طریق	خونرساني	هستند.	وارد	شدن	فشار	به	بافت	ممکن	است	خونرساني	را	کاهش	دهد	یا	بطور	کامل	آن	را	قطع	کند.	
نتیجه	این	وضعیت	که ایسکمي	نامیده	مي	شود	نرسیدن	اکسیژن	کافي	به	سلول	ها	است.	در	صورت	بر	طرف	نشدن	
فشار	در	نهایت	سلول	از	بین	مي	رود.	زماني	که	علایم	التهاب	در	سطح	وسیع	آشکار	مي	شود	چه	بسا	بافت	در	عمق	
عضله	نکروز	شده	باشد.	در	تشکیل	زخم	یک	رابطه	معکوس	بین	فشار	و	زمان	وجود	دارد.	مي	توان	گفت	که	فشار	کم	

در	زمان	زیاد	به	مراتب	مخرب	تر	از	فشار	زیاد	در	زمان	کم	است.	علاوه	بر	این	هنگامي	که	وضعیت	از	آستانه	
تحمل	بافت	نسبت	به	فشار	– زمان	عبور	کرد	حتي	با	مرتفع	شدن	فشار	نیز	آسیب	بافتي	ادامه	پیدا	مي	کند.	
اصطکاک	نیز	مي	تواند	موجب	سائیدگي	پوست	و	افزایش	ریسک	آسیب	در	عمق	بافت	گردد.	بالا	بردن	سر	و	
شیب	دادن	به	پشت	بیمار	با	راندن	بیمار	به	سطح	پایین	موجب	اصطکاک	بین	پوست	بیمار	و	ملافه	مي	شود.	
در	این	حالت	اصطکاک	و	نیروي	برشي	در	ترکیب	با	یکدیگر	ریسک	آسیب	بافتي	را	در	محل	ساکروم	را	
افزایش	مي	دهند.	همچنین	هنگام	جابجا	کردن	بیمار	باید	مراقب	بود	که	پوست	بر	روي	بستر	کشیده	نشود.	
نرم	 با	 پوست	مي	شود.	خیس	خوردگي	هم	 در	معرض	رطوبت	موجب	خیس	خوردگي	 قرارگرفتن	طولاني	
کردن	بافت	موجب	افزایش	ریسک	بروز	زخم	فشاري	مي	گردد.	اپیدرم	خیس	خوردگي	سریع	تر	فرسوده	شده	
و	از	بین	مي	رود.	علاوه	بر	این	پوست	مرطوب	به	ملافه	مي	چسبد	و	عامل	اصطحکاک	را	تشدید	مي	نماید	در	
نهایت	پوست	خیس	خورده	در	مقایسه	با	پوست	عادي	5	برابر	بیشتر	ریسک	بروز	زخم	دارد.	رطوبت	بیش	از	

حد	ممکن	است	ناشي	از	تعریق،		ترشحات	زخم	شستشو	یا	بي	اختیاري	ادرار	یا	مدفوع	باشد.	
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در	آغاز	ممکن	است	زخم	بستر	فقط	یک	لکه	قرمز	پوستی	باشد.		اگر	این	لکه	پوستی	از	فشار	بیشتر	محافظت	نگردد،	
وضع	بدتر	شده،	قرمزی	سریعاً	به	تاول	و	زخم	باز	تبدیل	می	گردد.	در	موارد	شدید،	ممکن	است	کل	ضخامت	پوستی	
درگیر	و	با	ایجاد	یک	زخم	عمیق	پوستی،	عضلات	یا	استخوان	ها	نمایان	شوند.	باید	توجه	داشت	که	برای	ایجاد	زخم	
بستر	نیاز	به	یک	فشار	شدید	نیست،	حتي	فشار	یک	تشک	معمولي	یا	کشیدن	بیمار	بر	روي	تخت	می	تواند	منجر	به	

زخم	بستر	شود.
	رطوبت	ناشی	از	تعریق،	ادرار	و	مدفوع،	پوست	را	نازک	و	مستعد	صدمات	ناشی	از	فشار	می	نماید.	به	این	علت،	افرادی	
که	مبتلا	به	بی	اختیاری	هستند،	مستعد	زخم	بستر	پیشرونده	می	باشند.		همچنین		در	افرادی	که	روزانه	به	میزان	کافی	
پروتئین،	ویتامین	هاي	C	وE	،	کلسیم	و	روی	دریافت	نمی	کنند،	احتمال	زخم	بستر	بیشتر	است.	سن	نیز	مهم	است.	در	
کهن	سالان	به	علت	نازک	شدن	پوست،	احتمال	ابتلا	به	زخم	بستر	بیشتر	می	شود.	چربی	زیر	پوستی	نقش	محافظتی	
را	در	پوست	ایفا	می	نماید	و	با	افزایش	سن،	چربی	زیر	پوستی	به	سمت	مناطق	عمقی	انتقال	می	یابد	و	چربی	کمتری	
برای	محافظت	از	پوست	باقي	مي	ماند.	شیمي	درماني،	دیابت	شیرین،	بیماري	آلزایمر،	کم	خوني	و	ایدز	از	دیگر	عوامل	
ابتلا	به	زخم	بستر	هستند.	به	این	نکته	همیشه	توجه	داشته	باشید،	در	افرادی	که	در	بیمارستان	و	در	خانه	بستری	هستند	
بالیني	شدیدی	نظیر	درد،	مسمومیت	 زخم	بستر	یک	مشکل	شایع	می	باشد.	زخم	بستر	مي	تواند	منجر	به	عوارض	
خون،	التهاب	عفونی	مفاصل	و	حتي	بدخیمي	و	مرگ	گردد	و	مدت	بستري	شدن	در	بیمارستان	را	بسیار	طولاني	کند.

	Doreen	Norton		زمان	این	در	بود.	موثر	غیر	و	ناکافي	بستر،	زخم	براي	درمان		میلادي،	۱۹50	دهه	از	قبل	تا	
نشان	داد	که	درمان	باید	شامل	برطرف	کردن	فشار	بر	روي	بافت	هاي	آسیب	دیده	با	تغییر	وضعیت	بیمار،		هر	دو	

ساعت	یک	بار	باشد.	
	برای	مداوای	زخم	بستر	یا	زخم	فشاری	باید	زمان	زیادی	صرف	نمود	و	از	درمان	های	مختلف	استفاده	کرد.	در	سالیان	
اخیر	از	PRP	برای	درمان	و	التیام	زخم	بستر	استفاده	شده	است.	Ramos	و	همکاران	برای	درمان	زخم	مزمن	یک	
بیمار	زن	86	ساله	از	RPP	کمک	گرفتند.		بیمار	به	مدت	۴	ماه	در	بیمارستان	بستری	و	دچار	زخم	بستر	درجه	III		در	
ناحیه	پاشنه	راست	خود	شده	و	علی	رغم	درمان	های	متعدد	هیچگونه	نشانه	بهبودی	را	نشان	نمی	داد.	پلاسمای	غنی	
از	پلاکت	از	وی	تهیه	شد	و	به	مدت	8	هفته	و	در	فواصل	۳	روز	به	طور	موضعی	استفاده	شد.		زخم	بستر	موجود	در	

۴۴عرض	57	روز	با	این	روش	درمانی	ارزان	قیمت	به	طور	کامل	بسته	شد.		

تغییرات	وسعت	ناحیه	تحت	درمان	در	دوره	درمانی
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PRP	با	درمان	مراحل
درمان از	 قبل	 زخم	 دبریدمان	 	)A

درمان از	 روز	 از	۱5	 زخم	پس	 B(	ظاهر	
درمان از	 روز	 از	۳0	 زخم	پس	 C(	ظاهر	
درمان از	 روز	 از	57	 زخم	پس	 D(	ظاهر	

یک	زخم	بستر	بزرگ	در	پوست	تحتاني	تروکانتر	بزرگ	
راست	با	بافت	زرد	نکروزه	که	در	بستر	زخم	دیده	مي	شود.

در	تحقیق		Ting Yuan	و	همکاران	از	ژل	PRP	برای	التیام	زخم	بستر	استفاده	شده	است.	بیمار	به	مدت	طولاني	
تحت	درمان	هاي	رایج	قرار	گرفته	بود	اما	نتیجه	اي	مشاهده	نشده	بود.		بیمار	یک	مرد	۴۱	ساله،	۱5	ماه	قبل	از	ارتفاع	۴	
متري	سقوط	کرده	و	دچار	شکستگي	مهره		دوم	کمري	و	فلج	در	اندام	تحتاني	شده	بود.	هفت	ماه	بعد،	یک	زخم	بستر	در	
زیر	تروکانتر	بزرگ	فمور	راست	مشاهده	گردید.	پس	از	پانسمان	منظم	زخم	و	تقریباً	۱0	بار	دبریدمان،	اندازه	و	عمق	زخم	
افزایش	یافت	و	مقدار	ترشحات	بطور	قابل	توجهي	افزایش	یافت.	هنگام	بستري	در	بخش،	طول	زخم	cm	8	و	عرض	آن	

cm 7	بود	و	بافت	نکروزه	زرد	رنگ	روي	آن	وجود	داشت.	فیستول	زیر	زخم	به	سمت	بالا	تا	خار	ایلیاک	فوقاني	قدامي		
)	زیر	فضاي	مرده	زخم	(	گسترش	یافت.
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فضاي	داخل	زخم	تا	بالا	ادامه	یافته،	انگشت	جراح	به	خار	ایلیاک	
فوقاني	قدامي	رسیده	است.

در	ابتدا	دبریدمان	ساده	انجام	شد	تا	بافت	نکروز	برداشته	شود.	PRP	از	خون	بیمار	تهیه	گردید.	پس	از	اولین	بار	استفاده	
از	PRP،	مقدار	ترشحات	زخم	بطور	قابل	توجهي	کاهش	یافت.	هر	۱0	تا	۱5	روز،	پانسمان	زخم	با	PRP	انجام	شد.	طي	
درمان	با	PRP،	بتدریج	بافت	نکروز	ناپدید	گردید.	در	هفته	سوم،	مقدار	قابل	توجهي	بافت	گرانولاسیون	دیده	شد.	بتدریج	
حفره	زیر	زخم	تا	هفته	8	بطور	کامل	با	بافت	گرانولاسیون	پر	شد.	ده	هفته	پس	از	بستري،	براي	کمک	به	بسته	شدن	
	،PRP	از	استفاه	بار	۹	و	هفته	۱۴	از	پس	یافت.	بهبود	کامل	بطور	تقریباً	زخم	هفته،	۱2	از	پس	شد.	انجام	بخیه	زخم،

زخم	بطور	کامل	ترمیم	شد.

۳	هفته	بعد،	مقدار	زیادي	بافت	گرانولاسیون	دیده	مي	شود.
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5	هفته	بعد،	بافت	گرانولاسیون	بتدریج	فضاي	زخم	را	پر	کرده	
است.

در	هفته	8،	فضاي	زخم	کاملًا	با	بافت	گرانولاسیون	پر	شده	است.

۱2	هفته	بعد،	زخم	تقریباً	بطور	کامل	بهبود	یافته	است.
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۱۴	هفته	بعد،	زخم	کاملًا	بهبود	یافته	است.

	PRP	از	استفاده	از	پس	و	نبود	موثر	ها	زخم	این	مورد	در	جراحي	دبریدمان	و	زخم	پانسمان	مانند	قبلي	رسمي	هاي	درمان
نتایج	عالي	مشاهده	گردید.	با	استفاده	از	PRP،	هیچ	عارضه	یا	اثرات	ناخواسته		دیده	نشد.	در	این	بیمار	اثر	ضد	باکتریایي	

PRP	مشهود	بود	زیرا	به	در	مدت	بستري	در	بیمارستان	هیچگونه	آنتي	بیوتیک	تجویز	نشد.	
در	انتهای	مبحث	تصاویر	بیماری	که	تحت	درمان	زخم	بستر	شدید	با	PRP	قرار	گرفته	است	را	مشاهده	می	کنید	بیمار	
آقای	5۴	ساله	ای	است	که	7	سال	قبل	بر	اثر	تصادف،	دچار	ضایعه	نخاعی	در	سطح	توراسیک	شده	است.	وی	به	علت	
سقوط	دچار	شکستگی	ساق	پا	شده،	به	مدت	بیست	روز	در	بیمارستان	بستری	می	شود.	در	طی	مدت	بستری	شدن	در	
بیمارستان	دچار	زخم	بستر	بسیار	شدید	می	گردد.	جهت	درمان،	در	ابتدا	محل	زخم	دبریدمان	و	سپس	PRP	وسیع	
انجام	شد	که	چهار	بار	این	کار	تکرار	گردید.	البته	همراه	این	درمان،	مگنت	تراپی	نیز	به	صورت	روزانه	پنج	بار	در	هفته	
انجام	شد.	پس	از	اتمام	درمان،	زخم	تقریبا	بسته	شد.	وضعیت	زخم	قبل	از	درمان،	حین	درمان	و	پس	از	پایان	درمان	در	

تصاویر	زیر	قابل	مشاهده	است.

ده	روزپس	از	پایان	درمان حین	درمان	با	PRP	و	مگنت	تراپی زخم	بستر،	قبل	از	درمان
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کاربرد  PRP در جراحي دهان، دندان، فک و صورت

هنگامي	که	پلاکت	تغلیظ	شده	فعال	مي	شود،	فاکتور	هاي	رشد	مهم	در	ترمیم	زخم	رها	مي	گردند.	فاکتورهای	رشدی	مانند	
PDGF		و	TGFβ	باعث	بهبود	بافت	نرم	و	ترمیم	استخوان	مي	گردند	و	هنگامي	که	وارد	محل	آسیب	مي	شوند،	تولید	
کلاژن	را	تحریک	کرده،	استحکام	زخم	را	بهبود	مي	بخشند	و	تولید	کالوس	را	آغاز	مي	کنند.	VEGF			یک	فاکتور	رگ	زایي	
قوي	است	که	در	روند	ترمیم	زخم	و	رگ	زایي	اهمیت	دارد.				اگرPRP		بتواند	تولید	استخوان	محکم	تر	را	در	پیوند	استخوان	

تسریع	کند،	جراحي	ترمیم	فک	صورت	و	دهان	مي	تواند	وارد	سطح	جدیدي	شود.
این	واقعیت	که	پلاکت	ها	فاکتور	هاي	رشد	و	متابولیت	هاي	فعال	را	ترشح	مي	کنند،	به	معناي	آن	است	که	کاربرد	آن	ها	
مي	تواند	نقش	مثبتي	در	شرایط	بالیني	نیازمند	ترمیم	سریع	داشته	باشد.	تجویز	آن	ها	بصورت	لخته	یا	چسب	فیبرین	باعث	
مي	شود	چسبي	به	وجود	آید	که	این	فاکتور	ها	را	بطور	انتخابي	به	محل	استفاده	رها	مي	سازد.	بعلاوه،	بروز	فاکتور	هاي	رشد	
متصل	به	سطح	پلاکت	ها	و	یا	فیبرین	باعث	مي	شود	فعالیت	پروتئین	هاي	نوترکیب	افزایش	یابد.	جراحي	ایمپلنت	دنداني	با	
هدایت	بازسازي	استخواني،	یکي	از	شرایطي	است	که	لخته	غني	از	پلاکت	اتولوگ	بطور	واضع	باعث	تسهیل	استخوان	سازي	

پس	از	خارج	کردن	دندان	و	یا	اطراف	ایمپلنت	تیتانیوم	مي	شود.	نتیجه	نهایي،	کاهش	قابل	توجه	زمان	لازم	براي	
تثبیت	ایمپلنت	و	بهبود	میزان	موفقیت	است.	

	PRP	از	استفاده	راحتي	است.	شده	مطرح	دندان	و	دهان	جراحي	در	مختلف	هاي	کاربرد	براي	PRP	از	استفاده
در	بسیاري	از	اعمال	جراحي	این	رشته	مي	تواند	به	متخصصین	این	رشته	کمک	کند	و	ایمني	استفاده	از	آن	نیز	
مي	تواند	به	استفاده	گسترده	از	آن	منجر	گردد.		البته	هنوز	شواهد	علمي	در	مورد	اثر	بخشي	و	کارآیي	PRP	مورد	

اتفاق	همگان	نمي	باشد.
هنگامي	که	پلاکت	تغلیظ	شده	فعال	مي	شود،	فاکتور	هاي	رشد	مهم	در	ترمیم	زخم	رها	مي	گردند.	فاکتورهای	
رشدی	مانند	PDGF		و	TGFβ	باعث	بهبود	بافت	نرم	و	ترمیم	استخوان	مي	گردند	و	هنگامي	که	وارد	محل	
آسیب	مي	شوند،	تولید	کلاژن	را	تحریک	کرده،	استحکام	زخم	را	بهبود	مي	بخشند	و	تولید	کالوس	را	آغاز	مي	کنند.			
VEGF	یک	فاکتور	رگ	زایي	قوي	است	که	در	روند	ترمیم	زخم	و	رگ	زایي	اهمیت	دارد.	اگرPRP		بتواند	
تولید	استخوان	محکم	تر	را	در	پیوند	استخوان	تسریع	کند،	جراحي	ترمیم	فک	صورت	و	دهان	مي	تواند	وارد	سطح	
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جدیدي	شود.
این	واقعیت	که	پلاکت	ها	فاکتور	هاي	رشد	و	متابولیت	هاي	فعال	را	ترشح	مي	کنند،	به	معناي	آن	است	که	کاربرد	آن	ها	
مي	تواند	نقش	مثبتي	در	شرایط	بالیني	نیازمند	ترمیم	سریع	داشته	باشد.	تجویز	آن	ها	بصورت	لخته	یا	چسب	فیبرین	باعث	
مي	شود	چسبي	به	وجود	آید	که	این	فاکتور	ها	را	بطور	انتخابي	به	محل	استفاده	رها	مي	سازد.	بعلاوه،	بروز	فاکتور	هاي	رشد	
متصل	به	سطح	پلاکت	ها	و	یا	فیبرین	باعث	مي	شود	فعالیت	پروتئین	هاي	نوترکیب	افزایش	یابد.	جراحي	ایمپلنت	دنداني	
با	هدایت	بازسازي	استخواني،	یکي	از	شرایطي	است	که	لخته	غني	از	پلاکت	اتولوگ	بطور	واضع	باعث	تسهیل	استخوان	
سازي	پس	از	خارج	کردن	دندان	و	یا	اطراف	ایمپلنت	تیتانیوم	مي	شود.	نتیجه	نهایي،	کاهش	قابل	توجه	زمان	لازم	براي	

تثبیت	ایمپلنت	و	بهبود	میزان	موفقیت	است.	
استفاده	از	PRP	براي	کاربرد	هاي	مختلف	در	جراحي	دهان	و	دندان	مطرح	شده	است.	راحتي	استفاده	از	PRP	در	بسیاري	
از	اعمال	جراحي	این	رشته	مي	تواند	به	متخصصین	این	رشته	کمک	کند	و	ایمني	استفاده	از	آن	نیز	مي	تواند	به	استفاده	

گسترده	از	آن	منجر	گردد.		البته	هنوز	شواهد	علمي	در	مورد	اثر	بخشي	و	کارآیي	PRP	مورد	اتفاق	همگان	نمي	باشد.
مطالعات	نشان	مي	دهند	استفاده	از	PRP	در	حفره	آلوئولار	پس	از	خارج	کردن	دندان	مطمئناً	مي	تواند	ترمیم	بافت	نرم	را	
بهبود	بخشد	و	اثر	مثبتي	بر	بازسازي	استخوان	دارد،	اما	این	اثر	به	نظر	مي	رسد	چند	روز	پس	از	خارج	ساختن	دندان	کاهش	
مي	یابد.	استفاده	از	PRP		در	جراحي	پریودنتال	همراه	با	سایر	موارد	نسبت	به	استفاده	از	PRP	به	تنهایي	نتایج	بهتري	
داشته	است	که	نشان	مي	دهد	انتخاب	مواد	و	یا	روش	هاي	استفاده	از	PRP	مي	تواند	در	دستیابي	به	نتایج	مهم	باشد.	در	
مورد	استفاده	از	PRP	در	جراحي	ایمپلنت	به	عنوان	پوشش	ایمپلنت	نیز	نتایج	امید	بخشي	گزارش	شده	است.	همچنین،	
به	نظر	مي	رسد	استفاده	از	PRP	همراه	با	سایر	مواد	زیستي	در	جراحي	lifting sinus	نتایج	مطلوبي	داشته	باشد.	اگر	

چه	انتخاب	مواد	مورد	استفاده	در	این	زمینه	حیاتي	مي	باشد.						
استفاده	از	PRP	براي	پیشبرد	و	التیام	زخم	در	بسیاري	از	اعمال	جراحي	دهان	و	دندان،	بویژه	در	افراد	مسن،	کمکي	مفید	
محسوب	مي	شود.	کاربرد	PRP	مي	تواند	باعث	کاهش	خونریزي	و	تسهیل	ترمیم	بافت	و	بازسازي	استخوان	شود.	مطالعات	
انجام	شده	بر	روي	انسان	در	مورد	کاربرد	PRP	در	بسیاري	از	اعمال	جراحي	دهان	و	دندان	)	مانند	کشیدن	دندان،	اعمال	
جراحي	پریودنتال،	جراحي	ایمپلنت	(	نتایج	امید	بخشي	داشته	است.	هنگامي	که	از	PRP	به	تنهایي	براي	پوشاندن	بافت	
استفاده	مي	شود	نیز	نتایج	امید	بخشي	در	جراحي	ایمپلنت	مشاهده	شده	است.	از	آنجایي	که	PRP	فاقد	خطرات	بالقوه	
براي	بیماران	بوده،	بدست	آوردن	و	مصرف	آن	آسان	است،	مي	تواند	درمان	کمکي	با	ارزشي	در	جراحي		هاي	

دهان	و	دندان	باشد.	
همچنین	اخیراً	از	PRP	در	اعمال	جراحي	امحاء	کننده،	بازسازي	استخوان	ماندیبل	و	ترمیم	جراحي	شکاف	
آلوئولي،	درمان	نقایص	پریودنتال	و	جراحي	پلاستیک	پریودنتال،	همچنین	اعمال	جراحي	قرار	دادن	ایمپلنت	
داخل	استخواني	استفاده	شده	است.	در	این	اعمال	جراحي،	ماهیت	چسبنده	PRP	موجب	مي	شود	کار	کردن	
با	بافت	پیوندي	تسهیل	شود،	انطباق	فلپ	و	هموستاز	و	بستن	زخم	نسبت	به	استفاده	از	بخیه	به	تنهایي،	
بیشتر	قابل	پیش	بیني	گردد.	این	اعمال	جراحي	معمولًا	به	صورت	انتخابي	)elective(	در	افراد	مسن	انجام	
مي	شوند.	این	بیماران	از	نظر	دنداني،	نیازمند	توجه	ویژه	هستند	و	به	رویکرد	هاي	درماني	خاصي	نیاز	دارند.	
افزایش	سن	یک	عامل	مهم	در	ابتلا	به	بیماري	پریودنتال	است	که	علت	اصلي	از	دست	دادن	دندان	در	بالغین	
مي	باشد.	همچنین	بیمار	هاي	سیستمیک	که	به	پاسخ	درمان	جراحي	اثر	مي	گذارند،	در	افراد	مسن	شایع	ترند.	
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بهبود	کیفیت	زندگي	افراد	مسن	در	ده	هاي	اخیر	نیاز	به	انجام	درمان	هاي	انتخابي	و	وسائل	پاسخ	به	این	نیاز	ها	را	افزایش	
داده	است.				

اثرات PRP بر ترمیم حفره آلوئولار پس از کشیدن دندان 

جراحي	کشیدن	دندان،	جراحي	رایجي	است	که	براي	خارج	ساختن	دندان	دچار	پوسیدگي	شدید	و	آسیب	بافتي	پریودنتال	
که	قابل	درمان	نیست،	انجام	مي	شود.	این	جراحي	مي	تواند	با	درد	قابل	توجهي	پس	از	جراحي	همراه	باشد،	بخصوص	اگر	
براي	دندان	آسیاي	سوم	مانده	در	لثه	انجام	شود.	همچنین،	ممکن	است	خونریزي	طولاني	مدت،	بویژه	در	افرادي	که	

دارو		هاي	ضد	انعقاد	مصرف	مي	کنند،	روي		دهد.		
	براي	کاهش	ناراحتي	بیمار	پس	از	جراحي	و	تسهیل	مکانیسم	هاي	ترمیم،	چندین	روش	)	مثل	اسفنج	فیبریني	و	تحریک	
زیستي	به	کمک	لیزر	(	بکار	رفته	است.			به	تازگی	از	PRP	به	عنوان	روشي	براي	دستیابي	به	غلظت	بالاي	فاکتور	هاي	
رشد	دخیل	در	ترمیم	و	بازسازي	بافت	استفاده	شده	است.	راه	کار	درماني	در	این	روش،	پیشبرد	ترمیم	بافتي	و	بهبود	
کیفیت	روند	ترمیم	و	کاهش	زمان	ترمیم	بافت	می	باشد.		با	این	حال،	مطالعات	اندکي	روي	انسان	انجام	شده	و	نتایج	
متناقضي	در	مورد	اثر	بخشي	PRP	بدست	آمده	است.	نتایج	امید	بخشي	توسط	Alissa	و	همکاران	گزارش	شد	که	
اثرات	PRP	بر	ترمیم	بافت	نرم	و	سخت	حفره	ناشي	از	خارج	کردن	دندان	را	بررسي	کردند.	ترمیم	بافت	نرم	در	بیماران	
درمان	شده	با	PRP		نسبت	به	گروه	کنترل	بطور	قابل	توجهي	بهتر	بود.	همچنین	بیماراني	که	با	PRP	درمان	نشدند،	
دچار	عوارض	قابل	توجه	حفره	دنداني	خشک	و	التهاب	حاد	آلوئول	فک	شدند.	در	ارزیابي	رادیولوژیک		این	بیماران،	تنها	
تفاوت	در	حفرات	دنداني	مشاهده	شد	که	الگوي	ترابکولر	متراکم	و	همگن	داشتند.	مطلب	جالب	توجه	اینکه	Alissa	و	
همکاران	میزان	درد	پس	از	جراحي	را	در	دو	گروه	تحت	درمان	و	عدم	درمان	ارزیابي	کردند	و	درد	بیشتر	را	بویژه	در	سه	

روز	اول	پس	از	جراحي	در	گروه	کنترل	گزارش	نمودند.		
کاهش	قابل	توجهي	درد	در	بیماراني	که	دندان	آسیایي	سوم	نهفته	در	لثه	آن	ها	خارج	گردیده،	با	استفاده	از	PRP	توسط	

Ogundipe	و	همکاران	)	20۱۱	(	گزارش	شد.	همچنین،	بهبود	تورم	و	حفره	محل	دندان	در	این	بیماران	دیده	
شد:	در	گروه	تحت	درمان	با	PRP،	الگوي	ترابکولر	و	تراکم	استخواني	بهتر	بود.			Ruktowski	و	همکاران	نیز	
تغییرات	تراکم	رادیوگرافیک	را	در	محل	درمان	شده	با	PRP	با	محل	هاي	درمان	نشده	با	PRP	در	همان	طرف	
با	انجام	CT	اسکن	و	رادیوگرافي	دیژیتال	مقایسه	کردند	و	به	نتایج	مشابهي	دست	یافتند.	در	گروه	تحت	درمان	با	
PRP،	میزان	تراکم	رادیولوژیک	بطور	قابل	توجهي	بالاتر	از	مقادیر	پایه	بود	و	در	مدت	زمان	کمتري	پس	از	کشیدن	
دندان،	این	مقادیر	حاصل	گردید.	بیشترین	فایده	مرتبط	با	PRP	طي	2	هفته	اول	پس	از	جراحي	بدست	آمد.	در	
گروه	کنترل،	تراکم	استخوان	در	محل	خارج	کردن	دندان	پس	از	6	هفته	مشابه	وضعیت	در	گروه	تحت	درمان	با	
PRP	،	یک	هفته	پس	از	جراحي	است.	درد	خونریزي	پس	از	جراحي	با	استفاده	از	PRP	بطور	قابل	توجهي	تغییر	
نکرد.	همچنین	مطالعه	ای	جدید	توسط	Mariano – Celio	و	همکاران	نیز	نشان	داد	میزان	تراکم	رادیوگرافیک	
استخوان	در	گروه	تحت	درمان	با	PRP	بالاتر	می	باشد،	در	نتیجه	میزان	تراکم	استخواني	در	حفره	پس	از	خارج	

کردن	دندان	آسیاي	سوم	از	فک	تحتاني	نسبت	به	گروه	کنترل،	به	میزان	قابل	توجهي	بهتر	است.
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کاربرد PRP در جراحي پريودنتال 

فاکتور	هاي	رشد	موجود	در	PRP	مي	توانند	لخته	فیبرین	ایجاد	کنند	و	تکثیر	فیبروبلاست	ها	و	تولید	کلاژن	در	ماتریکس	خارج	
سلولي	را	تحریک	نمایند.	بنابر	این،	استفاده	از	PRP	در	محل	آسیب	مي	تواند	روند	ترمیم	زخم	را	تحریک	کند	و	به	ترمیم	بافت	
نرم	پریودنتال	کمک	نماید.	همچنین	این	فاکتور	ها	مي	توانند	از	طریق	افزایش	میتوز	استئوبلاست	ها	و	رگ	زایي	بافت،	ترمیم	

استخوان	را	تسریع	نموده،	به	درمان	نقایض	داخل	استخواني	کمک	کنند.					
نتایج	یک	مقاله	مروري	سیستماتیک	جدید	نشان	داد	PRP		مي	تواند	باعث	بهبود	پیشرفت	لثه	شود،	اما	در	پریودنتیت	مزمن	
نمي	تواند	سطح	اتصال	دندان	ها	را	بهبود	بخشد.	همچنین	Pradeep	و	همکاران		مطالعه	اي	درباره	درمان	نقایص	ماندیبل	
انجام	دادند	و	گزارش	کردند	این	نقایص	علیرغم	بهبودي،	بطور	کامل	ترمیم	و	بسته	نشدند.	این	موضوع	نشان	دهنده	نقش	
محدود		PRP	به	عنوان	یک	ماده	ترمیم	کننده	است.			با	این	حال،	ارزیابي	اثربخشی	PRP	به	تنهایي	مشکل	است	زیرا	
اکثریت	این	مطالعات	از	ترکیب	PRP	با	یک	ماده	پیوندي	استفاده	کرده	اند	تا	نتایج	ترمیم	پس	از	جراحي	بهبود	یابد.	همچنین	
در	اکثر	مطالعات	بالینی	از	یک	غشاء	برای	پوشاندن	محل	نقص	بافتی	استفاده	شده	است	که	ممکن	است	استفاده	از	این	غشاء	

اثرات	PRP	را	کاهش	دهد.
نتایج	مرور	Del Fabbro و	همکاران	نشان	داد	PRP	هنگامي	که	با	یک	ماده	ی	پیوندي	براي	درمان	نقایص	استخواني	
استفاده	شود،	ممکن	است	اثر	مثبت	کمکي	داشته	باشد.	با	این	حال،	فایده	قابل	توجهي	از	PRP	در	درمان	پیشرفت	لثه	مشاهده	
نشد.	بطور	مشابه	دو	کارآزمایي	بالیني	کنترل	شده	براي	بررسي	اثر	بخشي	PRP	همراه	با	مواد	پیوندي	در	درمان	نقایص	
استخواني	پریودنتال	نشان	دادند	ترکیب	PRP	و	ماده	پیوندي	نسبت	به	ماده	پیوندي	به	تنهایي،	اثر	بهتري	در	ترمیم	نقایص	
بافت	پریودنتال	دارد.			Bharadwaj	و	همکاران	دریافتند	اضافه	کردن	PRP	به	پیوند	استخواني،	اثر	مفیدي	به	درمان	
نقایص	استخواني	پریودنتال	انساني	دارد		و	Ozdemiy	و	همکاران	نشان	دادند	ترکیب	PRP	با	ماده	پیوندي	در	درمان	
نقایص	استخواني	در	دوره	6	ماهه	موثر	است	اما	از	مصرف	PRP	به	تنهایي،	بهبودي	قابل	توجهي	از	نظر	آماري	بدست	نیامد.			

کاربرد PRP در جراحي بافت نرم و استخوان و جراحي ايمپلنت

مطالعات	روي	انسان	ها	و	حیوانات	نشان	داده	اند	PRP		به	تسهیل	ترمیم	بافت	نرم	و	بازسازي	استخوان	کمک	
مي	کند.PRP	مي	تواند	به	سطح	ایمپلنت	مالیده	شود	و	به	فلز	چسبیده،	سطح	دینامیک	جدیدی	را	بوجود	آورد	که	
مي	تواند	فعالیت	زیستي	داشته	باشد.	در	سال		2006	،	Anitua	نشان	داد	با	پوشاندن	ایمپلنت	با	PRP	مي	توان	
الحاق	ایمپلنت	به	استخوان	آلوئولار	را	بهبود	بخشید		بطور	مشابه	Gentile	و	همکاران	نیز	نتایج	۱5	بیمار	خود	
شامل	جراحي	ترمیم	فک،	ترمیم	استخوان	آلوئولار	پس	از	کشیدن	دندان	و	ایمپلنت	دهاني	را	گزارش	کردند.	نتایج	
بررسي	آن	ها	نشان	دهنده	اثر	بخشي	PRP	از	نظر	افزایش	رضایت	بیماران	پس	از	جراحي	و	کاهش	عوارض	
بود.	Anand	و	همکاران	اخیراً	روش	جدید	پوشاندن	ایمپلنت	با	PRP	را	گزارش	کردند	که	مي	تواند	پیش	آگاهي	

درمان	را	بهبود	بخشد.		
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	PRP	ترکیب	رسد	مي	نظر	به	است.	موثر	استخوان	بازسازي	و	نرم	بافت	درترمیم	PRP	دهد	مي	نشان	مطالعات	این	نتایج
با	سایر	موارد	زیستي	در	جراحي	Sinus lift	نتایج	امید	بخشي	داشته	اما	این	نتایج	به	ماده	مورد	استفاده	بستگي	دارد.	نتایج	

استفاده	از	PRP	به	عنوان	ماده	پوشاننده	در	جراحي	ایمپلنت	نیز	امید	بخش	بوده	است.
از	آنجایي	که	PRP	فاقد	عوارض	براي	بیماران	است	و	استفاده	و	تهیه	آن	آسان	مي	باشد،	مي	تواند	به	عنوان	یک	درمان	
کمکي	با	ارزش	در	بسیاري	از	اعمال	جراحي	دهان	و	دندان	بکار	رود.	با	این	حال،	براي	حمایت	از	استفاده	از	PRP	در	طب	

رایج	باید	کارآزمایي	هاي	بالیني	کنترل		شده	در	مورد	آن	به	عمل	آید.

کاربرد PRP در جراحي دهان و فك صورت

جراحان	بطور	مداوم	به	دنبال	راه	هایي	هستند	که	موفقیت	پیوند	استخوان	را	با	استخوان	اتولوگ	یا	سایر	موارد	جایگزین،	
بهبود	دهد.		PRP		اولین	بار	در	جراحي	دهان	توسط	Whitman	و	همکاران	در	سال	۱۹۹7	با	مقاله	اي	با	این	عنوان	
" ژل	پلاکتي،	یک	جایگزین	اتولوگ	براي	چسب	فیبرین	با	کاربرد	در	جراحي	دهان	و	فک	و	صورت" مطرح	گردید.		این	
محققین	تصور	مي	کردند	از	طریق	فعال	سازي	پلاکت		های	درون	این	ژل	و	رها	سازي	فاکتور	هاي	رشد،	روند	ترمیم	زخم	
تسهیل	مي	شود.	پس	از	انتشار	مقاله	شاخص	Marx	و	همکاران	در	سال	۱۹۹8			استفاده	از	PRP	در	جراحي	دهان	
و	فک	صورت،	محبوبیت	فزاینده	اي	یافت.	مطالعه	Marx	و	همکاران	نشان	داد	استفاده	از	PRP	همراه	با	استخوان	
اتولوگ	براي	ترمیم	نقایص	استخوان	فک	پایین	باعث	تکامل	سریع	تر	رادیوگرافیک	و	ترمیم	بافت	شناسي	بهتر	استخوان	
گردید.	فرضیه	مثبت	استفاده	از	PRP	قانع	کننده	بود	به	نظر	مي	رسید	دوره	جدیدي	در	پیوند	استخوان	آغاز	شده	است..	
از	رایج	ترین	کاربردهای		لخته	PRP	،	در	دندانپزشکي	و	جراحي	فک	و	صورت	است.	پلاکت	ها	در	محل	کشیدن	دندان	
به	عنوان	پایه	طبیعي	آسیب	عروق	فعال	مي	شوند.	شواهد	قابل	توجهي	حاکي	از	آن	است	که	با	قرار	دادن	مقدار	بیشتري	
پلاکت	اتولوگ	در	لخته	فیبرین	در	محل	کشیدن	دندان	و	یا	اطراف	ایمپلنت	مي	توان	ترمیم	استخوان	را	تسهیل	نمود.	

درمان	هاي	جایگزین،	کار	برد	پروتئین	هاي	مورفوژنتیک	استخوان	نوترکیب	)	BMP(	یا	فاکتور	هاي	رشد	نوترکیب	
هستند.			

ژل	پلاکت	اتولوگ	اولین	بار	توسط	Whitman	و	همکاران				در	جراحي	بازسازي	حفره	دهان	و	جراحي	فک	و	
صورت	به	عنوان	یک	درمان	کمکي	در	کنار	استفاده	از	ایمپلنت	تیتانیوم	بکار	رفت.	Marx	و	همکاران				اثرات	
		TGF-	b		و	PDGF	که	شد	داده	نشان	کردند.	ارزیابي	را	ماندیبل	استخوان	بازسازي	طي	اتولوگ	PRP	کاربرد
جذب	پیوند	مي	شوند	و	در	نتیجه،	افزودن	PRP	باعث	افزایش	سرعت	و	میزان	تولید	استخوان	مي	شود.	در	این	
تحریک	 باعث	 رشد	 فاکتور	هاي	 بالاي	 غلظت	 مستقیم	 تجویز	 که	 بود	 آن	 بر	 فرض	 بعدي،	 مطالعات	 و	 مطالعات	

مهاجرت	و	تمایز	سلول	هاي	اپي	تلیال	و	مزانشیمي	مي	گردد.				
روش	هاي	آلوگرافت،	اتوگرافت	و	گزنوگرافت	هنوز	براي	افزایش	تراکم	استخوان	استفاده	مي	شوند	اما	در	این	روش	ها	
از	PRP،	مقدار	قابل	 با	استفاده	 بنابراین	 اثر	مثبتي	بر	نتایج	داشته	باشد.	 نیز	استفاده	از	پلاکت	اتولوگ	مي	تواند	
توجهي	استخوان	جدید	که	با	رادیوگرافي	دیده	مي	شود،	دو	ماه	پس	از	جراحي	تشکیل	مي	گردد.	تصور	مي	شود	
PRP	ترمیم	بافت	نرم	را	نیز	از	طریق	تسریع	رگ	زایي	و	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	فلپ		هاي	جراحي	تسهیل	مي	کند.	

۴6
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در	یک	تحقیق،	در	ابتدا	از	لخته-PRP	با	یا	بدون	استخوان	اتولوگ	در	20	بیمار	که	به	علت	شکستگي	عمودي	فک	یا	
بیماري	شدید	پریودنتال،	دندان	هایشان	را	از	دست	داده	بودند،	مورد	استفاده	قرار	گرفت.				در	مرحله	بعدي،	قراردادن	ایمپلنت	
آزمایش	شد.	در	برخي	بیماران	دچار	از	دست	دادن	چندین	دندان،	PRP-	لخته	در	یک	سمت	در	محل	حفرات	دنداني	قرار	
داده	شد	و	طرف	دیگر	به	عنوان	کنترل	استفاده	گردید.	بیوپسي	استخواني	بین	هفته	هاي	۱0	و	۱6	از	محل	خارج	کردن	دندان	
ها	انجام	شد.	در	اکثر	بیماران	با	استفاده	از	لخته	–	PRP،	ترمیم	استخوان	بطور	قابل	توجهي	انجام	شد	و	بافت	استخواني	
متراکم	با	ترابکول	هاي	کاملًا	منظم	تشکیل	گردید.	در	مقابل،	در	گروه	کنترل	حفرات	عمدتاً	از	بافت	همبندي	پر	شده	بودند.	

مشاهدات	بافت	شناختي	بیوپسي	ها	در	تصویر	زیر	مشاهده	مي	شود.	

از	خارج	کردن	دندان	و	جراحي	 استخوان	پس	 بازسازي	 بررسي	چگونگي	تحریک	 	
PRP –	لخته		از	استفاده	با	ایمپلنت

سمت	چپ:	)A(	محل	دو	دندان	خارج	شده	از	یک	بیمار.	در	تصویر	)a(	بیوپسي	از	یک	
ناحیه	ترمیم	شده	از	حفره	دنداني	با	استفاده	از	لخته	– PRP		دیده	مي	شود	که	پس	از	
سه	ماه	حاوي	استخوان	متراکم	و	سخت	با	ترابکول	هاي	منظم	استخواني	مي	باشد.	در	
تصویر	)b(	بیوپسي	از	ناحیه	بدون	استفاده	از	لخته	– PRP	دیده	مي	شود	که	سه	ماه	
بعد	از	خارج	کردن	دندان،	قسمت	زیادي	از	حفره	با	بافت	همبند	فیبري	متراکم	پر	شده	

و	ترابکول	هاي	استخواني	اندکي	مشاهده	مي	شوند.	
ایمپلنت	 اثر	لخته	– PRP	بر	ترمیم	استخوان	در	اطراف	 سمت	راست:	)B(	بررسي	
بدون	 و	 با	 بیهوشی	 تحت	 بز	 تیبیای	 در	 ایمپلنت	ها	 حیواني.	 مدل	 در	یک	 تیتانیومي	
استفاده	از	لخته	– PRP	قرار	داده	شدند.	ساختار	استخوان	از	نظر	بافت	شناسي	پس	
از	8	هفته	بررسي	گردید.	در	تصویر	)a(	،	برش	رنگ	آمیزي	شده	اي	وجود	دارد	که	
استخوان	کورتیکال	متراکم	را	در	اطراف	ایمپلنت	نشان	مي	دهد.	برش	مقطع	ایمپلنت	
کنترل	در	تصویر	)b(	دیده	مي	شود	که	بافت	نرم	در	رأس	ایمپلنت	طي	گرفتن	بیوپسي	
جدا	شده	است.	تصاویر	)c(	و	)d(	نماي	ماکروسکوپي	ایمپلنت	هاي	آزمایشي	و	کنترل	

را	به	ترتیب	نشان	مي	دهند.	
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در	گروه	PRP		همچنین	اپي	تلیالیزاسیون	نیز	بطور	واضح	بهبود	یافت.	در	نهایت،	فواید	اضافه	کردن	لخته	غني	از	پلاکت	به	
اطراف	ایمپلنت	تیتانیومي	را	در	پروتز	هاي	دنداني	بررسي	گردید.	در	این	روش،	سطح	ایمپلنت	با	PRP	خیسگردیده،	ایمپلنت	
در	آلوئول	قرار	داده	شد.	سپس	سطوح	اطراف	ایمپلنت	با	PRP	کلسیفیه	)	۳	حجم	(		مخلوط	با	مایع	رویي	)	۱	حجم	(	از	

لخته	منقبض	شده،	شستشو	گردید.	این	فرآورده	طي	۱5	تا	۳0	ثانیه	لخته	مي	شود.
پلاکت،	 از	 غني	 لخته	 به	 آغشته	 ایمپلنت	ها	 اطراف	 در	 داد	 نشان	 بیوپسي	 مقاطع	 روي	 شناسي	 بافت	 بیوشیمي	 مطالعات	
استخوان	متراکم	بیشتر	با	ترابکول		هاي	منظم	تري،	دو	تا	سه	ماه	بعد	تشکیل	یافته	است.	مطالعات	اولیه	در	موش	نشان	داد	
استخوان	تازه	تشکیل	شده،	سطح	تماس	محکمي	با	ایمپلنت	تیتانیومي	بوجود	آورده	است.	بررسي	با	استفاده	از	میکروسکوپ	

الکتروني	اسکن	کننده	به	وضوح	نشان	داد	پروتئین	هاي	پلاسمایي	با	سطح	ایمپلنت	تیتانیومي	تعامل	مي	کنند.

سطح	تماس	بین	لخته	– PRP	و	سطح	تیتانیومي	ایمپلنت.	حجماندکي	

از	PRP	سیتراته	)	µl ۱00(	در	حضور	+Ca2	بر	سطح	ایمپلنت	قرار	
میکروسکوپ	 از	 استفاده	 با	 مستقیماً	 تماس	 سطح	 مي	شود.	 داده	
مشاهده	 قبلي	 آماده	سازي	 بدون	 کننده	محیطي	 اسکن	 الکترونیکي	
شده	است.	به	اتصال	محکم	و	تماس	نزدیک	بین	لخته	)	منطقه	تیره	

رنگ	(	و	سطح	شیاردار	ایمپلنت	توجه	کنید	)	بزرگنمایي	600	×	(.	

آیا مي دانيد جهت تهيه PRP باید از سانتریفيوژی كه  كاليبر باشد و 
تا حد امكان بازوهایش 180  درجه باز مي شود، استفاده كرد.
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به	طرز	جالبي،	اینتگرین	IIb3  	واسطه	ی	اتصال	پلاکت		ها	در	آغاز	به	سطح	تیتانیومي	است	که	احتمالًا	از	طریق	تعامل	با	
فیبرینوژن	انجام	مي	شود.	سطوح	تیتانیومي	داراي	شیار	هاي	ریز	نسبت	به	سطوح	صاف،	بهتر	با	پلاکت		ها	واکنش	مي	کنند.			
اتصال	مستقیم	استئوبلاست		ها	به	سطوح	تیتانیومي	نیز	از	طریق	مسیر	داخلي	سلولي	با	واسطه	اینتگرین	توصیف	شده	است.				
به	نظر	مي	رسد	استئوبلاست	ها	به	سطح	تیتانیومي	چسبیده،	تمایز	مي	یابند	در	حالي	که	نقش	اینتگرین	ها	در	این	فرآیند	

حاکي	از	آن	است	که	پروتئین		هاي	پلاسمایي	مانند	فیبرونکتین	به	عنوان	واسطه	این	اتصال	عمل	مي	کنند.
  Andia			و	Anitua	حال	این	با	شوند.	مي	دیده	نیز	انسان	در	نتایج	این	است	کرده	اثبات	حیواني	هاي		مدل	روي	مطالعات
Ortiz		نشان	دادند	افزودن	لخته	– PRP	به	اطراف	ایمپلنت	با	سطح	شیاردار	در	زمان	کارگذاشتن	ایمپلنت	در	بز،	باعث	

مي	شود	میزان	و	کیفیت	ترمیم	استخوان	در	اطراف	ایمپلنت	بهبود	یابد.	
در	یک	مطالعه	جدید	تر،	Zechner	و	همکاران	دوره	زماني	تشکیل	استخوان	جدید	را	خوک	ها	پس	از	کارگذاشتن	ایمپلنت	
تیتانیومي	آغشته	به	لخته	– PRP	بررسي	کردند.	این	محققین	از	مدل	بررسي	نیمه	ی	دهان	استفاده	کردند	یعني	پس	از	
برداشتن	دندان	هاي	آسیاي	کوچک،	در	یک	سمت	از	لخته-	PRP	استفاده	کردند	و	سمت	دیگر	را	به	عنوان	کنترل	استفاده	
	PRP –	لخته	افزودن	داد	نشان	بیوشیمي	شناسي	بافت	بررسي	شدند.	کشته	بعد	هفته	۱2	و	6	۳،	در	حیوانات	نمودند.

موجب	افزایش	سطح	تماس	استخوان	با	ایمپلنت	مي	شود	و	بویژه	در	طي	اوایل	فاز	ترمیم	موثر	بود.	

α

دور  اول،  مرحله  در  باید   PRP تهيه  جهت  كه  بدانيد  است  بهتر 
سانتریفيوژ كم و زمان زیاد و در مرحله دوم جهت تغليظ پلاكت ها 

دور بالا و زمان كم باشد.
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کاربرد PRP در جراحی

با	توجه	به	در	دسترس	بودن	و	قابلیت	سازگاري	زیستي	فن	آوری	PRP	،	کاربرد		هاي	درماني	آن	در	حوزه	هاي	مختلف	از	
جمله	در	ارتوپدي،	پزشکي	ورزشي،	چشم	پزشکي،	دندانپزشکي،	جراحي	پلاستیک	و	فک	صورت،	جراحي	زیبایي	گسترش	
یافته	است.	کاربرد	درماني	PRP	ابتدا	در	دندانپزشکي	آغاز	گردید				ولي	اخیرا	کاربرد	درماني	آن	به	سایر	حوزه	هاي	تخصصي	
مانند	جراحي	قلب			چشم	پزشکي			جراحي	فک	و	صورت			جراحي	ارتوپدي			جراحي	پلاستیک					پزشکي	ورزشي	و	پزشکي	

زیبایي	گسترش	یافته	است.			
از	یک	نقطه	نظر	خاص،PRP	روند	طبیعي	ترمیم	را	شدت	مي	بخشد	و	چندین	فاکتور	رشد	را	در	محل	ضایعه	رها	مي	سازد.	
بر	خلاف	فاکتور	هاي	رشد	انساني	نوترکیب،	تمامي	اجزاي	سلولي	و	ملکولي	PRP،	اتولوگ	هستند.		PRP	اتولوگ	نسبت	به	
فرآورده	هاي	آلوژنیک،	ایمن	تر	است	و	نگراني	از	انتقال	بیماري	هاي	عفوني	مسري	مانند	هپاتیت،	ایدز	و	مانند	آن	ها	وجود	
ندارد	و	براي	میزبان،	ایمني	زا	نمي	باشد.	همچنین	استفاده	از	PRP	ممکن	است	بسیار	مقرون	به	صرفه	تر	و	اقتصادي	تر	از	

سایر	روش	هاي	درماني	باشد.

استفاده از PRP  در جراحي زنان

۴7
Fanning	و	همکاران	یک	کار	آزمایي	بالیني	آینده	نگر	و	غیر	تصادفي	را	روي	55	بیمار	که	تحت	عمل	جراحي	بزرگ	زنان	
قرار		گرفته	بودند،	انجام	دادند.			بیماران	تحت	این	درمان	با	گروه	کنترل	55	نفر	از	بیماراني	که	6	ماه		قبل	توسط	همین	
جراح	و	روش	جراحي	تحت	درمان	قرار	گرفتند،	مقایسه	شدند.	آن	ها	یک	کار	آزمایي	بالیني	فاز	II/I	درباره	کاربرد	پلاکت	
اتولوگ	در	جراحي	زنان	از	نظر	اثرات	سمي	و	کارایي	آن	در	کاهش	درد	انجام	دادند.	در	این	مطالعه	عارضه	اي	مرتبط	با	مصرف	
پلاکت	اتولوگ	دیده	نشد.	در	گروه	دریافت	کننده	پلاکت	اتولوگ،	میزان	درد	بطور	میانگین	در	روند	جراحي	و	پس	از	آن	بطور	

قابل	توجهي	کمتر	بود.	همچنین	میزان	استفاده	میانگین	از	مرفین	طي	بستري	در	بیمارستان	نیز	در	گروه	دریافت	
کننده	پلاکت	اتولوگ	کمتر	بود.

	PDGF	ژل	از	استفاده	با	همکاران	و	Ford	توسط	کنترل	و	نما	دارو	مصرف	با	سوکور،	دو	تصادفي	مطالعه	یک
نوترکیب	انساني	پس	از	باز	کردن	یک	زخم	شکمي	انجام	شد.آن	ها	از	این	فاکتور	رشد	براي	این	زخم	ها	استفاده	
کردند	و	اثرات	آن	بر	ترمیم	زخم	را	مطالعه	نمودند.	زخم	بیماران	گروه	دارو	نما	پس	از	26	±	۴5	روز	و	بیماران	
گروه	دارو	طي	۱5±	۳5	روز	) P= 0/05(		بسته	شد.	با	تحلیل	Kaplan –Meier	مشخص	گردید	استفاده،	

از	ژل	PDGF		نوترکیب	انساني	۱٪ به	طور	قابل	توجهي	ترمیم	زخم	هاي	جراحي	را	بهبود	مي	بخشد.
از	PRP	براي	بستن	یک	آسیب	غشاي	جنیني	استفاده	شد.			چنین	آسیب	هاي	 		in vitro	مطالعه	یک	در
ایجاد	شده	در	طي	بارداري	اگر	بسته	نشود،	مي	تواند	به	نشت	مایع	از	طریق	واژن	و	عفونت	و	سقط	منجر	گردد.	
محققین	توانایي	PRP	را	در	یک	مدل	آزمایشگاهي	براي	بستن	نقص	غشاهاي	جنیني	مورد	بررسي	قرار	دادند.	
بعلاوه	اثرات	PRP	بر	ترمیم	غشاها	و	تکثیر	سلول	ها	در	کشت	تک	لایه	سلولي	و	بافت	کوریون	-	آمنیون	مورد	
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استفاده از PRP  در جراحي قلب 

از	ده	ها	سال	قبل،	پلاسمای	غني	از	پلاکت	با	استفاده	از	دستگاه	هاي	جدا	کننده	سلول	هاي	خون	در	حین	عمل	جراحي	براي	
کنترل	خونریزي	در	جراحي	قلب	بکار	مي	رفته	است.	دلیل	استفاده	از	این	روش	این	است	که	اختلال	انعقادي	پس	از	بای	
پس	قلبي	_ ریوي	و	اختلال	عملکرد	پلاکت،	شایعترین	علل	خونریزي	غیر	جراحي	هستند.	تزریق	مکرر	پلاکت	تغلیظ	شده	
و	گلبول	هاي	قرمز	آلوژنیک	در	حین	جراحي	براي	غلبه	بر	این	وضعیت	هاي	خطرناک	و	کشنده	انجام	شده	است.	جداسازي	
اجزاي	خون	کامل	پیش	از	بای	پس	قلبي	_ ریوي	جهت	تولید	فرآوردهاي	اجزاي	خوني	اتولوگ	)	PPP	PRP،	و	گلبول	
قرمز	تغلیظ	شده(	یکي	از	راه	حل	هاي	احتمالي	براي	مشکل	خونریزي	و	انتقال	فرآورده	هاي	خونی	طي	جراحي	قلب	مي	باشد.	
در	سال	۱۹۹8	یک	آنالیز	از	نتایج	بالیني	و	هزینه	هاي	این	روش	توسط	Mahoney	انجام	شد.			ایده	خارج	ساختن	پلاکت	ها	
از	بدن	بیمار	بلافاصله	قبل	از	بای	پس	قلبي	_ ریوي،	که	احتمالا	آن	ها	را	از	قرار	گرفتن	در	معرض	سطح	خارجي	دستگاه	
حفظ	مي	کند،	دلیلي	عاقلانه	براي	انجام	این	روش	است	تا	از	اختلال	عملکرد	و	پلاکتي	و	خونریزي	پس	از	بای	پس	قلبي	_ 

ریوي	جلوگیري	شود.
	RBC	ترانسفوزیون	کاهش	در	کلي	بطور	PRP	انفوزیون	دادند	نشان	سیستماتیک	مرور	یک	در	همکاران	و	Carless

آلوژنیک	در	بیمارانی	که	تحت	جراحي	برنامه	ریزي	شده	قرار	مي	گیرند،	موثر	است.			
تولید	اجزاي	خوني	تازه	بر	بالین	بیمار،	اولین	قدم	براي	استفاده	از	PRP	فعال	شده	)یعني	ژل	پلاکتی-	PG(	به	عنوان	یک	

۴8

ارزیابي	قرار	گرفت.	این	مطالعه	نشان	داد	پلاکت	PRP	در	مایع	آمینوتیک	تا	7	روز	باقي	مي	ماند	و	همچنین	بسته	شدن	کامل	
غشاهاي	جنیني	نیز	مشاهده	گردید.	بعلاوه	تحریک	تکثیر	سلولي	توسط	PRP	در	کشت	تک	لایه	سلولي	موجب	تولید	یک	

ماتریکس	خوب	براي	تکثیر	سلولي	و	مهاجرت	سلول	ها	در	بافت	آمنیون	– کوریون	گردید.
	Siparzynski – Badrass و	همکاران	موردي	را	گزارش	کردند	که	پارگي	غشاهاي	جنیني	پس	از	آمنیوسنتز	ژنتیکي	
در	هفته	۱6	بارداري	بطور	موفقیت	آمیزي	با	پلاکت	تغلیظ	یافته	درمان	شد.			بسته	شدن	کامل	محل	پارگي	۱0	روز	پس	از	

قرار	دادن	پلاک	پلاکتي	در	محل	مشاهده	شد.

جزء	از	برنامه	درماني	خونی	طي	جراحي	قلب	براي	جلوگیری	از	خونریزي،	بهبود	ترمیم	زخم	و	پیشگري	از	بروز	
عفونت	در	برخي	بیماران	بود.PG		در	جراحي	قلب	تنها	پس	از	بای	پس	قلبي	– ریوي	و	براي	برطرف	ساختن	
اثرات	سیستمیک	هپارین	استفاده	مي	شود.	زماني	که	دو	لبه	برش	استرنوم	به	یکدیگر	نزدیک	و	متصل	شدند،	
PG	با	استفاده	از	تکنیک	تک	سوزن	یا	اسپري	از	نوک	کانتر	در	محل	لبه	ها	ریخته	مي	شود.	سپس	مي	توان	
قبل	از	بستن	پوست،	PG	را	بصورت	زیر	جلوي	نیز	مصرف	نمود.	در	نهایت،	مي	توان	در	محل	ورید	برداشته	

شده	در	پا	نیز	PG		تزریق	کرد.
اخیرا	کارایي	و	ایمني	استفاده	از	PG	و	PRP	طي	بسته	شدن	استرنوم	و	ورید	سافن	در	یک	آنالیز	گذشته		نگر	
توسط	Kalafi	و	همکاران	مورد	بررسي	قرار	گرفت.	براي	بررسي	اثرات	این	روش	بر	میزان	عفونت	و	درناژ	
از	محل	زخم	هاي	استرنوم		و	پا،	چهل	متغیر	مورد	ارزیابي	قرار	گرفتند.	استفاده	از	پلاسماي	با	پلاکت	اندک	و	
PRP	بطور	قابل	توجهي	میزان	عفونت	زخم	قفسه	سینه	و	درناژ	از	محل	زخم	پا	را	کاهش	داد.	بعلاوه	هیچ	

عاضه	اي	ناشي	از	این	درمان	مشاهده	نشد.
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	اولین	گزارش	در	مورد	کاربرد	PG	اتولوگ	به	عنوان	یک	فرآورده	جداسازي	PRP	طي	جراحي	قلب	توسط	Englert	و	
همکاران	ارائه	شد.	هدف	از	این	مطالعه،	بررسي	اثراتPG	بر	میزان	درد	خونریزي	بافتي	در	محل	استرنوم	و	زخم	پا،	پس	از	
عمل	جراحي	قلب	بود.	یک	مطالعه	پیگیري	گذشته	نگر	توسط	همین	گروه	نشان	داد	گروه	تحت	درمان	با	PG	مدت	کوتاه	
تري	در	ICU	بستري	شده،	مدت	بستري	کوتاه	تري	در	بیمارستان	داشته	و	نسبت	به	گروه	کنترل،	پس	از	عمل	جراحي	

کمتر	خونریزي	داشتند.	بعلاوه	میزان	عفونت	زخم	نیز	در	گروه	تحت	درمان	با	PG	کمتر	بود.	
در	یک	مطالعه	گذشته	نگر	بزرگ	دیگر	بر	روي	225۹	بیمار	نیز	شیوع	کمتر	عفونت	زخم	پس	از	عمل	جراحي	قلب	با	استفاده	
از	PG		مشاهده	شد.	میزان	بروز	عفونت	هاي	سطحي	در	بیماران	تحت	درمان	با	PG	نسبت	به	گروهي	که	PG	دریافت	
نکردند،	بطور	قابل	توجهي	کمتر	بود.	نتایج	مشابهي	در	مورد	عفونت	هاي	زخم	هاي	عمیق	استرنوم	بدست	آمد	و	آن	ها	
نتیجه	گیري	کردند	استفاده	از	PG	در	بیماراني	که	تحت	جراحي	قلب	قرار	مي	گیرند،	تا	حدودي	در	برابر	عفونت،	محافظت	
ایجاد	مي	کند.	Gunaydih	و	همکاران	افزایش	مقاومت	نسبت	به	عفونت	و	بهبود	قابل	توجه	ترمیم	زخم	را	با	استفاده	از	

PG	در	یک	مطالعه	تصادفي	و	گذشته	نگر	در	بیماران	تحت	جراحي	باي	پس	عروق	کرونري	گزارش	کردند.		
پروفسور		Leprinceدر	انستیتو	کاردیولوژی	دانشگاه	پاریس	گزارش	های	متعددی	از	درمان	زخم	استرنوم	بعد	از	عمل	

جراحی	بای	پس	قلبی	در	بیماران	متعدد	را	ارائه	داده	است.		پروتکل	درمانی	وی	شامل	این	موارد	است:
روز	صفر،	دبریدمان	و	پاکسازی	ناحیه	زخم	و	استفاده	از	پوشش	PRPکه	بوسیله	دو	لایه	گاز	پارافین	پوشیده	شده	است.	هر	
	PRP	از	استفاده	دبریدمان،	بدون	فیزیولوژی،	سرم	و	سپتیک	آنتی	محلول	با	ملایم	شستشوی	پوشش،	کردن	باز	روز،	هفت
اتولوگ	تازه.	این	روند	هر	هفت	روز	تکرار	می	شود	که	متناسب	با	بازه	زمانی	است	که	پلاکت	ها	به	طور	فعال	فاکتورهای	

رشد	را	آزاد	می	کنند.	
چندین	مطالعه	نیز	اثري	مربوطه	به	PG	در	بیماران	جراحي	قلب	گزارش	نکردند.	یک	مطالعه	دو	سو	کور	و	آینده	نگر	در	مورد	
۴۴	بیمار	در	خطر	عوارض	محل	زخم	توراکوتومي	و	زخم	محل	برداشتن	ورید	سافن	انجام	شد.	میزان	بروز	عوارض	عفوني	
جدي	وخفیف	در	هر	دو	گروه	مورد	بررسي	قرار	گرفت.	احساس	درد،	میزان	خونریزي	و	میزان	نیاز	به	مراقبت	شدید	بین	دو	
گروه	تفاوت	قابل	توجهي	نداشت.	میزان	بستري	در	بخش	ICU	و	میزان	مرگ	و	میر	در	بیمارستان	نیز	در	گروه	مشابه	بود.	
نتایج	چندین	مطالعه	در	مورد	کارایي	درمان	PG	در	جراحي	قلب	منتشر	شده	است.	حمایت	کنندگان	از	مصرف	PG	به	بهبود	
ترمیم	زخم،	اثرات	مفید	بر	درد،	خونریزي	و	خونمردگي	اشاره	مي	کنند.	کاهش	عفونت	شدید	زخم	پس	از	جراحي	با	استفاده	

از	PG	طي	مرحله	بستن	زخم	جراحي	گزارش	شده	است.	این	مشاهدات	نشان	مي	دهد	این	تکنیک	امید	بخش	
بوده،	به	افزایش	محبوبیت	استفاده	از	فاکتورهاي	رشد	پلاکتي	اتولوگ	و	نوتروفیل	هاي	زنده	منجر	گردیده	است.	

آیا مي دانيد رعایت دماي 24- 20 درجه سانتي گراد، جهت تهيه و 
جداسازی پلاكت ها الزامي است. 



st
an

d
ar

d
 k

it

۱20

استفاده از PRP  در جراحي عمومي و ترمیمي 

و	 تروما	 نرم،	 بافت	 پستان،	 آن،	سیستم	عروقي،	پوست،	 احشاي	 و	 مانند	شکم	 پزشکي	 نواحي	مختلف	 به	 جراحي	عمومي	
جراحي	ترمیمي	تمرکز	دارد.	در	ترمیم	فتق		اینگونیال،	بطور	شایع	از	Meshe	استفاده	مي	شود	و	این	امر	بطور	قابل	توجهي	
از	میزان	عود	آن	مي	کاهد.	با	این	حال،	درد	مزمن	مهمترین	عارضه	پس	از	این	جراحي	است	که	احتمالا	به	علت	بخیه	ها	یا	
منگنه	هاي	لازم	براي	ثابت	کردن	Meshe	در	این	محل	روي	مي	دهد.	براي	اجتناب	از	بروز	این	عارضه	مي	توان	از	تکنیک	

چسب	بافتي	بجاي	بخیه	استفاده	نمود.	
	PRF	فرآورده	اي	مشابه	PRP	اما	فاقد	لکوسیت	است.	در	مطالعه	ای	به	استفاده	از	PRF	بجاي	بخیه	و	منگنه	براي	
ثابت	کردن	Mesh		پرداخته	شده			و	میزان	درد	و	اختلال	عملکرد	روزمره	را	پس	از	جراحي	مورد	بررسي	قرار	گرفته	شده	
است.	نتیجه	این	مقاله	این	بود	که	استفاده	از	PRF	براي	ثابت	کردنMeshe		از	نظر	تکنیکي	مناسب	است	و	میزان	درد	
و	ناتواني	را	در	تمام	بیماران	کاهش	داد،	بدون	آنکه	درد	مزمن،	اختلال	حسي	یا		ناراحتي	در	پیگیري	طولاني	مدت	بیماران	

مشاهده	گردد.
ترمیم	داخلي	عروق		Endovascular  repair )EVAR(	روش	جایگزي		اعمال	جراحي	باز	در	حوزه	هاي	مختلف	
عروقي،	از	جمله	آنوریسم	آئورت	شکمي)AAA(		مي	باشد.			براي	انجام	EVAR	لازم	است	تکنیک	کاتتراسیون	از	خلال	
پوست	از	مسیر	شریان	هاي	فمورال	مشترک	انجام	شود.	به	دلیل	استفاده	از	این	تکنیک،	عوارض	محل	زخم	شامل	هماتوم،	

سروما،	عفونت،	تشکیل	آنورسیم	کاذب	و	خونریزي	شریاني	گزارش	شده	است.	
	AAA	به	ابتلا	دلیل	به	EVAR	تحت	که	بیمار	۱00	روي	بر	شده	کنترل	و	کور	سو	دو	مطالعه	یک	همکاران	و	Saratzis
قرار	گرفتند،	انجام	دادند.	یک	تزریق	زیر	جلدي	PRP	اتولوگ	فعال	نشده	بصورت	دو	طرفه	در	بافت	زیر	جلدي	طي	مرحله	
بستن	زخم	انجام	شد	و	حجم	نهایي	PRP	نیز	طي	مرحله	بستن	پوست	از	خلال	پوست	تزریق	گردید.	ایمني	و	کارایي	تزریق	
PRP	از	نظر	مدت	زمان	بستري	در	بیمارستان	پس	از	عمل	جراحي	و	عوارض	مرتبط	به	زخم	مورد	ارزیابي	قرار	گرفت.	مدت	
زمان	بستري	در	بیمارستان	پس	از	عمل	جراحي	در	گروه	تحت	درمان	PRP	بطور	قابل	توجهي	کمتر	بود.	میزان	عوارض	
کلي	جراحي	مرتبط	با	زخم	نیز	بطور	قابل	توجهي	در	گروه	تحت	درمان	با	PRP	کمتربود.	علاوه	بر	این،	عوارض	مشاهده	

شده	در	گروه	کنترل	نیز	شدت	و	وسعت	بیشتري	نسبت	به	گروه	تحت	درمان	PRP	داشت.
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استفاده از PRP  در جراحي چشم 

		PRP	از	حاصل	مواد	از	استفاده	شامل	موفق	مثال	چندین	باشد.	مي	پزشکي	چشم	در	آن	از	استفاده		PRP	دیگر	کاربرد	یک
بصورت	قطره	چشمي	براي	درمان	طیف	وسیعي	از	آسیب		هاي	مزمن	قرنیه	ارائه	شده	است.	بعلاوه،	استفاده	PRP		اتولوگ	در	
درمان	بیماران	مبتلا	به	علائم	خشکي	چشم،	بسیار	موثر	بوده	است.	این	روش	درمان	باعث	بهبودي	علائم	ونشانه	هاي	بیماري	
شده	است.	PRP		موجب	بهبودي	زخم	هاي	قرینه	مزمن	حتي	در	مواردي	که	در	خطر	سوراخ	شدن	قرینه	هستند،	شده	است.	

PRP		روش	درمان	موثر	و	قابل	اعتماد	براي	تسهیل	ترمیم	اپي	تلیال	زخم	هاي	سطحي	چشم	است.
یک	کاربرد	جدید	بالقوه	این	فن	آوری	در	جراحي	ترمیم	شبکیه	است.	در	یک	کارآزمایي	بالیني	دوسوکور	و	تصادفي	روي	۱۱0	
بیمار	فرانسوي	که	تحت	جراحي	براي	مراحل	۳	یا	۴	ضایعات	ماکولار	با	ضخامت	کامل	و	ایدیوپایتک	قرار	گرفتند،	نیمي	از	
بیماران،	فرآورده	پلاکتي	تلغیظ	شده	را	نیز	دریافت	کردند.			یک	ماه	پس	از	جراحي،	میزان	موفقیت	آناتومیک	براي	بسته	شدن	
ناحیه	حفره	ماکولا	در	گروهي	که	پلاکت	تغلیظ	شده	دریافت	کرده	بودند،	بطور	قابل	توجهي	بهتر	بود.	در	واقع	در	52	نفر	از	5۳	
بیمار،	لبه	هاي	ناحیه	حفره	بدون	هیچگونه	عارضه	اي	به	هم	نزدیک	شده	بود.	در	گروه	کنترل،	موفقت	آناتومیک	در	۴7	نفر	از	
57	بیمار	دیده	شد.	Gehring	و	همکاران	نشان	دادند	بسته	شدن	آناتومیک	مراحلII		تا	IV	حفرات	ماکولا	در	۱8	بیمار	از	
۱۹	نفر	درمان	شده	با	فرآورده	پلاکت	اتولوگ	تغلیظ	شده	روي	داد.		Callinane	و	همکاران	بر	روي	خرگوش	نشان	دادند	

درمان	کمکي	با	پلاکت	تغلیظ	شده	اتولوگ	موجب	افزایش	تکثیر	سلول	ها	در	روند	ترمیم	ضایعات	شبکیه	مي	شود.

استفاده از PRP  در جراحي پلاستیک 

	پلاکت	هاي	اتولوگ	بویژه	براي	ترمیم	بافت	نرم	و	استخوان	در	جراحي	پلاستیک	صورت	و	جراحي	ترمیمي	مفید	
هستند.	استفاده	از	این	موارد	باعث	کاهش	زمان	جراحي،	کاهش	نیاز	به	استفاده	از	درون	و	پانسمان	فشاري	و	
کاهش	میزان	عوارض	مي	شود.Vallonesi	و	همکاران	با	استفاده	از	چسب	فیبرین-	پلاکت	اتولوگ	در	موارد	از	
دست	رفتن	پوست	و	بافت	نرم	ناشي	از	تروماي	جدید	یا	بیماري	هاي	مزمن	مشاهده	کردند	میزان	عفونت	و	مدت	
اقامت	در	بیمارستان	کاهش	مي	یابد.	این	موضوع	به	ویژگي	هاي	ضد	باکتریایي	این	مواد	و	تحریک	تکثیر	سلولي	
توسط	آن	ها	مربوط	مي		باشد.	پروتئین	هاي	داراي	این	دو	ویژگي	در	مواد	رها	شده	از	پلاکت	ها	حضور	دارند.	خواص	
	deep plane	جراحي	از	پس	زن	هشت	در	اتولوگ	پلاکتي	ژل	از	استفاده	با	اکیموز	و	ادم	کاهش	و	التهابي	ضد
rhytidectomy	مشاهده	شد.	ژل	غني	از	پلاکت	اتولوگ	نیز	در	متوقف	ساختن	خونریزي	مویرگي	در	فلپ	هاي	
جراحي	در	20	بیمار	که	تحت	جراحي	زیبایي	)	face lift	،	تغییر	اندازه	پستان	یا	neck ilft	(	قرار	گرفته	بودند،	

دیده	شد.	افزایش	زمان	بهبودي	نیز	اغلب	مشاهده	مي	شود.
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استفاده از PRP  در  پیوند بافت چربي 

فن	آوری	PRP		به	عنوان	فرآورده	اي	ترمیم	کننده	در	اعمال	جراحي	و	درمان	بیماري	هاي	مختلف،	امید	بخش	بوده	است.	
کاربرد	PRP		براي	انتقال	سلولي	و	مهندسي	بافت،	نگرش	جدیدي	را	به	درمان	هاي	جدید	ایجاد	کرده	است.	به	عنوان	مثال،	
پیوند	چربي	اتولوگ	که	انتقال	چربي	یا	تزریق	چربي	نیز	نامیده	مي	شود،	از	مدت			ها	قبل	در	جراحي	ترمیمي	و	زیبایي	به	کار	
رفته	است.	پیوند	چربي	در	بازسازي	نقایص	بافت	نرم	بویژه	براي	جراحي	ترمیمي	و	زیبایي	صورت	بسیار	موثر	بوده	است.	با	این	
حال،	همیشه	یک	نقص	قابل	توجه	در	پیوند	چربي	اتولوگ	وجود	داشته	است،	غیر	قابل	پیش	بیني	بودن	و	غالبا	عدم	قطعیت	
در	مورد	میزان	بقاي	پیوند.	شواهد	جدید	و	امید	بخش	نشان	مي	دهند	PRP		مي	تواند	میزان	بقاي	پیوند	را	افزایش	دهند.	

علي	رغم	پیشرفت	هاي		بسیار	در	پروتکل	هاي		درمان	و	مراقبت	از	زخم،	روش	هاي	جراحي	ترمیمي	و	جراحي	زیبایي،	هنوز	
نیاز	فراواني	به	استفاده	از	روش	هاي	جدید	براي	تسهیل	روند	ترمیم	زخم	یا	بازسازي	نقایص	بافت	نرم	وجود	دارند.	پروتکل	
این	 از	 بسیاري	 شده	اند.	 مطرح	 کنوني	 درماني	 برنامه	هاي	 تکمیل	 براي	 بخش	 امید	 روشي	 عنوان	 به	 بافت	 مهندسي	 هاي	

روش	های	جدید	از	فاکتور	هاي	رشد	انساني	و	فعالیت	شناخته	شده	شان	بهره		مي	برند.
از	 آمده	 بدست	 چربي	 بافت	 تزریق	 مي	باشد،	 بررسي	 تحت	 بالیني	 حوزه	 در	 هنوز	 که	 ها،	 روش	 بخش	ترین	 امید	 از	 		یکي	
تکنیک	هاي	کشت	چربي	تعدیل	یافته	است.			با	این	حال،	موفقیت	روش	هاي	پیوند	چربي	غالبا	اندک	بوده	و	میزان	بقاي	پیوند	
نیز	اغلب	قابل	پیش	بیني	نمي	باشد.	در	نتیجه	پزشکان	مجبورند	در	ابتدا	مقدار	بیشتري	بافت	چربي	را	پیوند	کنند	و	یا	چند	بار	

عمل	جراحي	انجام	دهند،	حجم	و	شکل	مورد	نیاز	در	محل	پیوند	ایجاد	شود.	
در	تلاش	براي	افزایش	طول	عمر	پیوند	چربي،	اولین	بار	Cervelli	و	همکاران،	استفاده	از	PRP	طي	مهندسي	بافت	در	
بدن	موجود	زنده	را	براي	تسهیل	پیوند	بافت	چربي	گزارش	کردند.	آن	ها	از	پیوند	چربي	همراه	با	PRP	در	جراحي	پلاستیک،	
ترمیمي	و	جراحي	صورت	و	ماگزیلا	به	عنوان	درمان	براي	زخم	هاي	مزمن	اندام	تحتاني	استفاده	کردند.	محققین	مشاهده	
کردند	هنگامي	که	PRP	با	بافت	چربي	مخلوط	شد	۱6	نفر	از	20	بیمار	دچار	زخم	مزمن	طي	دوره	میانگین	۹/7	هفته	بهبود	
یافتند.	بر	اساس	نظر	این	محققین،	این	اصل	براي	کاربرد	PRP	در	پیوند	بافت	چربي	پذیرفته	شده	که	ورود	فاکتور	هاي	رشد	

پلاکت	هاي	اتولوگ	مي	تواند	روند	ترمیم	زخم	و	بازسازي	بافت	را	تقلید	و	تسهیل	کند.	
گرانول	هاي	آلفاي	پلاکت	ها،	فاکتورهاي	رشد	خود	را	به	فضاي	خارج	سلولي	بافت	چربي	رها	مي	سازند.	در	
این	محیط،	این	فاکتور	هاي	رشد	به	گیرند	هاي	ویژه	شان	متصل	مي	شوند.	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	رها	شده	با	
TKR	پلاکتي	بر	سطح	سلول	هاي	چربي	تعامل	مي	کنند.	IGF , FGF , FGF –β, VEGF	موجب	
انسان	مي	شوند.			 انسان	و	تکثیر	و	تمایز	فیبروبلاست	هاي	 بافت	چربي	 از	 بنیادي	مشتق	 تحریک	سلول	هاي	
بنابراین	در	صورتي	که	نسبت	مناسب	بین	PRP	فعال	شده	و	بافت	چربي	استفاده	شود،	PRP	مي	تواند	براي	

تسهیل	ترمیم	بافت	در	پروتکل	هاي	مهندسي	بافت	نرم	براي	کاربرد	بالیني	مناسب	باشد.
تشکیل	عروق	جدید،	روندي	مهم	در	ترمیم	زخم	ها	محسوب	مي	شود.	Blanton	و	همکاران	ادعا	کرده	اند	
یک	جزء	مهم	در	روند	ترمیم	زخم،	تحریک	سلول	هاي	بنیادي	بافت	چربي	توسط		PRP	و	تحریک	روند	
رگ	زایي	مي	باشد	که	در	مدل	تجربي	ترمیم	زخم	مشاهده	گردیده	است.	هنگامي	که	PRP	با	سلول	ها	بنیادي	
بافت	چربي	مخلوط	مي	شود،	افزایش	سطح	VEGF	روي	مي	دهد	که	با	افزایش	میزان	آرتریول	ها	در	بافت	

ترمیم	مرتبط	مي	باشد.
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زخم،	 بودن	 باز	 از	 ناشي	 عوارض	 و	 شدید	 سوختگي	هاي	 درمان	 مدت	 دوره	طولاني	 در	 زخم	 ترمیم	 اختلال	 به	 توجه	 با	
تحقیقاتي	با	هدف	تسریع	روند	ترمیم	زخم	و	تسریع	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	بیماران	دچار	سوختگي	به	عمل	آمده	است.	
استفاده	از	PRP	اتولوگ	در	چند	حوزه	جراحي	موجب	تسریع	زخم	شده	است.		بطوري	که	این	پرسش	مطرح	گردیده	که	

آیا	شواهد	علمي	مبني	بر	استفاده	از	PRP	در	سوختگي	ها	وجود	دارد	یا	خیر؟
کاربرد	PRP،	روند	ترمیم	زخم	را	در	بافت	نرم	و	سخت	تسهیل	مي	کند.	البته	بررسي	مقالات	موجود	درباره	تجربیات	استفاده	
از	PRP	و	اثرات	آن	در	ترمیم	سوختگي	ها	نشان	می	دهد	تنها	تعداد	اندکي	مقاله	در	این	باره	موجود	است.	همینطور	کاربرد	

PRP		در	درمان	سوختگی	تا	کنون	استاندارد	نشده	است.
	با	توجه	به	اینکه	مقدار	پلاکت	ها	در	محل	آسیب	افزایش	مي	یابد،	مقدار	فاکتور	هاي	رشد	رها	شده	نیز	افزایش	مي	یابد	و	
بدین	ترتیب	PRP،	پاسخ	فیزیولوژیک	نسبت	به	تروما	را	افزایش	مي	دهد.	بنابراین	حامیان	استفاه	از	PRP	ادعا	مي	کنند	
استفاده	از	PRP	موجب	افزایش	ترمیم	بافت	و	کاهش	میزان	عفونت،	درد	و	خونریزي	مي	شود.	جهت	ارزیابي	استفاده	از	
PRP	در	درمان	سوختگي	باید	دو	اثر	PRP	را	مورد	توجه	قرار	داد:	اثر	فوري	هموستاتیک	و	چسبندگي	بافتي	و	اثر	تنظیمي	

دراز	مدت	بر	روند	ترمیم	زخم.
جستجوي	مقالات	در	مورد	تاثیر	PRP	در	درمان	سوختگی	توسط	Norbert Pallua  و	همکاران	تا	فوریه	200۹	در	
MEDLINF	و	سایت	Entrez – pubmed	انجام	شده	است.		مقالات	بسیار	اندکي	در	مورد	استفاده	از	PRP	در	
 Marquez –De	.داشت	وجود	سوختگي	در	زخم	ترمیم	بر	PRP	اثرات	مورد	در	بررسي	سه	تنها	شد.	یافت		سوختگي
Aracena –	و	همکاران		مشاهده	کردند	نتایج	حال	از	استفاده	از	PRP	در	۱0	بیمار	دچار	سوختگي	چشم	تفاوت	قابل	
توجه	اي	داشت.	کاربرد	PRP	موجب	اپي	تلیالیزاسیون	سریع	تر	قرینه	و	چشم	گردید.	تزریق	خون	اتولوگ	به	زیر	ملتحمه	در	
	Kazakos	.گردید	ملتحمه	جوشگاه	تکامل	زمان	میزان	در	توجه	قابل	کاهش	موجب	lll	درجه	سوختگي	دچار	بیماران
اثرات	ژل	PRP		را	در	درمان	زخم	حاد	)	شامل	سوختگي	(	مورد	بررسي	قرار	داد.	آن	ها	دریافتند	PRP	اثر	مفیدي	در	
از	طریق	تحریک	پاسخ	 	PRP	ژل		داد	نشان	خوک	5	روي	بر	مطالعه	در	Henderson	.دارد	حاد	هاي	زخم	درمان

کاربرد PRP در سوختگي  

بافت	 افزایش	قابل	توجه	در	تولید	ماتریکس	خارج	سلولي	و	 ایمني	شدید	باعث	تسهیل	ترمیم	زخم	مي	شود.	
گرانولاسیون	روي	داد	و	رشد	عروقي،	تکثیر	فیبروبلاست	ها،	تولید		کلاژن	تسریع	گردید،	اما	اپي	تلیالیزاسیون	

مجدد	تسهیل	نشد.
و	 همکاران	 و	 	Knighton نمي	باشد.	 همگان	 توافق	 مورد	 مزمن	 و	 حاد	 زخم	هاي	 بر	 	PRP اثر	 مکانیسم	
Ganio	و	همکاران	نیز	تسهیل	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	زخم	هاي	مزمن	اندام	تحتاني	را	نشان	دادند.	این	زخم	ها	
با	استفاده	از	مواد	رها	شده	از	پلاکت	ها	بر	پایه	کلاژن	)	فاکتور	ترمیم	زخم	مشتق	از	پلاکت	(	به	مدت	80	تا	
۱0	هفته	درمان	شدند.	چنانکه	قبلًا	گفته	شد		Hendersom		تسهیل	روند	اپي	تلیالیزاسیون	را	مشاهده	نکرد.	
	ECM	،کند	مي	عمل	زیستي	ماتریکس	یک	عنوان	به	PRP	دریافت	خوک	روي	آزمایش	در	Vermeulen
را	ساماندهي	مي	کند	و	باعث	تسهیل	رگ	زایي	و	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	مي	شود.		Blanton	در	یک	مطالعه	بر	
روي	خوک	ها	نشان	داد	استفاده	از	PRP	و	سلول	هاي	بنیادي	بافت	چربي	از	نظر	نتایج	زیبایي	و	تراکم	عروق	
ریز	مفید	است	اما	از	نظر	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	فاید	ه	اي	ندارد.			Cervelli	در	یک	کاربرد	بالیني	جدید	مشاهده	

۴۹
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کرد	معرف	توأم	PRP	و	AFT	براي	زخم	هاي	اندام	تحتاني	مفید	است.			
در	گزارش		Leprince درمان	بیمار	خانم	8۱	ساله	که	دچار	سوختگی	سینه	و	شکم	شده	بود	با	PRP	بیان	شده	است.	
بیمار	به	علت	سوختگی	نوع	دوم	و	در	برخی	نواحی	نوع	سوم	در	سینه	و	شکم	بستری	شده	بود.	به	علت	نارسایی	قلبی،	
نارسایی	کلیوی،	حادثه	عروق	مغزی	در	گذشته	و	ترومبوز	عروق	تحتانی	بدن	نمی	توانست	تحت	عمل	قرار	گیرد.مخلوط	
اتولوگ)ATS(		برای	تشکیل	ژل	در	نواحی	سوختگی	هر	هفت	روز	 اتولوگ	و	سرم	ترومبین	 پلاسمای	غنی	از	پلاکت	
بکار	برده	شد.	در	روز	۴۱-	بعداز	پنج	دوره	درمانی،	بیشتر	نواحی	دچار	سوختگی	با	پوست	سازی	کامل	بهبودی	یافتند.	فقط	
ناحیه	ای	که	عمق	سوختگی	آن	عمیق	تر	بود	به	طور	کامل	بهبود	نیافته،	اما	روند	بهبودی	در	آن	ناحیه	نیز	به	طور	کامل	

مشهود	بود.	
تقریباً	تمام	موارد	استفاده	از	چسب	فیبرین	در	سوختگي		مربوط	به	کاربرد	چسب	فیبرین	در	گرافت	پوستي	با	ضخامت	ناکامل	
)	STSG	(	است.		Gibran			و	Mittermayer			چسب	فیبرین	را	با	منگنه	پوستي	براي	گرافت	هاي	با	ضخامت	
پوستي	کامل	و	ناکامل	در	بیماران	دچار	سوختگي	مقایسه	کردند	و	ثابت	شد	نتایج	با	استفاده	از	چسب	فیبرین	"مشابه	یا	
	Foster	همچنین	بود.	خواهد	تر	راحت	نیز	بیمار	نیست،	نیاز	هاي	منگنه	برداشتن	به	به	اینکه	به	توجه	با	بود.	بهتر" خواهد
نیز	کارآیي	و	ایمني	چسب	فیبرین	را	براي	STSG	در	زخم	هاي	سوختگي	با	نتایج	مشابهي	گزارش	نمود.	محققین	استفاده	

از	چسب	فیبرین	را	براي	کنترل	موثر	خونریزي	در	جراحي	در	بیماران	دچار	سوختگي	نیز	گزارش	کرده	اند.							
PRP		موجب	بروز	پاسخ	ایمني	شدید	مي	شود	که	با	تولید	بافت	گرانولاسیون	همراه	است.			در	یک	مطالعه	روي	حیوانات،	
این	فاز	التهابي	در	نواحي	دچار	سوختگي	که	با	PRP	درمان	شدند	زود	تر	بروز	نمود.	افزایش	فاز	التهابي	مي	تواند	باعث	
تولید	اسکار	هیپرتروفیک	شود	و	بنابراین	نباید	در	نقایص	سطحي	با	ضخامت	ناکامل	پوست	استفاده	شود.	از	سوي	دیگر،	
PRP	اتولوگ	مي	تواند	نقشی	در	درمان	سوختگي	با	ضخامت	پوستي	کامل	یا	ناکامل	داشته	باشد.	بستر	کامل	پر	عروق	

بافت	گرانولاسیون	مي	تواند	به	ترمیم	پوست	پیوند	شده	کمک	نماید.
اثرPRP	بر	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	هنوز	مورد	بحث	است.	Knighton	و	همکاران	و	Ganio	و	همکاران	نشان	دادند	
اپي	تلیا	لیزاسیون	مجدد	زخم	هاي	مزمن	اندام	تحتاني	تسریع	می	شود.		PRP	موجب	اپي	تلیالیزاسیون	زود	تر	سطح	چشم	پس	
  Marqucz	هاي		یافته	باید	نیست،	مقایسه	قابل	پوست	با	چشم	آناتومیک	ساختار	اینکه	به	توجه	با	شود.	مي	سوختگي	از
De – Aracena-		و	همکاران		دقیقاً	مورد	ارزیابي	قرار	گیرد.	اثراتPRP		در	ایجاد	اسکار	نیز	ارزیابي	نشده	است	اما	

مواردي	وجود	دارد	که	نشان	مي	دهد	احتمالًا	PRP	مي	تواند	ایجاد	اسکار	را	افزایش	دهد،	لذا	استفاده	محتاطانه	
توصیه	مي	شود.	

با	این	حال	ارزش	استفاده	از	PRP	در	درمان	سوختگي	نیاز	به	بررسي	بیشتري	دارد.	چندین	نکته	را	در	این	
بیماران	دچار	سوختگي	طي	دوره	درمان	 	،PRP	از باید	به	خاطر	سپرد.	بر	خلاف	سایر	موارد	استفاده	 مورد	
چندین	تغییر	را	از	نظر	ترمیم	پوست	و	التیام	زخم	و	پاسخ	ایمني	تجربه	مي	کنند.	بسیاري	از	فاکتور	هایي	که	از	
PRP	رها	مي	شوند	مانند	TNF-α	و	IAF	در	پاسخ	به	سوختگي	یافت	مي	شوند،	بنابراین	کاربرد	PRP	در	

زمان	هاي	خاصي	مي	تواند	مفید	باشد	اما	در	زمان	دیگري	ممکن	است	مضر	باشد.
بصورت	طبیعي،	تهیه	PRP		قبل	از	جراحي	توصیه	مي	شود	تا	بتوان	هر	چه	بیشتر	پلاکت	هاي	سالم	بدست	
آورد.	این	عمل	در	درمان	سوختگي	امکان	پذیر	نیست.	همچنین	با	توجه	به	این	که	این	روش	تنها	غلضت	نسبي	
پلاکت	ها	در	پلاسما	را	افزایش	مي	دهد،	تعداد	مطلق	پلاکت	ها	در	بیماري	که	تحت	جراحي	یا	تروما	قرار	گرفته	
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ممکن	است	بطور	قابل	توجهي	پایین	تر	باشد	جهت	بررسي	و	مقایسه	اثرات	PRP	بین	بیماران	دچار	سوختگي	و	سایر	بیماران	
باید	اثرات	را	با	توجه	به	تعداد	مطلق	پلاکت	ها	و	عملکرد	آن	ها	بیان	نمود.	

میزان	ترمیم	بافتي	لازم	به	عمق	سوختگي	و	درمان	هاي	جراحي	قبلي	بستگي	دارد.	زخم	هاي	پا	با	عمق	زیاد	در	درم	ممکن	
است	از	ترمیم	درم	و	تشکیل	عروق	جدید	در	بستر	زخم	فایده	ببرند	اما	در	سوختگي	هاي	سطحي	به	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	
و	سریع	نیاز	است.	ژل	پلاکتي	اتولوگ	مي	تواند	به	تشکیل	ماتریکس	پر	عروق	کمک	کند	و	موفقیت	پیوند	پوست	در	بیماران	

دچار	سوختگي	عمیق	با	ضخامت	پوستي	کامل	و	ناکامل	را	افزایش	دهد.	
در	مورد	ایجاد	اسکار،	سوال	اصلي	این	است	که	کاربرد	PRP	در	چه	زماني	منجر	به	ایجاد	التهاب	یا	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	
مي	شود.	این	موضوع	از	این	نظر	مهم	است	که	التهاب	طولاني	مدت	موجب	ایجاد	اسکار	هیپرترفیک	مي	گردد.	با	این	حال،	

جراحي	ترمیم	بیماران	دچار	سوختگي	ممکن	است	با	استفاده	از	PRP	مفید	باشد.	
فوائید	تئوریک	استفاده	از	PRP	قابل	توجه	است.	قبلًا	فواید	استفاده	از	مواد	اتولوگ	در	بهبود	ترمیم	بافتي	مشاهده	شده	است	
سرم	اتولوگ	موجب	تسهیل	ترمیم	بافتي	اپي	تلیال		مي	شود	زیرا	فاکتور	هاي	رشد	لازم	را	تأمین	مي	کند.	پیوند	بافت	چربي	نیز	
اثرات	مفیدي	دارد	زیرا	حاوي	قاکتور	هاي	رشد	است.	بنابراین	PRP	اتولوگ	نیز	مي	تواند	دردرمان	سوختگي	ارزش	داشته	باشد.
	PRP	.دارد	نیاز	شده	کنترل	بالیني	مطالعات	به	باشد	مفید	سوختگي	در	PRP	از	استفاده	که	شرایطی	شناسایي	کلی	طور	به
در	درمان	سوختگي	از	طریق	تحریک	ترمیم	درم	مي	تواند	سرعت	بهبودي	پیوند	پوست	یا	سرعت	اپي	تلیالیزاسیون	مجدد	را	
افزایش	دهد.	براي	دستیابي	به	این	هدف	باید	مکانیسم	اثر	PRP	بیشتر	مشخص	گردد	تا	بتوان	فاکتور	هاي	رشد	رها	شده	را	

با	توجه	به	نیاز	زخم	سوختگي	تعدیل	نمود.
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گزارش موارد استفاده از PRP  برای 
درمان زخم

توسط سرکار خانم دکتر ناهید روحی پور



بیمار	مرد،	7۳	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	پای	راست،	از	سمت	راست	به	چپ:	قبل	از	تزریق،	ده	روز	بعد	از	تزریق	
بیست	روز	بعد	از	تزریق,
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بیمار	مرد،	7۳	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	پای	راست،	از	سمت	راست	به	چپ:	قبل	از	تزریق،	ده	روز	بعد	از	تزریق	
بیست	روز	بعد	از	تزریق,

این	case	در	کنگره	ADA	امریکا	به	صورت	مقاله	پذیرفته	و	ارائه	شده	همچنین	در	مجله	دیابت	کانادا	به	
چاپ	رسیده	است.
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بیمار	مرد،	7۳	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	پای	چپ،	
PRP	با	درمان	از	پس	ماه	دو

بیمار	زن،	70	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	قبل	از	
PRP	با	درمان

بیمار	زن،	70	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	20	روز	پس	
PRP	با	درمان	اولین	از

بیمار	مرد،	7۳	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	پای	
PRP	با	درمان	از	قبل	چپ،
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آغاز	 دیابت،	 به	 مبتلا	 ساله،	 	70 زن،	 بیمار	
PRP	با	دوم	درمان

بیمار	زن،	70	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	20	روز		
PRP	با	دوم	درمان	از	پس

بیمار	زن،	70	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	پس	از	
PRP	با	دوم	درمان	از	ماه	دو

از	 قبل	 تروما،	 به	 مبتلا	 ساله،	 	۴۳ زن،	 بیمار	
PRP	با	درمان

دوبار	 از	 تروما،	پس	 به	 مبتلا	 بیمار	زن،	۴۳	ساله،	
PRP	با	درمان
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بیمار	زن،	5۴	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	قبل	از	درمان	
PRP	با

بیمار	زن،	5۴	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	سه	ماه	پس	
PRP	با	درمان	دوبار	از

بیمار	زن،	5۴	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	قبل	از	درمان	
PRP	با

بیمار	زن،	5۴	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	دو		ماه	پس	
PRP	با	درمان	از
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بیمار	زن،57	ساله،	جوشگاه	سوختگی	قدیمی،	
PRP	با	درمان	از	قبل

بیمار	زن،57	ساله،	جوشگاه	سوختگی	قدیمی،	دو	ماه	
PRP	با	درمان		از	پس

بیمار	زن،	57	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	قبل	از	درمان	
PRP	با

بیمار	زن،	57	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	سه	ماه	پس	از	دو	بار	
PRP	با	درمان
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PRP	با	درمان	از	قبل	دیابت،	به	مبتلا	ساله،	57	زن،	بیمارPRP	با	درمان	بار	یک	از	پس	ماه	یک	دیابت،	به	مبتلا	ساله،	57	زن،	بیمار

بیمار	زن،	57	ساله،	مبتلا	به	دیابت،	سه	ماه	پس	از	دو		
PRP	با	درمان	بار

PRP	با	درمان	از	قبل	دیابت،	به	مبتلا	ساله،	75	مرد،	بیمار	درمان	از	پس	ماه	دو	دیابت،	به	مبتلا	ساله،	75	مرد،	بیمار
PRP	با
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با	 درمان	 از	 قبل	 دیابت،	 به	 مبتلا	 ساله،	 	62 بیمارزن،	
PRP

PRP	با	درمان	یکبار	از	پس	ماه	دو	ساله،	62	بیمارزن،

از	 دیابت،	چهار	هفته	پس	 به	 بیمارزن،	62	ساله،	مبتلا	
PRP	با	درمان	بار	یک

با	 درمان	 از	 قبل	 دیابت،	 به	 مبتلا	 ساله،	 	۴2 بیمارزن،	
PRP

از	 به	دیابت،	شش	هفته	پس	 بیمارزن،	۴2	ساله،	مبتلا	
PRP	با	درمان	بار	یک
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سخن پایانی
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									سالیانه	تعداد	زیادی	از	افراد،	علی	الخصوص	افراد	مسن	مبتلا	به	زخم	های	مزمن	درمان	نشده	می	شوند.	زخم	های	
مزمن،	به	زخم	هایی	اطلاق	می	شوند	که	در	طی	۴	هفته	التیام	بسیار	کمی	دارند	و	یا	بعد	از	گذشت	8	هفته	بهبود	نمی	یابند.	
خطر	عفونی	شدن	زخم	های	مزمن	بیشتر	است	و	این	خود	احتمالا	می	تواند	منجر	به	عوارض	جدی	تری	شود.	افراد	مبتلا	
به	دیابت،	بیماران	دارای	مشکلات	گردش	خون		و	یا	افراد	مبتلا	به	ضعف	سیستم	ایمنی	در	معرض	خطر	بیشتری	برای	دچار	

شدن	به	زخم	های	مزمن	هستند.	
زخم	پوستي	بهبود	نیافته	)مزمن(،	علاوه	برخطر	عفونت	و	گسترش	زخم،	بیمار	را	با	یک	چالش	بزرگ	فرسایشي	و	پیشرونده	
رواني	و	اقتصادي	مواجه	مي	کند.	این	چالش	پیش	رونده،	ممکن	است	با	مهار	سیستم	ایمني	بدن	بیمار	و	تخریب	روحي	وي،	

منجر	به	گسترش	و	عفونت	زخم،	از	دست	دادن	عضو	و	حتي	مرگ	بیمار	شود.	
در	افرادی	که	دچار	کاهش	حرکت	شده	اند،	مثل	مواردی	که	سکته	مغزی	کرده	اند	یا	به	هر	دلیل	فلج	شده	و	قادر	به	حرکت	
نیستند	یکی	از	دلایل	اصلی	مرگ	و	میر،	زخم	بستر	می	باشد	که	به	درمان	های	رایج	پاسخ	خوبی	نمی	دهد.	زخم	بستر	یا	
زخم	فشاري	به	دلیل	فشار	وزن	بیمار	روي	نواحي	تکیه	گاهي	بدن،	حین	نشستن	و	خوابیدن،	و	به	دنبال	آن	قطع	خون	رساني	

محل	تحمل	فشار	و	مرگ	بافت	موضع،	بروز	مي	کند.	
درمان	هاي	مرسوم	زخم	هاي	مزمن	دو	چیز	را	دنبال	مي	کنند:	با	استفاده	از	آنتي	بیوتیک	ها	و	پانسمان	تمیز	از	عفوني	شدن	

آن	پیشگیري	کنند	یا	با	پاک	سازی	یا	دبریدمان	زخم	و	مرطوب	نگه	داشتن	آن،	فرآیند	بهبود	و	بازسازي	را	تحریک	کنند.
آنالایز	سطح	زخم	هاي	مزمن،	کاهش	قابل	توجه	در	غلظت	فاکتورهاي	رشد	را	در	آن	ها،	در	مقایسه	با	زخم	هاي	حاد	آشکار	
می	کند.	بررسي	هاي	بافت	شناسي	نشان	داده	اند	که	در	بافت	سطح	این	زخم	ها	شبکه	خون	رساني	مختل	شده	است.	به	نظر	
مي	رسد،	درمان	زخم	هاي	مزمن	علاوه	بر	پیشگري	از	عفونت	و	دبریدمان	زخم،	بایستي	شامل	جبران	نقض	فاکتور	هاي	رشد	

و	تامین	شرایط	و	محیط	لازم	براي	بافت	سازي	باشد.
درمان	زخم،	روند	پیچیده	ای	است	که	به	وسیله	همکاری	ما	بین	یک	تعداد	زیادی	از	انواع	سلول	ها،	پروتئین	های	ماتریکس	
خارج	سلولی	و	میانجی	ها	مانند	سیتوکین	ها	و	فاکتورهای	رشد	بوقوع	می	پیوندد.	عدم	همکاری	متوازن	این	عوامل	ممکن	
است	منجر	به	بروز	زخم	مزمن	گردد.	یکی	از	عوامل	احتمالی	برای	ایجاد	عدم	توازن	در	روند	بهبود	زخم،	تعداد	زیاد	باکتری	ها	
است	که	منتهی	به	پاسخ		التهاب	طولانی	مدت	با	سطوح	بالای	سیتوکین	ها	می	شود.	این	منجر	به	تولید	افزایش	یافته	
کنترل	 قابل	 غیر	 تجزیه	 سبب	 ماتریکسی	 متالوپروتئینازهای	 زیاد	 میزان	 فعالیت	 گردد.	 می	 ماتریکسی	 متالوپروتئینازهای	
ماتریکس	خارج	سلولی	و	فاکتورهای	رشد	می	گردد.	اگر	اقدامات	درمانی	لازم	انجام	نشود	و	توازن	لازم	پدید	نیاید،	

زخم	های	مزمن	بهبود	نمی	یابند.	
PRP	به	عنوان	یک	مخزن	فاکتور		هاي	رشد	از	جمله	فاکتور		هاي	کموتاکسي،	رگ	زایي	و	میتوژنز	در	محل	کاربرد،	
عمل	مي	کند.		از	مزیت	هاي	استفاده	از	PRP	جهت	درمان	زخم	و	بهبود	جراحت	مي	توان	به	افزایش	عوامل	رشد	
مورد	نیاز	براي	ترمیم	در	موضع	زخم،	ایجاد	بستر	مناسب	براي	ترمیم	زخم،	تقویت	سلول	هاي	پیش	ساز	و	بنیادي	
شرکت	کننده	درترمیم	زخم،	بهبود	روند	جلوگیري	از	دست	دادن	خون	و	آب	بدن،	دارا	بودن	خواص	ضد	التهابي	و	

ضد	میکروبي	و	روش	تهیه	و	استفاده	نسبتا	ساده	و	آسان	اشاره	کرد.
و	 ایمن	 کاربرد	 اتولوگ،	 	PRP و	 پلاکتی	 ژل	 که	 است	 مشخص	 موجود،	 های	 گزارش	 و	 مقالات	 به	 توجه	 با	
گسترده	اي	در	اعمال	جراحي	مختلف	به	عنوان	عوامل	ترمیم	کننده	بافت	دارند.	کاربرد	این	عوامل	به	بیماراني	که	
درمعرض	عوارض	شدید	جراحي	هستند	یا	از	زخم	هاي	مزمن	و	غالبا	دیابتي	رنج	مي	برند،	نیز	گسترش	یافته	است.	
توانایي	PRP	در	فراهم	ساختن	چندین	فاکتور	رشد	با	اثرات	هم	افزا	در	محل	زخم،	جالب	است.	PRP	فعال	شده	
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مي	تواند	یک	لخته	پلاکتي	ایجاد	کند	که	به	عنوان	سدي	در	برابر	تهاجم	میکروارگانیسم	ها	به	زخم	عمل	مي	کند.	فاکتور	هاي	
رشد	و	سایر	سیتوکین	هاي	پلاکتی	باعث	میتوژنر	در	انواع	سلول	ها	)مانند	ماکروفاژها(	و	سلول	هاي	بنیادي	مزانشیمي	در	
محل	زخم	مي	شوند.	در	نهایت،	این	مکانیسم	ها	ممکن	است	روند	ترمیم	زخم	را	طي	بسته	شدن	اولیه	زخم	جراحي	را	بویژه	

در	بیماران	درمعرض	اختلالات	ترمیم	زخم،	بهبود	بخشند.
از	 بالایي	 غلظت	 رهاسازي	 طریق	 از	 مي	شود	 تصور	 و	 است	 فیزیولوژیک	 سطح	 از	 بالاتر	 پلاکتي	 غلظت	 حاوي	 	PRP
فاکتورهاي	رشد	و	سیتوکین	ها	بصورت	موضعي	در	بافت	آسیب	دیده،	ترمیم	بافتي	را	تحریک	مي	کند.	شناخت	تفاوت	هاي	
موجود	در	فرآورده	هاي	PRP		براي	تفسیر	نتایج	مطالعات	بالیني	و	ارزیابي	کارآیي	آن	در	درمان	آسیب	ها	ضروري	است.	براي	
بررسي	کارآیي	فرآورده	هاي	مختلف	PRP	،	با	کنترل	کردن	تفاوت	هاي	هماتولوژیک	بین	بیماران	)	مثلا	شمارش	پلاکت		ها	
	PRP	تزریق	از	پس	بازتواني	هاي	پرتکل	و	شود	انجام	تصادفي	و	نگر	آینده	بزرگ،	بالیني	هاي	کارآزمایي	باید	(	ها	لکوسیت	و

نیز	مورد	توجه	قرار	گیرند.	
ایمني	فرآورده	ها،	علوم	پایه،	کشفیات	بالیني	و	تحقیقات	بیمار	محور،	مراحل	وابسته	به	یکدیگر	هستند،	نه	مراحل	پشت	
سرهم.		براي	شناخت	نقش	احتماليPRP		باید	نتایج	تحقیقات	را	تلفیق	نمود	و	بر	چالش	هاي	متعدد	بر	سر	راه	استفاده	از	این	
نتایج	در	مراقبت	بالیني	غلبه	کرد.	اگر	چه	فرآورده	هاي	 PRP		داراي	ترکیب	و	روش	کاربرد	متفاوتي	هستند،	اما	همگي	آن	ها	
با	هدف	افزایش	پیام	هاي	سلولي	تسهیل	کننده	ترمیم	بافتي	بکار	مي	روند.	افزایش	شناخت،	از	مکانیسم	هاي	ترمیم	مي	تواند	

به	بهنیه	سازي	درمان	هاي	ترمیمي	کمک	کند.	
کاربرد	PRP	بطور	گسترده	اي	در	حوزه	بالیني	و	آزمایشگاهي	انجام	شده	است.	با	توجه	به	آساني	تهیه	این	فرآورده،	ایمني	
و	سازگاري	زیستي	آن	با	بدن	بیمار،	هزینه	پایین	و	اثر	بخشي	بالیني	قابل	توجه	آن،	PRP	مي	تواند	روش	درماني	ایده	آل	در	
درمان	زخم		هاي	مزمن	پوستي	باشد.	PRP	نه	تنها	غلظت	بالایي	از	فاکتور	هاي	رشد	پلاکتي	را	رها	مي	سازد	و	ترمیم	زخم	را	
تسهیل	مي	کند	بلکه	اثرات	ضد	میکروبي	نیز	دارد	که	در	پیشگیري	از	عفونت	نقش	دارد.	با	این	حال،	مکانیسم	تخفیف	درد،	
	PRP	اثرات	بررسي	براي	همچنین	باشد.	مي	بیشتر	مطالعات	نیازمند	هنوز	رشد	هاي		فاکتور	تعامل	و	میکروبي	ضد	فعالیت
بر	تسهیل	بازسازي	زخم	و	عمکرد	بافت	نیز،	به	انجام	کارآزمایي	های	بالیني	کنترل	شده	و	تصادفي	نیاز	است.	بصورت	واقع	
بالیني	و	 یافته	هاي	 زیرا	 استفاده	گردد،	 بیمار	 بالین	 بر	 	 	PRP تا	فن	آوری	 انجام	شود	 باید	مقدار	زیادي	تحقیقات	 گرایانه	
آزمایشگاهي	نشانگر	فواید	بالقوه	این	روش	درماني،	باید	با	استفاده	از	تحقیقات	بالیني	مورد	ارزیابي	قرار	گیرند.	ثابت	شدن	

کارایي	این	روش	درماني	براي	درمان	بیماري	هاي	مختلف	براي	پذیرش	گسترش		PRP		درمانی	حیاتي	است.	
آگاهي	از	این	امر	حائز	اهمیت	است	که	همگي	فرآورده	هاي	PRP	مشابه	نیستند		و	تنوع	در	محتواي	فرآورده	ها	
و	توانایي	آن	ها	در	تسریع	ترمیم	بافت	همبند	و	نتیجه	گیري	درباره	اثرات	آن	را	دشوار	ساخته	است.	همچنین	
درک	این	موضوع	حیاتي	است	که	تغییر	در	تکنیک	تولید	فرآورده			های	تجاري	کنوني	PRP	چگونه	مي	تواند	بر	
نتایج	بالیني	استفاده	از	آن	ها	اثر	بگذارد.	احتمالا	یک	فرآورده	ی	PRP	براي	همگي	کاربرد	ها	مناسب	نمي	باشد.	
پاسخ	صحیح،	تنها	زماني	بدست	مي	آید	که	مطالعات	آینده	نگر،	تصادفي،	دوسوکور	و	بالیني	با	طراحي	مناسب	
و	دقیق،	نقش	فرآورده	هاي	مختلف	PRP	را	در	روند	ترمیم	بافتی	مورد	بررسي	قرار	دهند.	همراه	با	شناخت	
		PRP	از	نهایي،	فرآورده	اثر	و	محتوا	از	اطمینان	و	PRP	از	استفاده	با	بافتی	ترمیم	تسهیل	دقیق	هاي	مکانیسم

به	عنوان	وسیله	اي	مفید	در	رشته	های	مختلف	پزشکي	استفاده	می	شود.
توجه	به	این	نکته	توسط	افراد	طراح	مطالعات	بالیني	ضروري	است	که	تنوع	شبانه	روزي	در	تعداد	پلاکت	ها	وجود	
دارد	و	در	برخي	شرایط	در	برخي	افراد	نمي	توان	PRP	تهیه	کرد.	اگر	چه	PRP		مفهومی	بیش	از	صرفا	پلاکت	
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	PRP	تعریف	طبق	واقعا	محیطي،	خون	از	حاصل	فرآورده	شود	مطمئن	فرآورده	این	از	استفاده	از	قبل	باید	پزشک	اما	است،
است.	لازم	به	ذکر	است	PRP	تنها	از	پلاکت	تشکیل	نشده،	بلکه	حاوي	فاکتور		هاي	متعدد	زیستي	است	که	در	مسیر	هاي	
آنابولیک،	کاتابولیک،	پیش	التهابي	و	ضد	التهابي	عمل	مي	کنند.	برخي	اجزاي	PRP	نیز	در	تعدیل	پاسخ	ایمني	نقش	دارند.	
ترکیب	دقیق	غلظت	پلاکت		ها،	لکوسیت	ها	و	سایر	اجزاي	پلاسماي	براي	بهینه	سازي	ترمیم	بافت	عضلاني	– اسکلتي	
اکنون	مشخص	نمي	باشد	و	پزشک	باید	بداند	اثرات	PRP	تنها	به	غلظت	پلاکت		هاي	آن	مربوط	نیست.	یک	غلظت	حداکثر	

پلاکت	ها	ممکن	است	وجود	داشته	باشد	که	غلظت	پلاکتي	بیشتر،	فایده	بالیني	ندارد!	
مطالعات	پایه	اي	آینده	باید	فعالیت	بیولوژیک	PRP	را	در	زخم	هاي	مختلف	روشن	سازد.	به	عنوان	مثال،	غلظت	بهینه	
PRP	جهت	به	حداکثر	رساندن	ترمیم	بافتي	چیست؟	آیا	غلظت	مهاري	براي	این	اثرات	وجود	دارد؟	ترکیب	و	پروتکل	
	pH	به	است	ممکن	PRP	تاثیر	است	داده	نشان	اولیه	مطالعه	یک	آخر،	در	و	چیست؟	PRP	از	استفاده	براي	بهینه	تزریقي

وابسته	باشد	که	در	شرایط	زخم	هاي	مختلف	ممکن	است	متفاوت	باشد	و	باید	مورد	بررسي	بیشتري	قرار	گیرد.
	براي	مشخص	ساختن	غلظت	و	ترکیب	بهینه	PRP	باید	مطالعات	بیشتری	انجام	شود.	اکثر	مطالعات	در	مورد	PRP	از	
پروتکل	هاي	استاندارد	براي	سانتریفیوژ،	فعال	ساختن	پلاکت	یا	ترکیب	PRP	استفاده	نکرده	اند.	به		عنوان	مثال،	مقدار	
	PRP	فرآورده	تولید	براي	کنند	مي	توصیه	محققین	برخي	است.	نگرفته	قرار	مطالعه	مورد	کاملا	PRP	در	موجود	لکوسیت
خالص	تر،	لکوسیت	ها	جدا	شوند	اما	شواهد	واضحي	در	حمایت	از	این	موضوع	وجود	ندارد.	با	این	حال	چند	مطالعه	جدید	به	
اهمیت	وجود	لکوسیت	ها	در	فرآورده	PRP	اشاره	کرده	اند.	لکوسیت	ها	ممکن	است	اثرات	ضد	عفونت	داشته،	فاکتور	هاي	
رشد	آندویلتوم	عروق	را	رها	سازند،	به	تنظیم	ایمني	کمک	کنند	و	ترمیم	و	بازسازي	تاندون	ها	را	بهبود	بخشد.	براي	افتراق	
	PRP	هاي	فرآورده	کاربرد	و	PRP	ترکیب	ساختن	بهینه	و	یکدیگر	از	ها	لکوسیت	و	ها	پلاکت	جداگانه	و		افزا	هم	اثرات

مختلف	به	مطالعات	بیشتري	نیاز	است.
این	 است.	 نیاز	 	PRP کارایي	 مورد	 در	 محکم	 شواهد	 ساختن	 فراهم	 براي	 کنترل	 داراي	 و	 مناسب	 طراحي	 با	 مطالعات	
باشند	)	تصادفي،	داراي	گروه	 انجام	شوند	و	طراحي	مناسب	داشته	 بیمار	کافي	 تعداد	 بر	روي	 باید	 بالیني	 کارآزمایي	هاي	
کنترلي،	کارآزمایي	بالیني	(	و	گروه	کنترل	و	آزمایش	مشابه	داشته	باشند.	همچنین	روش	تهیه	PRP	باید	به	دقت	شرح	
داده	شود،	مثلًا	نوع	دستگاه	مورد	استفاده	)	نام	شرکت	سازنده	و	کشور(،	مراحل	سانتریفیوژ	)rpm،min/g(،	مقدار	خون	
جمع	آوري	شده	قبل	از	جراحي	)	ترجیحاً	۱	ساعت	قبل	از	جراحي(،	تعداد	پایه	پلاکت	ها،	مقدار	PRP	تهیه	شده	)	تعداد	
پلاکت	در	فرآورده	و	افزودن	مواد	پیش	برنده	انعقاد(،	دوز	PRP	و	نسبت	مخلوط	کردن	مواد	با	PRP.	مطالعات	
آتي	باید	غلظت	بهینه	فاکتور	هاي	رشد	را	مشخص	نمایند،	سایر	عوامل	فیزیکي	شیمیایي	مؤثر	بر	غلظت	پلاکت	ها	
را	تعیین	کنند	و	اثرات	مفید	احتمالي	درمان	با	PRP	در	ترمیم	استخوان	را	توضیح	دهند.همچنین	اندیکاسیون	هاي	
مناسب	براي	کاربرد	بالیني	و	غلظت	مقدار	موثر	این	فرآورده	براي	هر	یک	از	شراط	بالیني	مشخص	نشده	است.	با	
توجه	به	آنچه	قبلا	انجام	شده	و	آنچه	اطلاعات	کنوني	در	زمینه	فواید	بالیني	این	فرآورده	براي	بیماران	در	آینده،	

پیش	بیني	مي	کنند،	تلاش	براي	انجام	مطالعات	اختصاصي	در	زمینهPRP	ارزشمند	مي	باشد.
ترمیم	و	 فیزیولوژیک	 پیشبرد	روند	 به	منظور	 یافته	در	رشته	های	گوناگون	پزشکي	 تغلیظ	 فرآورده	هاي	پلاکت	
بازگشت	به	عملکرد	طبیعي،	محبوبیت		یافته	اند.	اجزاي	موجود	در	فرآورده	PRP	عملکرد	هاي	زیستي	دارندکه	بر	
ترمیم	بافتی	اثر	مي	گذارند.	این	واقعیت	که	پلاکت	ها	فاکتور	هاي	رشد	و	متابولیت	هاي	فعال	را	ترشح	مي	کنند،	به	
معناي	آن	است	که	کاربرد	آن	ها	مي	تواند	نقش	مثبتي	در	شرایط	بالیني	نیازمند	ترمیم	سریع	داشته	باشد.	همچنین	
شواهد	بالیني	نشان	مي	دهند	تسکین	درد	و	بازگشت	به	عملکرد	با	استفاده	از	PRP	در	برخي	آسیب		ها	سریع	تر	



w
w

w
.st

an
d

ar
d

ki
t.c

om

۱۴۱

و	راحت	تر	انجام	مي	شود.	
تأثیر	اکتشافات	به	عمل	آمده	درباره	قابلیت	ترمیمي	PRP		باعث	شده	است	خوش	بیني	در	مورد	پیشرفت	پزشکي	ترمیمي	
اتولوگ	افزایش	یابد.	در	واقع	ظهور	و	کاربرد	فن	آوری	PRP،	یعني	مجموعه	مولکولي	اتولوگ،	باعث	شد	حوزه	پزشکي	
ترمیم	تا	حدودي	به	علت	قابلیت		هاي	ترمیمي	فاکتور	هاي	رشد)GF(	و	سیتوکین	هاي	مترشحه	از	پلاکت		ها	متحول	شود.	
پروتکل	هاي	تهیه	آسان،	ایمني	و	تأثیرات	PRP		موجب	شد	تحقیقات	شدت	گیرد	و	جامعه	علمي	پزشکي	به	آن	علاقمند	
شوند.	درمان	با	PRP		یک	مسیر	میان	بر	عمده	در	درمان	بسیاري	از	وضعیت		هاي	پزشکي	ایجاد	کرد	و	اکنون	یکي	از	
موضوعات	مهم	مورد	تحقیق	در	پزشکي	ترمیمي	است	زیرا	اثرات	مهمي	بر	سلامتي	ما	در	آینده	دارد.	اکتشافات	در	این	حوزه	
		PRP	دانش	حوزه	در	جدیدي	ملکولي	دیدگاه	بلکه	نمود	تسهیل	را	مختلف	هاي	بیماري	از	بسیاري	بالیني	درمان	تنها	نه
براي	کشف	مکانیسم		هاي	سلولي	و	ملکولي	ترمیم	بافت	ایجاد	کرد.	این	فن	آوری	فرصت	استفاده	از	دانش	ملکولي	موجود	را	
فراهم	آورد	و	ارتباط	این	روش	با	کابرد	بالیني	را	میسر	ساخت	و	بین	آنچه	از	تحقیقات	بدست	آمده	است	و	کاربرد			هاي	بالیني	

ارتباط	برقرار	نمود.	

بيائيم با رعایت كليه استاندارد هاي تهيه PRP، از یك درمان موفق 
جهت بيماران نهایت استفاده را ببریم.
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