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 مقاله پژوهشی 

  سطح غضروف مفصلی استخوان  يها شکافدر ترمیم  PRP ریتأثبررسی 
  ران مبتلا به استئوآرتریت در خرگوش

  
   ،٣پور رضا نجفيعل ،٢يناژوان يدهقان االله فيس ،١يخان کلب يمرتض

  ٦يخان کلب نيمحمدحس ،٥مه قربانزادهينع ،٤يحداد يامک ناجيس
 

  31/01/1394رش یخ پذیتار 29/11/1393افت یخ دریتار
 
 یدهچک

 بـه علـت  همچون تخريب تدريجي مفصل، تشـكيل اسـتئوفيت و    ييها نشانهعموماً با  كه بوده دژنراتيو مفصلي بيماري يك رتريتاستئوآ :هدف و نهیزم شیپ
يا به عبارتي پلاسماي غني از پلاكت از خـون   PRPاز طرفي  شود يمدر سطح غضروف مفصلي ايجاد  ييها شکاففيبرويلاسيون، نازك شدن، ايجاد سائيدگي و 

، بر اين اساس هـدف از ايـن مطالعـه    قرارگرفتهبودن آن و وجود فاكتورهاي رشد و ترميمي مورد توجه  يعوارض مختلف به دليل خود هرگونه كه فاقد يخود
  قرار گرفت. يموردبررسسطح مفصلي ناشي از استئوآرتريت  يها شكافدر ترميم بافت غضروفي و درمان  PRPت ترميمي يبررسي توان و ظرف
از سـلامت   نـان ياطمسر خرگوش نيوزلندي سفيد و بالغ از هر دو جنس استفاده شد. دو هفته بعد از معاينات باليني و  ۲۵در اين مطالعه از  مواد و روش کار:

ايجـاد  هفته بعد از جراحـي و اطمينـان از    ۸استئوآرتريت به شيوه جراحي در زانوي راست با قطع وتر صليبي كرديم. پس از گذشت  يساز مدلكامل اقدام به 
هفته بعد از  ۸و گروه درمان نيز  PRPتايي تقسيم شدند كه گروه كنترل بدون دريافت  ۵گروه كنترل و درمان،  ۵تصادفي به  صورت به ها خرگوشاستئوآرتريت 

جهت مطالعه و  يبردار نمونهم به در هر گروه اقدا شده ينيب شيپ زمان مدتخودي كرديم و نهايتاً بعد از سپري شدن  PRPجراحي اقدام به تزريق داخل مفصلي 
  ارزيابي به آزمايشگاه ارسال گرديد.

وجـود   يدار يمعن ـبا گروه كنترل رابطـه   PRPدرمان شده با  يها گروهغضروف سطح مفصلي استخوان ران بين  يها شکافنتايج نشان داد كه ميزان : ها افتهی
   ارد.ترميمي روي غضروف مفصلي د ريتأث PRPداشته به اين صورت كه 

 عنوان به توان يمخودي بودن و فاكتورهاي رشد و ترميمي زياد آن  ليبه دلخودي  PRPاز اين پژوهش استفاده از  آمده دست بهبا توجه به نتايج : يریگ جهینت
  رهيافتي جهت درمان استئوآرتريت استفاده كرد.

 خرگوش ،راناستخوان  ،استئوآرتريت ،سطح غضروف مفصلي يها شکاف ،PRP: ها دواژهیکل
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و نخبگان، واحد اروميه، دانشگاه آزاد اسلامي، اروميه، ايران  باشگاه پژوهشگران جوان و نخبگان، باشگاه پژوهشگران جوان ،عضويدامپزشک يدانش آموخته دکترا ١

  مسئول) سندهي(نو
  رانيا راز،يش راز،يدانشگاه ش ،يدانشکده دامپزشک ياستاد بخش جراح ٢
  رانيا ه،ياروم ه،يواحد اروم يدانشگاه آزاد اسلام يدانشکده دامپزشک ،يدانشکده دامپزشک يبخش جراح اريدانش ٣
  رانيا ه،ياروم ه،ياروم يدانشگاه علوم پزشک ،يمطهر ديشه مارستانيب ،يژپاتولو گروه ارياستاد ٤
  رانيا راز،يش راز،يدانشگاه ش ،يدامپزشک يدکترا يدانشجو ٥
  رانيواحد تبريز، تبريز، ا ي(فيزيولوژي ورزشي)، دانشگاه آزاد اسلام يبدن تيارشد ترب يدانشجوي کارشناس ٦

  مقدمه
استئوآرتريت يك بيماري مفصلي دژنراتيو بوده كه عموماً با 

همچون تخريب مفصل، تغييرات در استخوان زير  ييها نشانه
ا درجات مختلف غضروف تشكيل استئوفيت و سينوويت ب

از طرفي استئوآرتريت باعث فيبريلاسيون  .)۱(شود  يممشخص 

كه  شود يمي مفصل ها غضروفو ايجاد سائيدگي و شكاف در 
نرمال ث تخليه پروتئوگليگان، تقسيم غيرعلاوه بر آن باع

هاي مفصل  در حاشيه ها استئوفيتو تشكيل  ها كندروسيت
 .شود يم
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اوليه كه علت آن  صورت بهبر اين اساس استئوآرتريت 
به مفصل  جادشدهيا يها بيآسناشناخته است و ثانويه كه در اثر 

. اين در حالي است كه تغييرات پاتولوژيكي ديآ يم به وجود
  .)۲( در هر دو مشابه به هم هستند شده مشاهده

عواملي همچون افزايش فشار مكانيكي و تغيير  رسد يمبه نظر 
صل مبتلا، دلايل اوليه پيشرفت در فاكتورهاي بيوشيميايي در مف

  .)۳( بيماري باشد
مكانيسم ايجاد استئوآرتريت خيلي پيچيده است، ولي 

آنابوليك و متابوليك  يها سميمکانمحققين معتقدند تعادل بين 
هموستاز ماتريكس خارج سلولي در غضروف مفصلي  دارنده نگه

باعث دژنراسيون غضروف مفصل شده و با ايجاد  تواند يم
بسياري از جزئيات  هرچند .)۴( ئوآرتريت در ارتباط استاست

 رسد يمپاتوژنزاستئوآرتريت در انسان ناشناخته مانده است به نظر 
بوده كه فرايند كاتابوليسم  يچندعاملكه اين بيماري يك كمپلكس 

 ريتأثمفصل را تحت  يها بافتو آنابوليسم غضروف و تغييرات ديگر 
  .)۵( دهد يمقرار 

ساس فرض بر اين است كه عواملي همچون افزايش بر اين ا
فشار مكانيكي و تغيير در فاكتورهاي بيوشيميايي در مفصل مبتلا 

مراحل  يها درمان نکهيباوجودا .)۳( از دلايل پيشرفت بيماري باشد
اوليه بيماري علامتي، بر اساس كاهش درد هستند اما ناتواني 

فته معمولاً نيازمند مفصل در استئوآرتريت پيشر برگشت رقابليغ
و عملكرد مفصل  افتهي کاهشمداخله جراحي بوده تا شدت درد 

حيواني در درك  يها مدلبهبود يابد در دو دهه اخير بكار گيري 
كه در طي پيشرفت بيماري به وقوع  يا هياولبهتر رويدادهاي 

  .)۶تا عملكرد مفصلي بهبود يابد ( اند داشتهنقش مهمي  وندديپ يم
ظرفيت ترميمي محدود در غضروف مفصلي افراد از طرفي 

يك فاكتور مهم در پيشرفت دژنراسيون غضروف و  سال بزرگ
 .)۷( ب به غضروف مفصلي و در نتيجه ايجاد استئوآرتريت استيآس

حيواني بسياري براي مطالعه تغييرات بيوشيميايي و  يها مدل
 .)۸،۹( دان شدهدر طي استئوآرتريت استفاده  جادشدهيا يشناس بافت

هفته بعد از قطع وتر صليبي قدامي، تغييرات  ۳-۸در خرگوش 
  .)۱۰( شود يمدژنراتيو در غضروف مفصلي نمايان 

است كه تغييرات استئوارتريت شامل  شده مشخصهمچنين 
فيبريلاسيون و تخريب غضروفي، استئوفيت اطراف مفصل و نقصان 

 در يسطح مفصل يها شکافماتريكس پروتئوگليگاني و 
در  يقدام يبيبراساس قطع وتر صل جادشدهيااستئوارتريت 

شرفته و مداوم با گذشت زمان پيشرفت يپ صورت بهخرگوش 
 شود يممفصل به دلايل مختلفي ايجاد  يثبات يب .)۱۱( ابدي يم

افزايش سستي ليگامنت، پارگي يا كشش در يك ليگامنت  ازجمله
 مثال عنوان بهارند كه بر مفصل اثر گذ ييها چهيماهيا ضعيف بودن 

وقوع استئوآرتريت در يك مفصل زانوي افرادي كه ماهيچه چهار 
در مسابقات سرعت  .)۱۲سر ران ضعيفي دارند بيشتر است (

مفصل را افزايش  يثبات يب توانند يمبخصوص در شرايط خستگي 
مكانيكي مرتبط با مفاصل  يها رندهيپذدهند ثابت شده است كه 

و بنابراين  داده ازدستي، قابليت خود را خستگ يها زماندر طي 
  .)۱۳( ابدي يماحتمال آسيب افزايش 
سبب توليد مقدار زيادي مايع  ازآنجاکهسينوويت شديد 

مفصل گردد  يثبات يبمنجر به سستي و  تواند يم شود يمسينوويال 
كه افزايش فشار داخل مفصل ممكن است باعث  شده مشخص

، افزايش فشارهاي غيرطبيعي آسيب مكانيكي مستقيم بر غضروف
در افرادي  .)۱۲( شود يمبر استخوان زير غضروف و ايجاد سينويت 

ضربه دچار پارگي جزئي  ليبه دل ها آنكه وتر صليبي قدامي زانوي 
تغييرات  جادشدهيامكانيكي جزئي  يثبات يبشده است به دليل 

 .)۱۴( استئوآرتريتي، يك سال بعد از تروما قابل مشاهده است
و فعاليت  وزن اضافهكه ارتباط بين  دهد يمعلمي نشان  يها افتهي

با افزايش  ؛ و)۱۵،۱۶( کند يمبدني شديد با آرتروز زانو را تائيد 
يك مكانيسم پاتوژنز در استئوآرتريت  عنوان بهتراكم استخواني 

  ).۱۷( باشد يممطرح 
به حجمي از پلاسماي خون اتولوگ  ١پلاسماي غني از پلاكت

 .)۱۸( كه داراي غلظت بالايي از پلاكت باشد شود يمگفته 
مطالعات نشان داده است كه بازده كلينيكي پلاسماي غني از 

برابر محدوده نرمال آن باشد  ۴ غلظتاناست که  يپلاكت زمان
)۱۹،۱۸(.  

فاكتورهاي رشد در بازسازي استخواني دخالت داشته، باعث 
تي در التيام استخوان افزايش خونرساني در ناحيه شده و نقش حيا

بسياري از فاكتورهاي رشد مانند فاكتور رشد بتا  کند يمايفا 
(TGFB) فاكتور رشد اندوتليال عروقي ،(VEGF) فاكتور رشد ،

در  (EGF)و فاكتور رشد اپيتليالي  (PDGF)محرك پلاكتي 
  .)۲۰( باشند يم ها پلاكتآلفاي  يها گرانولداخل 

ل التهاب فعال است و بر در طو (TGFB)فاكتور رشد بتا 
البته نسخه برداري  کند يمتنظيم انتقال سلولي و تكثير آن كمك 

 .کند يمسلولي و عمل متقابل پيوند فيبرونكتيك را نيز تحريك 
نيز تنها بعد از فاز التهابي  (VECF)فاكتور رشد اندوتليال عروقي 

و يك محرك آنژيوژنز فعال  شود يمدر بالاترين سطوح توليد 
  .)۲۱( باشد يم

Antitua  و همكاران نشان دادند كه فاكتور رشد اندوتليال
عروقي و فاكتور رشد هپاتوسين در مجاورت با عوامل رشد افزايش 

                                                
1 PRP (Platelet – Rich Plasma) 



 ۱۳۹۴ خرداد، ۳، شماره ۲۶دوره   اروميه مجله پزشکي
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و اين بدان معني است كه باعث تسريع در تكثير سلولي و  ابندي يم
  ).۲۲( شود يم Iتحريك سنتز كلاژن نوع 

و رشدي هستند كه در الفا داراي عوامل انعقادي  يها گرانول
 ها پلاكتنهايت در فرآيند التيام دخالت دارند. در مرحله استراحت 

به يك محرك نياز دارند تا فعال شده و در هموستاز و فرآيند التيام 
دخيل شوند و به محض فعال شدن توسط تروهبين به واحدهايي با 

گوناگون توسعه پيدا كرده و در  يها شاخهاشكال متفاوت و در 
  .)۲۳( ابندي يمحضور  دهيد بيآسسرتا سر بافت 

براي آزاد  ييها کننده کيتحر عنوان به ها پلاكتبر اين اساس 
مزمن شناخته  يها بيآسالتيام  منظور بهشدن فاكتورهاي رشد 

 ييها تلاشباعث شده است تا  يريگ جهينتاين  .)۲۴،۲۵( شوند يم
 ها بافتبازسازي  در ها آنبراي ارزيابي عوامل متغير رشد و نقش 

در ارتباط با چگونگي  يضيضدونقنتايج  وجود نيباااعمال شود ولي 
  .)۲۶( پلاسماي غني از پلاكت در التيام استخوان وجود دارد ريتأث

  
  مواد و روش کار

  حيوانات:
نژاد سفيد نيوزلندي به تعداد  يها خرگوشدر اين مطالعه از 

) هفته و با ميانگين ۱۶- ۲۰سر از هر دو جنس نر و ماده بالغ ( ۲۵
كيلوگرم تهيه شده از انستيتو پاستور تهران  ۷۷/۱+  ۸۹وزني 

در يك شرايط كاملاً يكسان که غذا،  ها خرگوشاستفاده شد. كليه 
در  ها خرگوشقرار گرفت.  ها آنآزاد در اختيار  طور بهپليت و آب 

آزادانه با تحرك اختياري  صورت بهيك محيط كاملاً آرام و 
 موردمطالعه ها خرگوشاري شدند. دو هفته قبل از جراحي نگهد
وضعيت عمومي و باليني مورد معاينه قرار گرفتند و درمان  ازنظر

 ها خرگوش) در همه mg/kg 0/4ضد انگلي (آيورمكتين با دوز 
  انجام شد. موردمطالعه

  روش جراحي: 
پس از اطمينان كامل از سلامتي جسمي با تزريق  ها خرگوش

 (10mg/kg)و زايلازين  (50mg/kg)لاني كتامين داخل عض
تراشيده و به شيوه  ها آنشده و زانوي سمت راست  هوش يب

. ديگرد يمبار استريل و آماده جراحي  ۳معمول جهت جراحي 
در زانوي سمت راست كليه  متر يسانت ۳- ۲برشي به طول 

 لهيوس بهجانبي  –در كنار استخوان در سطح قدامي  ها خرگوش
زده شد. پس از برش پوست يك برش  ۲۱ستوري شماره يبتيغ 

بر روي كپسول مفصلي زده شد تا  متر يسانت ۲,۵-۲ديگر به طول 
خود مفصل و استخوان كشكك نمايان شود. سپس استخوان 

گرديد تا وتر صليبي  جا جابهكشكك به سمت جانبي و داخلي زانو 
 ۱۳ري شماره ستويديده شود، با نمايان شدن وتر مذكور با تيغ ب

و پس در دسترس قرار گرفتن  شده انداختهكه به زير وتر مذكور 
  قطع گرديد.

و  ۴,۰نخ كاتگوت كروميك  لهيوس بهدر پايان كپسول مفصلي 
بخيه گرديدند. در حين جراحي داروي  ۲,۰پوست با نخ نايلون 

 50000Iu/kgبا دوز  نيليس يپنو  1.1mg/kgفلونكسين با دوز 
روز بعد از  ۳به مدت  نيليس يپنروي فلونكسين و و دا زشدهيتجو

منظم و در اسرع وقت جهت جلوگيري از  صورت بهجراحي 
هفته بعد از جراحي  ۸ثانويه و ضد دردي تجويز شد.  يها عفونت

جهت حصول اطمينان از ايجاد استئوآرتريت عكس راديولوژي و 
نمونه هيستولوژي تهيه گرديد پس از اطمينان از ايجاد 

با  0/5mlتهيه شده از خون خودي به مقدار  PRPتئوآرتريت اس
 صورت بهسرنگ انسوليني در گروه درمان با رعايت اصول استريلي 

  تزريق شد. موردمطالعهداخل مفصلي در زانوهاي 
تا  ۴درماني  يها گروهكاملاً تصادفي براي  صورت به ها خرگوش

ز جراحي) هفته بعد ا ۸هفته بعد از ايجاد استئوآرتريت ( ۸
درماني هفته دوازدهم و شانزدهم  يها گروهو تحت  شده انتخاب

  .ناميده شدند
 PRP افتيو در يبردار نمونهبر اساس زمان  يبند گروهنحوه 

  .باشد يمجدول زير  صورت به
  

  يبند گروه گروه :)1(جدول 
  تعداد  يبردار نمونهتاريخ   يبند گروهنوع   گروه

  ۵  هفته بعد از جراحي ۸  نوع درماني دريافت نكرده) گروه كنترل هفته هشتم (هيچ  ۱

  ۵  هفته بعد از جراحي ۱۲  گروه كنترل هفته دوازدهم (هيچ نوع درماني دريافت نكرده)  ۲

  ۵  هفته بعد از جراحي ۱۶  گروه كنترل هفته شانزدهم (هيچ نوع درماني دريافت نكرده)  ۳

  ۵  هفته بعد از جراحي ۱۲  دريافتOA (PRP)احي و ايجاد گروه درمان هفته دوازدهم كه هشت هفته بعد از جر  ۴

  ۵  هفته بعد از جراحي ۱۶  دريافتOA (PRP)گروه درمان هفته شانزدهم كه هشت هفته بعد از جراحي و ايجاد   ۵
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  يا پلاسماي غني از پلاكت: PRPروش تهيه 
 ۲درصد و زايلازين  ۱۰كتامين  لهيوس به ها خرگوشابتدا 

شده و  هوش يب (50ml/kg) ,(10mg/kg)دوز  به ترتيب با درصد
كردن گردن خرگوش كرديم پس از  يضدعفوناقدام به تراشيدن و 

و  يس يس ۵ها در گردن با سرنگ  نآپيدا كردن وريد وداج 
كرديم ميزان كل خون  يريگ خوناقدام به  24Geg سرسوزن

ن را در داخل آبود كه  يس يس ۴-۳از وريد وداج  شده گرفته
سيترات  يس يس ۱۱/۰حاوي سيترات سديم به نسبت  شيزماآ لوله
خون جهت جلوگيري از لخته شدن خون مخلوط  يس يس ۱و 

كرديم بعد از بالانس آن با آب در داخل سانتريفيوژ اقدام به دو 
دور در دقيقه به  ۱۲۴۰مرحله سانتريفيوژ كه در مرحله اول با دور 

ام به جدا كردن بافي وژ اقديفيپس از سانتر ميدقيقه کرد ۸مدت 
پاييني پلاسما توسط سمپلر با نهايت دقت  ۳به  ۱كوت به همراه 

م و با همان دور ولي به يكرده و دوباره داخل سانتريفيوژ گذاشت
 PRPدقيقه سانتريفيوژ شدن اقدام به جدا كردن  ۵مدت 

(پلاسماي غني پلاكت) در شرايط استريل كرديم و نهايتاً با رعايت 
داخل  صورت بهرا  PRP يس يس ۵/۰تي مقدار يريلشرايط است
   درمان هفته دوازدهم و شانزدهم كرديم. يها گروهمفصلي در 

 

  
 مربوط :Cر يو تصو يبعد از جراح يگذار هي: مربوط به نحوه بخBر ي، تصويجراح يزانو برا يساز مادهآمربوط به نحوه  :A ريتصو

  خرگوش يدر زانو PRP قيبه نحوه تزر
  

  هيه و بررسي مقاطع هيستوپاتولوژي:ش ترو
كاملاً  صورت بهابتدا حيوان  موردنظر يها نمونهجهت تهيه 

 يبردار نمونهانساني با تيتونپتال سديم معدوم شدند سپس اقدام به 
 يو بررس يبردار نمونهگرديد پس از  موردمطالعهاز زانوي 
نداخته ا درصد ۱۰ن بافر يدر داخل فرمال ها نمونهک يماکروسکوپ

و فيكس شدن در  يبردار نمونهساعت پس از  ۲۴- ۴۸شد که 

از فرمالين به اسيد  ها نمونهفرمالين و انتقال به بخش پاتولوژي 
ساعت جهت دكلسيفايد شدن  ۴۸به مدت  درصد ۷نيتريك 

ت يبا ک زيآم رنگانداخته شد بعد از تهيه لام پاتولوژي و اقدام به 
  آماده مطالعه شدند. يها نمونهتولوئيدن بلو شده و 

سطوح غضروف مفصلي بر اساس درجات  يها شکافمطالعه 
  قرار گرفتند. يموردبررسموجود در جدول زير 

  
  يغضروف سطح مفصل يها شکاف يبند درجهجدول  :)2(جدول 

  يبند طبقه  درجه

  سطح غضروف صاف و سالم  ۰

  گيلکوپروتئيني شده هيتخلشكاف در لايه   ۱

  (Tide mark)وپروتئيني تا ابتداي ه گليكيشكاف در لا  ۲

  در لايه كلسيفايد غضروف نفوذ کرده   (Tide mark)شكاف با گذشت از   ۳

  شكاف از لايه آخر كلسيفايد غضروف رد شده و در استخوان زير غضروف نفوذ کرده  ۴
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 SPSS افزار نرمپاتولوژيكي از  يها داده ليوتحل هيتجزجهت 
 دار يمعن (p<0.05)مقادير كمتر از استفاده گرديد كه  ۱۸ويرايش 

تلقي شدند. جهت بررسي و ارزيابي نتايج آماري مقايسه بين 
 صورت بهاستفاده شد كه نتايج  T-test studentگروهي از 

(meant – SEM)  افزار نرمگزارش و نمودارها نيز با استفاده از 
Microsoft Excel 2007 .رسم شدند  

  ها افتهی
از ايجاد استئوآرتريت از مفصل زانو جهت حصول اطمينان 

انجام شد كه براي ارزيابي راديوگراف از  X-Ray يبردار عکس
كلگران و لارنس استفاده  يالملل نيبمعتبر  يبند درجهسيستم 

) ۳از استئوآرتريت (درجه  يديد که مفصل زانو به درجه شديگرد
فاده از مبتلا شده بودند. سپس نمونه پاتولوژي تهيه شده كه با است

قرار گرفتند  موردمطالعهي شده بودند زيآم رنگكيت تولوئيدين بلو 
روي غضروف  يها شکافانجام شده نشان داد که  يها يبررس

مفصلي استخوان ران در گروه كنترل هفته هشتم كه هشت هفته 
 جاديكه در مفصل ا يثبات يب ليبه دلبعد از قطع وتر صليبي 

 يها شکافستئوآرتريت شده و مفصل زانو مبتلا به ا شود يم
بر اساس  ها شکاف، اين شود يمجاد يا انيمفصلدر سطح  يقيعم

 برحسبقرار گرفتند كه  موردمطالعه ۲شماره  يبند درجهجدول 
(mean ± SEM) ) رسيد كه خود نشان از درجه ۳± ۷/۰به (

  . دهد يمر فاكتورهاي استئوآرتريت را نشان ياز ز يديشد
قرار  يموردبررسرمان هفته دوازدهم نيز كنترل و د يها گروه

 T-test studentبا استفاده از آزمون  آمده دست بهگرفتند و نتايج 
 يدار يمعنوجود اختلاف   دهنده نشانقرار گرفتند که  يابيمورد ارز

بين گروه كنترل و درمان هفته دوازدهم در بين درجه شكاف روي 
  .P=0.000, P < 0.05 باشد يمغضروف مفصلي 

 دهنده نشان T-test studentاز آزمون  آمده دست بهنتايج  
روي  يها شکافبين ميانگين درجه  يدار يمعنوجود اختلاف 

ز يغضروف مفصلي بين دو گروه كنترل و درمان در هفته شانزدهم ن
  .P=0.000 P < 0.05. باشد يم

به تفكيك گروه در  (mean ± SEM) برحسبنتايج كلي 
  نشان داده شده است. يا سهيمقا صورت به ۱و نمودار  ۳جدول 

  
كنترل و درمان  يها گروهروي غضروف مفصلي در  يها شکافمقادير درجه  (mean ± SEM)جدول ميانگين  ):3جدول (

  .هشتم و دوازدهم و شانزدهم يها هفته

  گروه
  كنترل هفته

  هشتم
كنترل هفته 
  دوازدهم

كنترل هفته 
  شانزدهم

درمان هفته 
  دوازدهم

هفته درمان 
  شانزدهم

 يها شکافدرجه 
روي غضروف 

  مفصلي
۷/۰±۳  ۴/۰±۳/۳۳  ۵/۰±۵/۳  ۲/۰±۲/۰  ۴/۰±۶/۰  

  
 

  
  روي غضروف  يها شکاففاكتور درجه  mean + SEM مقادير +  :)1هیستوگرام (

 هشتم و دوازدهم. يها هفتهكنترل و درمان  يها گروهمفصلي در 
  

درجه شكاف 
سطح غضروف 

  مفصلي
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  :Toluidine blueشده با  يزيآم رنگران خرگوش استخوان  ياز غضروف مفصل شده ثبتر يتصاو
 

 
  ا سالميبا درجه شکاف صفر و  PRP : مربوط گروه درمان شده با Aر يتصو

کوپروتئيني نفوذ يگيلکوپروتئيني و گل شده هيتخل(شكاف در لايه  ۲و  ۱با درجه شکاف  نشده درمانا ي: گروه کنترل B ريتصو
  کرده)

در لايه كلسيفايد غضروف   (Tide mark)گذشت از  جادشدهيا(شکاف  ۳با درجه شکاف  دهنش درمانا ي: گروه کنترل C ريتصو
  نفوذ کرده)

ه آخر غضروف رد شده و در استخوان زير غضروف ياز لا جادشدهيا(شکاف  ۴با درجه شکاف  نشده درمانا ي: گروه کنترل D ريتصو
  نفوذ کرده)

ت زمان با گذش دهد يمنتايج حاصل از آناليز آماري نشان 
ميزان درجه  که ينحو به افتهي شيافزاميزان درجه استئوآرتريت 

سطح مفصلي در گروه كنترل هفته هشتم نسبت به  يها شکاف
ش يافزا جيتدر بهدوازدهم و شانزدهم كمتر است که  يها هفته

اين نتيجه بدين معني است که طبق بررسي انجام شده  ابدي يم
 نيتر ياصليكي از  سطح مفصلي يها شکافميزان درجات 

باشد و  تواند يماستئوآرتريت  يريگ اندازهفاكتورهاي پاتولوژيك در 
 رونده شيپاستئوآرتريت يك بيماري مزمن و  کننده ناتوانبيماري 

  .باشد يم

 T-testنتايج حاصل از آناليز آماري كه از آزمون  که يدرحال

student  يدار يمعن العاده فوقاختلاف  دهنده نشاناستفاده گرديد 
و اين نتيجه حاكي  باشد يمكنترل  ها گروهدرمان با  يها گروهبين 
در صدمات غضروفي مفصلي  PRP العاده فوقدرماني  ريتأثاز 

  .باشد يم
  

  بحث
آرتريت است كه در  يها فرم نيتر معمولاستئوآرتريت يكي از 

نتيجه فرسايش تدريجي حفاظ غضروف سطوح استخواني ايجاد 
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دچار نقصان شده و بيمار با  ها غضروفنتيجه آن و در  شود يم
  گذاشتن وزن احساس درد خواهد داشت. 

اين بيماري معمولاً در مفاصلي همچون لگن، زانو، آرنج ديده 
قرار گيرد از  ريتأثتحت  تواند يمهر مفصلي  حال نيدرعاما  شود يم

 در راه رفتن، گرم و متورم بودن مفاصل يسخت به توان يمن آعلائم 
و ضعف عضلاني اشاره كرد كه بعد از يك دوره استراحت 

 ازجمله .)۲۷( شود يمو يا در هواي سرد شديدتر  مدت کوتاه
نقش داشته باشد  تواند يمعواملي كه در ايجاد استئوآرتريت 

تحليل رونده و  يها يماريباورتوپدي مانند  يها بيآسبه  توان يم
استخوان كشكك  يتگدررفمثل ديسپلازي مفصل لگن،  رونده شيپ

و ديسپلازي مفصل آرنج اشاره كرد كه باعث ايجاد استئوآرتريت و 
از عوامل ديگري كه مستعد كننده استئوآرتريت  شود يمتشديد آن 

به اختلالات ژنتيكي هورموني، متابوليكي،  توان يمباشد  تواند يم
افزايش وزن و همچنين اختلالات استخواني و مفصلي در زمان 

 مدنظراوريك اسيد در مفاصل را  يها ستاليکررسوب  توليد و
مراحل اوليه بيماري  يها درمانبا توجه به اينكه  .)۲۸داشت (

 برگشت رقابليغعلامتي، بر اساس كاهش درد هستند اما ناتواني 
مفصل در استئوآرتريت پيشرفته معمولاً نيازمند مداخله جراحي 

صل بهبود يابد در دو و عملكرد مف افتهي کاهشبوده تا شدت درد 
حيواني در درك بهتر رويدادهاي  يها مدل يريکارگ بهدهه اخير 

نقش مهمي  وندديپ يمكه در طي پيشرفت بيماري به وقوع  يا هياول
 .)۶تا عملكرد مفصلي بهبود يابد ( اند داشته

از طرفي ظرفيت ترميمي محدود در غضروف مفصلي افراد 
فت دژانراسيون غضروف و يك فاكتور مهم در پيشر سال بزرگ

از  .)۷( آسيب به غضروف مفصلي و در نتيجه استئوآرتريت است
ضد دردهاي مخدر در درمان تعداد زيادي از بيماران كه دچار 

به  توان يمآن  ازجملهكه  شود يماستفاده  اند شدهاستئوآرتريت 
 ضدالتهاباستامينوفن اشاره كرد كه معمولاً همراه با يك داروي 

اين داروها درد را  اگرچه .)۳۰،۲۹( شود يماستفاده  يديروئراستيغ
 تأمل قابلديگر آن نيز  راتيتأثاما خاصيت و  دهند يمتسكين 

  ).۳۱( باشد يم
همچنين در مطالعات مختلف جهت درمان و يا تخفيف شدت 

ن استفاده شده است هدف از ين و کندروتياستئوآرتريت از گلوکزآم
غضروف مفصلي  يدار نگهلفات ترميم و گلوكزآمين و كندروتين سو
و  شوند يمطبيعي در بدن ايجاد  طور بهنرمال است كه اين تركيب 

 توانند يمكه از طريق جذب از دستگاه گوارش  رسد يمبه نظر 
 ها در غضروف مفصلي شوند باعث افزايش سنتز پروتئوگليكان

-mسنتز  توانند يماست كندروتين سولفات  شده گفته. )۳۳،۳۲(

RNA  همچنين  ؛ و)۳۴( ها افزايش دهد كندروسيت لهيوس بهرا

 شود يمها  باعث كاهش دژانراسيون كلاژن غضروف و پروتئوگليكان
)۳۷ -۳۵.( 

درباره اثر گلوكز آمين  يا مطالعهمحققين در  ۲۰۰۷در سال 
اطراف مفصل به اين  يها استخوانهيدروكلريد بر روي تغييرات 

نتيجه رسيدند كه اين تغييرات در درمان با كلوگز آمين 
در آزمايشي ديگر تزريق داخل  .)۳۸( ابدي يمهيدروكلريد كاهش 

از  طرفه کيكه دچار استئوآرتريت  ييها سگمفصلي هيالورنان در 
طريق قطع وتر صليبي قدامي شده بودند به اين نتيجه رسيدند كه 

 ريتأثن كه داراي استئوآرتريت پيشرفته هستند در حيوانات مس
 .)۳۹( ندارد

هيالورونيك اسيد يك گليكوآمينوگلايكان غيرسولفاته 
(GAG)  و يك تركيب مهم در مايع سينوويال است اين ماده به

عملكرد مايع سينوويالي از طريق افزايش ويسكوزيته در كاهش 
  ).۴۰( کند يمآزاد كمك  يها کاليرادالتهاب و مهار 

بنيادي مزانشيمي در ترميم ضايعات  يها سلولاستفاده از 
 .)۴۱-۴۳، ۱۱( غضروفي موضوع بسياري از مطالعات بوده است

بنيادي  يها سلولنشان دادند كه  ۲۰۱۱دهقاني و همكاران در 
از دو منبع (چربي زيرجلدي و بالشتك  آمده دست بهمزانشيمي 

غضروفي را با كيفيت چربي زير استخوان كشكك)، قادرند ترميم 
كيفيت بافت  ازلحاظانجام دهند اين دو منبع سلولي  يتر مناسب

 يها سلولكه گروه  هرچندوجود ندارد  يدار يمعنترميمي مقاومت 
از چربي زير جلد را دريافت كرده بودند نسبت به  آمده دست به

از بالشتك  آمده دست بهبنيادي مزانشيمي  يها سلولگروهي كه 
 جادشدهياان كشكك را دريافت كرده بوده غضروف زير استخو

  .)۴۴( بود يتر صافداراي ضخامت بيشتري و سطح 
بهتر و غير از جراحي براي صدمات  يها روشدر جستجوي 

يا به عبارتي پلاسماي غني از پلاكت  PRPاسكلتي عضلاني درمان 
در موارد  PRPكه در ابتدا از  .)۴۵،۴۶( مورد توجه قرار گرفته است

قرار  مورداستفادهقلب و فك و صورت  يها يجراحاليني همچون ب
در موارد درماني عضلاني و اسكلتي  PRPگرفت و سپس از 

  ).۴۷،۴۸( قرار گرفت كه نتايج آن مورد تائيد واقع شد مورداستفاده
يك روش غير جراحي كه  عنوان به PRPاز طرفي استفاده از 

نرم  يها بافت ژهيو به ها نآمختلف و بازسازي  يها بافتباعث ترميم 
نشان از توانايي  رديپذ يمكه مستقيماً از طريق پوست صورت 

PRP  يها بافتدخيل در بازسازي  يها سلولدر تكثير و تمايز 
كه بر اساس نتايج . )۴۹،۵۰( ثابت شده است دهيد بيآس
كه تعدادي از عوامل رشد و پروتئين  رود يمانتظار  آمده دست به

پس از فعال  PRPتوسط پلاسماي غني از پلاكت  هشد ترشحفعال 
ون واسطه يدگرانولاس  عنوان به شده شناختهشدن طي يك فرآيند 

 .)۴۹،۵۱( گذارد يم ريتأث
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متفاوت مورد  يها تيريمدبر اساس  PRPترميم  ريتأث هرچند
بر  PRPشك و ترديد است ولي با توجه به شواهد اوليه استفاده از 

گاهي و باليني كه بر روي حيوانات اساس مطالعات آزمايش
نتايج مثبت قابل قبولي در انواع متعددي  گرفته انجامآزمايشگاهي 

بافتي را نشان داده است كه اغلب در بيماران ناتوان  يها بيآساز 
) و ۵۵( يا مهرهبين  يها سکيد) ۵۳،۵۴تاندوني () ۵۲عضلاني (

  ) مشاهده شده است.۵۶،۵۷عصب (
  

  يریگ جهینت
و  العاده فوق ريتأثحاضر نشان از  ي مطالعهاز  آمده دست بهنتايج 

در سطوح  جادشدهيا يها شکاف، در درمان (PRP)با كيفيت 
تفاوت  (mean + SEM) ي مطالعهكه با  باشد يمغضروفي مفصلي 

آشكار  وضوح بهدرمان با گروه كنترل  يها گروهبين  توجه قابل
دهقاني و همكاران در توسط  آمده دست بهكه با مطالعه  شود يم

که بر روي  Stem Cellدرماني  ريتأثبر روي  ۲۰۱۱سال 
با قدرت و خاصيت درماني  (PRP) استئوآرتريت انجام گرفت، 

همخواني دارد و فرض بر آن است  Stem Cellنسبت به  العاده فوق
علاوه بر جلوگيري از افزايش  (PRP)كه با تزريق داخل مفصلي 

 يها غضروفغضروف، سبب درمان سطح مفصلي  يها شکاف

و شايد سبب ترميم وتر صليبي قطع شده در حين  دهيد بيآس
جراحي نيز خواهد شد و نهايتاً چون ايجاد شكاف بر روي 

سطح مفصلي يكي از فاكتورهاي اصلي در ايجاد  ها غضروف
سطح مفصلي  يها شکافدر حقيقت ترميم  باشد يماستئوآرتريت 

و جلوگيري از افزايش شدت سبب ترميم استئوآرتريت 
. كه بر اساس مطالعه انجام شده بر مبناي شود يماستئوآرتريت 

آزمايشگاهي و باليني که بر روي حيوانات آزمايشگاهي انجام 
 خصوص بهبافتي  يها بيآسنتايج مثبت و قابل قبولي در  اند داده

  ) همخواني دارد.۵۳،۵۴تاندوني () و ۵۸استخواني (سطوح 
يا به عبارتي پلاسماي  PRPعه حاضر نشان داد كه نتايج مطال

به مختلف  يها هيحاش هرگونهغني از پلاكت از خوني كه فاقد 
عامل رشد  - ۱خودي بودن آن است به دليل اينكه حاوي  ليدل

عامل  - ۳عامل رشد فيبروبلاستي اوليه  -۲ (TGFB)تغيير شكل 
 (EGF) عامل رشد اپيدرمال - ۴ (PDGFa,b)رشد مشتق از پلاكت 

عامل رشد بافت  - ۶و  (VEGF) يعامل رشد اندوتليال عروق -۵
ديگر  يها بيآسباعث جلوگيري از  باشد يم (CTGF)همبند 

همچون ادامه تخريب بافت مفصلي بخصوص غضروف مفصلي در 
ديگر مفصل  دهيد بيآس يها بافتاستئوآرتريت شده و سبب ترميم 

   نيز شد.
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Abstract 
Background & Aims: Osteoartheritis is a degenerative joint disease characterized by gradual 
degeneration of the joint cartilage, osteophyte formation, fibrillation and articular cartilage cracks. 
Platelet rich plasma (PRP) contains growth factors and promotes regeneration of bones. Therefore the 
purpose of this study was to investigate the effects of PRP on cartilage repair in the osteoarthritis 
model in rabbits.   
Materials &Methods: In this study, 25 white New Zealand rabbits of both sexes were used. The 
anterior cruciate ligament of the right knee joint was resisted under general anesthesia. Eight weeks 
following the operation, they were divided into five groups. The first group served as the control group 
that received no treatment. The rest of rabbits received autogenic PRP in their joints. The rabbits were 
euthanized and the joints were sampled for histopathologic study at 8 and 12 weeks post PRP 
injection.   
Results: The results proved that the autogenic PRP is rich of growth factors and repairs the 
degenerated joints histology significantly compared to the control group and is useful in the treatment 
of osteoarthritis. 
Conclusion: PRP can be used to treat the joints affected by oateoarhteritis 
Keywords: Platelet rich plasma, Osteoarthritis, Knee joint, Rabbits 
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