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مقدمه
ترینمهمیکی از ايمهرهدژنراسیون دیسک بین 

). برخلاف بافـت  1(شودمیمحسوب کمردردعلل 
یک اندام بدون رگ ايمهرهاستخوان، دیسک بین 

و در باشـد مـی و فاقد پتانسیل ذاتی خود ترمیمی 
نتیجه هنگـامی کـه آسـیب ببینـد فاقـد هرگونـه       

). دیسک بـین  2-4توانایی ترمیم و بازسازي است (
در افراد بـالغ از دو قسـمت تشـکیل شـده     ايمهره

است. یک هسـته مرکـزي دارد کـه بـه آن هسـته      
. گوینـد مـی Nucleus Pulposus (NP)دیسک یـا 

این قسمت، ساختار نرم و ژله مانندي دارد. قسمت 
دوم حلقه ایست که دور هسـته دیسـک را احاطـه    

Annulus Fibrosusکرده و در زبان لاتین بـه آن  

(AF) این قسـمت در واقـع از   گویندمییا پوسته .
متعــددي از بافــت غضــروفی ايدایــرههــايحلقــه

فیبري سـاخته شـده اسـت. در حلقـه فیبـري دور      
شعاعی حلقه صورتبههر حلقه هايرشتهدیسک، 

شعاعی دیگر این هايرشتهو کندمیدیگر را قطع 
. بخش هسته دیسـک  چسباندمیبه همرا هاحلقه

و باشــدمــی% آب و پروتئوگلیکــان 85شــکل از مت
بخش پوسته آن از ماتریکس خارج سلولی همراه با 
ــوع دو و     ــلاژن ن ــک، ک ــوع ی ــلاژن ن ــاي ک فیبره

). نقش مکانیکی 2کندروسیت تشکیل شده است (
دیسک به شدت به ترکیـب سـاختاري آن وابسـته    
است. بخـش هسـته قابلیـت تحمـل فشـارهاي بـا       

ت در حالی که بخش پوسته ماهیت درونی را داراس
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بريمرور: يامهرهنیبسکیديبازسازدرپلاکتازیغنيپلاسماازاستفاده
ینیبالشاتیآزماوینیبالشیپمطالعات

کیدهچ
) یک بیماري متداول و شایع است کـه معمـولا از دهـه سـوم زنـدگی افـراد       Intervertebral disc degenerationاي (دژنراسیون دیسک بین مهره

غنـی  نتایج حاصل از چندین مطالعه نشان داده است کـه پلاسـماي   آید.شود و یکی از دلایل موثر در مشکلات اجتماعی و اقتصادي به حساب میشروع می
)، قابلیت تحریک رشد و تکثیر سلولی و بازسازي ماتریکس خارج سلولی را دارد. بـا ایـن حـال نتـایج مطالعـات      Platelet-rich plasma(شده از پلاکت

در پیشـگیري و درمـان بیمـاري    )PRP(هنوز قدري محدود و ناکافی بوده و مطالعات بیشتري جهت روشن شـدن نقـش پلاسـماي غنـی شـده از پلاکـت      
)  مورد نیاز می باشد. هدف از این مطالعه مروري، خلاصه سازي و نقد مطالعات پیش بالینی و شواهد بـالینی موجـود   IDDاي (دژنراسیون دیسک بین مهره

باشد.میIDDها در درمان بیماريو نتایج آنPRPدر استفاده از 
راي یافتن مقالات مورد نظر استفاده شـد. در پایـان فرآینـد بررسـی، مقـالات مـرتبط بـا        هاي اطلاعات مقالات علمی جهت جستجو بدر این مطالعه از پایگاه

همچنین، چندین مطالعه بالینی و یک مطالعه موردي بالینی نیز در این مقاله مورد بررسـی قـرار گرفتنـد.    اند.موضوعات جستجو شده مورد ارزیابی قرار گرفته
قیقات تاثیر مثبتی را نشان دادند.تمامی نتایج بالینی بدست آمده در این تح

اي نشان داده است اما با این حال جهت درمان دژنراسیون دیسک بین مهرهPRPرسد با آن که نتایج تحقیقات تاثیر مثبتی را در زمینه استفاده از به نظر می
بایست مطالعات بیشتري در آینـده در  اي متصور شد و میهرهدر بازسازي دژنراسیون دیسک بین مPRPمورد استفاده از هنوز نمی توان مدرك قطعی را در

این زمینه صورت پذیرد.

اياي، پلاسماي غنی شده از پلاکت، بازسازي دیسک بین مهرهدژنراسیون دیسک بین مهرهها:کلیدواژه

11/11/89تاریخ پذیرش: 25/5/88تاریخ دریافت: 

17/1/96تاریخ پذیرش: 30/11/95تاریخ دریافت: 
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کششــی هــايتــنشدر مقابــل توانــدمــیدیســک 
).5مقاومت کند (

از تخریــــب معمــــولاًدژنراســــیون دیســــک 
پروتئوگلیکان هاي موجود در بخش هسـته شـروع   

هـاي واکنش). همچنین بسیاري از 7و 6(شودمی
شیمیایی همانند افـزایش تولیـد سـیتوکاین هـاي     

لیـــک در فرآینـــد کاتابوهـــايآنـــزیمالتهـــابی و 
دخیـل هسـتند   ايمهـره دژنراسیون دیسـک بـین   

IDDکه امـروزه بـراي بهبـود   هايدرمان). 11-8(

درمانی، هايروشطیف وسیعی از شودمیاستفاده
ــاناز  ــايدرم ــتراحت در  ه ــاظتی همچــون اس حف

، داروهاي ضد درد و ضدالتهابرختخواب، داروهاي 
تهاجمی هاياستراتژيفیزیکی گرفته تا هايدرمان

سـوزاندن و یـا   هايروشهمچون تزریق اپیدورال، 
شـوند میدرمان مبتنی بر جراحی معمول را شامل 

).13و 12(
نوین هايفناورياز توانمیهاروشعلاوه بر این 
نیز کمـک گرفـت، البتـه بـه     IDDجهت بازسازي 

شرطی که یک درمان پیش گیرانه همچون تغذیـه  
). 14ت بـا آن اجـرا نمـود (   درمانی را نیز در مـوازا 

نـوین و قدرتمنـدي   هايروشاز توانمیهمچنین 
همچون طب ترمیمی جهـت درمـان ایـن بیمـاري     
ــدین روش   اســتفاده نمــود. در طــب ترمیمــی چن
بیولوژي از جملـه تزریـق مـواد زیسـتی (همچـون      
فاکتورهاي رشد)، روش مهندسی زیسـتی، سـلول   

و یـا  درمانی و ژن درمانی در سـطح پـیش بـالینی    
). یکـی  15-18(اندگرفتهبالینی مورد ارزیابی قرار 

اساسی روش طب ترمیمی، فاکتورهـاي  هايپایهاز 
رشد هستند. ایجاد تعادل همئوستازي در دیسـک  

یک مسیر پیچیـده اسـت کـه عوامـل     ايمهرهبین 
. برخـی از  کنندمیرشد نقش مهمی را در آن بازي 

ــد   ــارهاي فرآین ــل در آبش ــن عوام ــر درIDDای گی
-TGFو TGF-β1). فاکتورهاي رشـد  19هستند (

β3 بـر  هـا آنتـأثیر ، فاکتورهاي رشدي هستند که
مشخص شده است کاملاًايمهرهدیسک بین روي

). با این حال اثـر چنـدین فـاکتور رشـد     21و 20(
)، IGFدیگر همچون فاکتور رشد شـبه انسـولینی (  

)، فــاکتور رشــد و OP-1(1کیاســتئوژنپــروتئین 
ايمهـره دیسـک بـین   بر روي) GDF-5(5-تمایز

و همکاران قابلیت Chujo. باشدمیدرحال بررسی 

GDF-5 تخریـب  ايمهـره دیسـک بـین   بر رويرا
شده بررسی نمودند و نشان دادند که ایـن فـاکتور   
باعث افزایش تولید ماتریکس خارج سلولی دیسک 

ــگاهی   ــرایط آزمایش ــیدر ش ــودم ــراً). 22(ش اخی
Tolonenرا مطـرح سـاختند   ايفرضیهن همکاراو

ــامل     ــد ش ــاي رش ــق آن فاکتوره ــه طب -TGFک

β1،TGF-β2  ــاکتور رشــد اولیــه فیبروبلاســت ، ف
)bFGF    و فاکتور رشد مشـتق از پلاکـت، چرخـه (

فعال کرده ايمهرهمولکولی را در بافت دیسک بین 
و نقش مهمی را نیز در بازسازي سـلولی از مرحلـه   

کنـد میآن بازي دژنراسیون دیسک تا مرحله فتق
). با اینکه تزریق یک فاکتور رشد ممکن اسـت  23(

گـردد  هابیماريبهبودي بر روياندك تأثیرباعث 
کـه هـیچ تـک فـاکتور رشـدي      رسدمیاما به نظر 

کافی قابلیت معکوس زایی رونـد در حـال   اندازهبه
هايمحلولرا ندارد. به همین دلیل IDDپیشرفت 

از پلاکـت (تصـویر   زیستی همچون پلاسماي غنی
) که داراي چندین فاکتور رشد مختلف اسـت در  1

محبوبیت زیادي را کسـب نمـوده   هابیماريدرمان 
، بخشـی از پلاسـماي خـون اسـت کـه      PRPاست.

و از فاکتور باشدمیمحتواي سطح بالایی از پلاکت 
ــاکتور رشــد PDGFرشــد مشــتق از پلاکــت (  )، ف

انتقـالی  فـاکتور رشـد  )،VEGFعروقی (-اپیتلیالی
)TGF-β1-β2-β3 و فاکتور رشد شبه انسولینی یا (

IGF) با توجه به اینکه 24-26تشکیل شده است .(
1100حاوي بـیش از  PRPموجود در هايپلاکت

شـامل  هـا پروتئینپروتئین هستند و برخی از این 
آنزیمی، فاکتورهاي رشـد،  هايمهارکننده، هاآنزیم
دیگـر ترکیبـات   سیسـتم ایمنـی و   هـاي رسانپیام

(PRP)، ایـن مـاده زیسـتی    باشندمیزیست فعال 

هـا بافـت نقش مهمی را در ترمیم و بهبود تواندمی
).27ایفا نماید (

ــین در ــیاري از همچن ــاريبس ــابیم PRPاز ه

) و نتایج کاربردهاي بـالینی  26-29استفاده شده (
. باشـد مـی آن در حال حاضر موجود و در دسترس 

حاصـل از مطالعـات نشـان داده    نتـایج کهطوريبه
درمانی، پتانسـیل معکـوس سـازي    PRPاست که 

را داشــته و ايمهــرهرونــد تخریــب دیســک بــین 
دهـد مـی کمردرد حاصل از این تخریب را کـاهش  

)30 .(PRP   ــازي ــوس س ــا معک ــاهش ی ــان ک امک
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تخریب دیسک را توسط بیش تنظیم نمودن سنتز 
ــک   ــدایت تحری ــین ه ــان و کــلاژن و همچن اگریک

بنیــادي مزانشــیمی جهــت تمــایز بــه هــايســلول
سازدمیبالغ فراهم ايمهرهدیسک بین هايسلول

، افزایش در فرآینـد  In vitro). در یک مطالعه 31(
بنیادي مزانشیمی و تمایز آن هـا  هايسلولتکثیر 

). 32تاییــد شــد (PRPبــه رده غضــروفی توســط 
اگریکان و کلاژن دو ترکیب مهم مـاتریکس خـارج   

هسـتند کـه افـزایش    ايمهـره ولی دیسک بین سل
از طریـــق اثـــرات هـــم افزایـــی ســـنتز ایـــن دو

(سینرژیستیک) فاکتورهاي رشد، باعث کمـک بـه   
). اگریکـان  31حفظ عملکرد دیسک ها می گردد (

به عنوان یکی از پروتئوگلیکـان اصـلی موجـود در    
دیسک، منجر به افـزایش در جـذب آب و فرآینـد    

). کـلاژن  33-35ردد (هیدراسیون دیسک مـی گ ـ 
بافت را به استخوان متصل کرده و باعث ایجاد یک 

). تمـامی  33(شـود مـی مقاومت کششی در بافـت  
ــط    ــده توس ــف ترشــح ش ــد مختل ــاي رش فاکتوره

فعال، نقش مهمی را در تکثیر بافت ایفا هايپلاکت
. این فاکتورهاي رشـد شـامل فاکتورهـاي    کنندمی

، IGF-1 ،TGF-β، (PDGF)رشد مشتق از پلاکـت  
VEGF ،bFGF ،EGF  و فاکتور رشد بافت همبنـد

(CTGF)37و 36()1جــــدول(باشــــدمــــی .(
همچنین پلاکت ها قادر به جذب، ذخیره و انتقـال  
مولکول هـایی هسـتند کـه در تنظـیم بازسـازي و      

اتولـوگ در  PRP). 38ترمیم سلولی نقش دارنـد ( 
ــال و      ــت فع ــدهاي زیس ــر پپتی ــا دیگ ــه ب مقایس

رشد دخیل در بازسازي بافت، انتخـاب  فاکتورهاي 
. از طرفـی بـه دلیـل اینکـه     رسدمیبهتري به نظر 

PRP    اتولوگ از طریق سانتریفوژ کـل خـون خـود
ــاري و     ــال بیم ــد، از انتق ــی آی ــت م ــه دس ــرد ب ف

سیستم ایمنی ممانعت بـه عمـل مـی    هايواکنش
). با این حال، به دلیل طبیعت این چنـین  39آید (
PRPــه دســت آمــده، ا در PRPســتفاده از ایــن ب

ي خـونی مناسـب تـر    هـا بیمـاري بیماران عاري از 
بـه دیسـک   PRP. به صورت کلی، تزریـق  باشدمی

، روش کم تهـاجمی تـري نسـبت بـه     ايمهرهبین 
مبتنـی  هـاي روشدرمانی همچون هايروشدیگر 

. با این حال، هنوز هم هنگـامی  باشدمیبر جراحی 
مــی شــودمــیاســتفاده PRPکــه از روش تزریــق 

بایســتی احتیــاط لازم صــورت پــذیرد. اســتفاده از 
سوزن هاي کوچک تر براي ایـن روش، سـودمندتر   

و دلیـل آن نیـز ایـن حقیقـت اسـت کـه       باشدمی
به وسیله سـوزن  ايمهرهسوراخ کردن دیسک بین 

)58و 56(ترین فاکتورهاي رشد موجود در پلاسماي غنی از پلاکت و عملکرد آن هامهم-1جدول 
عملکردنام به اختصارنام عامل رشد

، کلاژن و همچنین کموتاکسی، افزایش سنتز پروتئوگلیکان در TGF-β1تحریک فرآیندهاي تولید فیبروبلاست، PDGFفاکتور رشد مشتق شده از پلاکت
، تحریک فیبروبلاست ها، سلول عضلانی صاف، کندروسیت ها، استئوبلاست ها و سلول هاي بنیادي مزانشیمی

ول هاي هسته و پوسته دیسک و تولید ماتریکس خارج سلولیفرآیندهاي تکثیر، تمایز و مهاجرت سل
تهییج آغاز رشد و تمایز سلولی، استفاده و کاربرد در استخوان، رگ خونی، پوست و دیگر بافت ها، افزایش بیان سنتز 1IGF-1-فاکتور رشد شبه انسولینی

تحریک تکثیر سلول هاي هسته و ،فیبروبلاست ها)(PDGFکلاژن همراه با فاکتور رشد مشتق شده از پلاکت 
پوسته و سنتز ماتریکس خارج سلولی

شروع تکثیر فیبروبلاست، تشکیل ماتریکس خارج سلولی، بقاي سلول، تولید کلاژن از فیبروبلاست، اثرات مهارکنندگی 1TGF-β1-فاکتور رشد انتقالی بتا
یش تنظیمی بیان ژن هاي گلیکوزآمینوگلیکان، ، ببر روي ساخت پروتئوگلیکان در غضروف1-به واسطه اینترلوکین

و تولید ماتریکس خارج سلولی در سلول هاي پوسته دیسکIIکلاژن نوع 
تهییج آغاز رشد سلولی، مهاجرت، رشد رگ هاي خونی جدید، خاصیت ضدآپوپتوز در برابر سلول هاي رگ خونیVEGFعروقی-یفاکتور رشد اندوتلیال

، تحریک تکثیر سلول هاي هسته و پوسته دیسکتحریک سنتز کلاژن، رگ زایی و تکثیر میوبلاستbFGFولیهفاکتور رشد فیبروبلاست ا
، تکثیر، تمایز، رگ زایی، القاي ترشح سایتوکین در سلول هاي مزانشیمی و اپیتلیالییسلولفرآیندهايبه کارگیريEGFفاکتور رشد اپیدرمی

غاز رگ زایی، بازسازي غضروف، فیبروز، اتصال پلاکتتههیج آCTGFفاکتور رشد بافت همبند
تحریک فرآیند تمایز سلول هاي هسته و پوسته دیسک2BMP-2-پروتئین مورفوژنتیک استخوان
تحریک فرآیند تمایز سلول هاي هسته و پوسته دیسک7BMP-7-پروتئین مورفوژنتیک استخوان
فرآیند تمایز سلول هاي هسته و پوسته دیسکتحریک 12BMP-12-پروتئین مورفوژنتیک استخوان

تقویت فرآیند متابولیسم آنابولیک سلول هاي هسته و پوسته دیسک5GDF-5-فاکتور رشدي/تمایزي
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سبب القاي مرگ سـلول و  تواندمی(روش پانکچر) 
). یک مطالعه بالینی 40-42تخریب دیسک گردد (

ــط  ــال  Konتوس ــاران در س ــام 2011و همک انج
ــالینی    ــارایی ب ــی آن ک ــه ط ــذیرفت ک ــا PRPپ ب

هیالورونات (با وزن مولکولی بالا و پـایین) مقایسـه   
نتــایج بهتــري را پــس از شــش مــاه  PRPشــد و 

). سانچز و همکـاران چهـل   43پیگیري نشان داد (
بیمار مبتلا بـه آرتـروز ران را بوسـیله تزریـق سـه      

با هدایت سونوگرافی تحت درمان PRPهفته یکبار
قرار دادند و بـه ایـن نتیجـه رسـیدند کـه پـس از       
گذشت شش هفته کـاهش چشـمگیري در میـزان    
سطح درد بیماران مشـاهده شـده اسـت کـه ایـن      
کاهش درد، حتی در ماه ششم پیگیري نیـز تاییـد   

و همکاران، پنجاه و سه بیمـار  Beruzzi). 44شد (
ی درجه دو را بوسیله تزریـق  مبتلا به ضایعه عضلان

مورد ارزیابی قـرار دادنـد.   PRPهفته سه نوبت در 
% بیماران بهبـودي نسـبی را در درد و فعالیـت    85

شان در طول هفتـه اول گـزارش دادنـد. بطوریکـه     
همــه بیمــاران پــس از گذشــت یــک مــاه فعالیــت 

).45ورزشی را از نو شروع کردند (
ان اجراي در چند سال گذشته برخی از دانشمند

یک استراتژي ترمیمی را بر اساس استفاده موضعی 
پیشـنهاد نمودنـد   IDDبه منظور درمـان  PRPاز 
ــاس  46و 24( ــتراتژي براس ــن اس ــايروش). ای ه

درمانی پایه ریزي شده است که به تاخیر انـداختن  
و یا حتی معکوس نمودن فرآیند تخریبـی دیسـک   

شـده  بیانجامـد. در ایـن مقالـه سـعی    ايمهرهبین 
و مطالعـات پـیش   PRPاست که به مرور اهمیـت  

PRPبالینی و بالینی صورت پذیرفته با اسـتفاده از  

و دیگر فاکتورهاي رشد موجود در آن جهت درمان 
دیسک تخریب شده پرداخته شود.

روش کار
در ایــن مطالعــه مــروري، ترکیبــات مختلفــی از 
واژگــان کلیــدي شــامل دژنراســیون دیســک بــین 

ــره ــت،   ، ايمهـ ــی از پلاکـ ــماي غنـ ، PRPپلاسـ
در ايمهرهفاکتورهاي رشد و بازسازي دیسک بین 

، PubMed ،Medlineپایگاه هاي نشـریات علمـی   
Google Scholar ،Medscape ــاه داده اي و پایگ

EMBASE    به زبان انگلیسی مـورد جسـتجو قـرار
2016تا 2006گرفتند. بازه زمانی مقالات از سال 

سـنده بـه طـور جداگانـه بـه      لحاظ گردیـد. دو نوی 
بررسی عناوین و خلاصـه هـاي مقـالات شناسـایی     
ــه    ــا زمین ــا ب ــابی تناســب آن ه ــت ارزی شــده جه
تحقیقاتی موردنظر پرداختند. به منظور اطمینان از 
غیرمرتبط بودن منـابع بـا موضـوع، تمـامی منـابع      
مورد بررسی قرار گرفتند. همچنین مقالات تکراري 

). 2تصویرده حذف شدند (نیز از مقالات انتخاب ش

)30(تصویر شماتیک از مواد تشکیل دهنده خون و پلاسماي غنی از پلاکت-1تصویر 
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هـا  معیار خروج از مطالعه، مقالاتی بودند که در آن
در دیسـک بـین   PRPبه ارزیابی قابلیت ترمیمـی  

پرداخته نشده بود. سپس، مطالعات پـیش  ايمهره
بالینی انتخاب شـده بـه دو گـروه مطالعـات پـیش      

Inو شرایط In vitroبالینی انجام شده در شرایط 

vivoشدند. علاوه بر این، مطالعات طبقه بنديIn

vivo   ــرار ــورد بررســی ق ــر م ــاي زی ــراي متغیره ب
گرفتند: سال مـورد مطالعـه، حجـم نمونـه، مـدل      
حیوانی، ارزیابی بازسازي و تـرمیم، سیسـتم مـورد    

و نتایج حاصله.PRPاستفاده جهت تهیه 
نیز In vitroهمچنین مقالات مرتبط با مطالعات 

د آنالیز قرار گرفتنـد: سـال   براي متغیرهاي زیر مور
انجام مطالعه، سیستم مورد اسـتفاده جهـت تهیـه    

PRP/PL   نوع سلول، محیط کشت سـلولی، زمـان ،
آنالیز، آنالیز متغیرها، فعال کننده، داربست سلولی، 

و نتایج به دست آمده.PRPحامل 
به منظور شناسایی دقیق تـر نقـش ایـن اجـزاي     

دیم و به صورت کمکی، حامل را از داربست جدا کر
مستقل مطرح نمودیم.

همچنــین، در ایــن مقالــه بــه بررســی مطالعــات 
و فاکتورهـاي  PRPبالینی انجام شده با استفاده از 

رشد موجود در آن با هـدف درمـان دیسـک بـین     
تخریب شـده پرداختـه شـد. نهایتـا، یـک      ايمهره

مطالعه بالینی موردي نیز مورد بررسی قرار گرفت.

هایافته
ه ارزیابی مقالات جهت ورود بـه مطالعـه، بـا    نحو

استفاده از منابع موجود در پایگاه هـاي اطلاعـاتی   
PubMed ،Medline ،Google Scholar ،

Medscape و پایگاه داده ايEMBASE  به زبـان

مراحل مختلف ارزیابی و انتخاب مقالات مناسب جهت نگارش مقاله مروري حاضر-2تصویر 
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انگلیسی صورت پذیرفت. به این صـورت کـه ابتـدا    
مقاله از طریق پایگاه هاي نشریات علمـی بـه   107

مقاله به 38که از این تعداد مقالات، ثبت رسیدند
51علت تکراري بـودن حـذف گردیـد. همچنـین،     

مقاله دیگر نیز به دلیل نامرتبط بـودن بـا موضـوع    
مقالـه بـا   18مورد نظـر حـذف شـدند. در پایـان،     

در تخریـب دیسـک بـین    PRPموضوع استفاده از 
جهت نگارش ایـن مقالـه مـروري انتخـاب     ايمهره

ز ایـــن مطالعـــات در شـــرایط مقالـــه ا7شـــدند. 
2تصـویر صورت پذیرفت ((In vitro)آزمایشگاهی 

مقاله از ایـن مطالعـات   6) در حالی که 2جدولو 
انجـام شـد   (In vivo)در شرایط بدن موجود زنده 

ــدولو 2تصــویر( ــین، 3ج ــه 4). همچن ــه ب مقال
مقاله نیز به یک 1مطالعات بالینی انجام پذیرفته و 

وردي صورت پذیرفته پرداختند.مطالعه بالینی م
Inدر هر کدام از مطالعات انجام شده (در شرایط 

vitro وIn vivo سیستمی جهت اخذ ،(PRP مورد
استفاده قرار گرفت که در آن سیستم منبع سلولی 
مورد استفاده و محیط کشت سلولی متفـاوت بـود.   

سلولی که در مطالعات مورد استفاده قرار ترینمهم
انسان ايمهرههسته دیسک بین هايسلولگرفت، 

هســته و هــايســلولو همکــاران، از Akedaبــود. 
در مطالعاتشان استفاده ايمهرهپوسته دیسک بین 

ــا Mietsch). مطالعــات 47نمودنــد ( و همکــاران ب
بنیادي مزانشیمی همـراه بـا   هايسلولاستفاده از 

صـورت  ايمهـره هسـته دیسـک بـین    هـاي سلول
و همکاران نیـز، در مطالعـه اي   Liu).48پذیرفت (

از یــک نــوع ســلول نــامیراي هســته دیســک بــین 
In vitroم شده در شرایط طالعات انجام-2جدول 

سیستم هاي سالنویسندگان
مورد استفاده 

جهت به دست 
آوردن 

PRPپلاکت/

متغیرهاي بررسی زمان آنالیزمحیط کشت سلولینوع سلول
شده

داربست دهفعال کنن
سلولی

نتایج

Akeda و
همکاران

سیستم تغلیظ 2006
پلاکت 

(Depuy
Spine,

Raynham,
MA, USA)

سلول هاي 
هسته و 

پوسته دیسک 
خوك

محیط کشت عاري از 
سرم، محیط کشت حاوي 

FBS ده درصد، محیط
ده PPPکشت حاوي 

درصد، محیط کشت حاوي 
PRPده درصد

تکثیر سلولی، روز3
محتواي 

تئوگلیکانپرو

محلول ترومبین 
ده درصد 

حجمی/حجمی، (
واحد/ 1000

میلی لیتر در 
میلی 100

مولار/لیتر کلرید 
کلسیم)

دانه هاي 
آلژیناتی

تجمع 
ها گلیکوزآمینوگلیکان

افزایش یافت، بیان ژن 
، کلاژن SOX9هاي 
و اگریکان بیش IIنوع 

تنظیم شدند

Chen و
همکاران

سیستم 2006
جداسازي سلول 

ي بنیادي ها
مزانشیمی خونی
(Haemonet
ics Corp,
Braintree,
MA, USA)

سلول هاي 
هسته دیسک 

انسان

محیط کشت شامل غلظت 
هاي مختلف 

PRP/TGF-β1 در
FBS یک درصد حاوي
DMEM/F12محیط 

4روز، 9روز، 7
هفته

تکثیر سلولی، 
ارزیابی سطح 

بیان 
mRNA هاي

اگریکان، کلاژن 
II ،SOX9نوع 

نالیز ، آGAGو 
بافت شناسی

ترومبین گاوي 
)100IU

ترومبین گاوي/ 
سی سی 150

PRP(

القاي تکثیر هسته -
دیسک و تمایز به 

غضروف

Kim و
همکاران

GPSسیستم 2013
III

(Biomet,
Inc.,

Warsaw,
IN)

سلول هاي 
هسته دیسک 

انسان

محیط کشت شامل محیط 
MEM/F12 حاوي

FBS یک درصد، آنتی
بیوتیک پنی 

لین/استرپتومایسین و سی
میلی گرم/میلی لیتر 25

آسکوربیک اسید-ال

ارزیابی سطح روز2
بیان 
mRNA هاي

COX-2 ،
MMP-3 ،

اگریکان و کلاژن 
IIنوع 

--PRP می تواند آنزیم
هاي تجزیه کننده 
فرآیند پیش التهاب 
ایجاد شده توسط 

سایتوکین ها را مهار می 
کند که باعث افزایش 

ا سنتز ژن هاي مرتبط ب
ماتریکس می گردد که 
در پایان باعث ایجاد 

ثبات تمایز سلول هاي 
هسته دیسک می گردد
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و همکـاران،  Pirvu). 49استفاده کردنـد ( ايمهره
پوسته دیسک گاوي را مورد ارزیابی قرار هايسلول

). هیچ گونه تشابهی در مورد زمان آنالیز 50دادند (
در بین مطالعات منتخب وجود نداشت. طول مدت 

در این مطالعات از دو تا نه روز در نظر گرفته آنالیز 
شدند. بیشترین محیط کشت به کار رفتـه در ایـن   

همــراه بــا  DMEMمطالعــات، محــیط کشــت   
درصدهاي مختلف از سرم جنـین گـاوي یـا سـرم     

از چهار Akeda .(FBSیا(FCSجنین گوساله بود 

نوع محیط مختلـف (عـاري از سـرم، سـرم جنـین      
ماي حـاوي محتـواي پـایین    گاوي ده درصد، پلاس

پلاکت، پلاسماي غنی از پلاکت ده درصد) استفاده 
و همکاران، چهار Pirvu)، در حالی که 47نمودند (

نوع محیط با پلاسماي غنی از پلاکـت متفـاوت یـا    
عصاره تغلیظ شـده پلاکـت را مـورد ارزیـابی قـرار      

ــاران، از محـــــیط Liu). 50دادنـــــد ( و همکـــ
DMEM/F12200پوســاکارید (کــه در معــرض لی

PRPنانوگرم/میلی لیتر) یا لیپوساکارید همـراه بـا   

2جدول ادامه 
Mietsch
و همکاران

سانتریفوژ و 2013
فیلتراسیون 

دوتایی

سلول هاي هسته 
دیسک انسان، سلول 

هاي بنیادي 
مزانشیمی

حاوي DMEMمحیط 
FCSپنج درصد، ال -

گلوتامین یک درصد، 
رضروري اسیدهاي آمینه غی

، آنتی بیوتیک یک درصد
پنی سیلین/استرپتومایسین 
یک درصد و فانگیزون نیم 

درصد

7
روز، 

4
هفته

ارزیابی سطح بیان 
mRNA هاي

اگریکان، کلاژن نوع 
II کلاژن نوع ،I و

SOX9 ارزیابی ،
کی، بافت شناسیایمنو

آنالیز مکانیکی

سی سی 100
2,5اسید استیک 
10نرمال/اوره 
مولار

فاکتورهاي رشد ترکیب-
، تکثیر PRPموجود در 

را نسبت به تمایز به 
غضروف القا می کند

Liu و
همکاران

سلول هاي نامیراي -2014
دیسک انسان

و DMEM/F12محیط 
سپس در معرض لیپوپلی 

نانوگرم/سی 200ساکارید (
200سی)، لیپوپلی ساکارید (

نانوگرم/سی سی) به همراه 
PRP یا بدونPRP به

ن کنترلعنوا

7
روز
4

هفته

ارزیابی بیان 
SOX9 کلاژن ،

و اگریکان، IIنوع 
IL-1b ،TNF-a

MMP3و 
بافت شناسیارزیابی 

و ایمنوهیستوشیمی

داربست -
هاي 

کلاژنی 
دوبعدي و 
سه بعدي

PRP باعث تحریک
بیان نشانگرهاي 

غضروفی شده و بیان 
واسطه هاي التهابی و 

آنزیم هاي تجزیه کننده 
لول هاي ماتریکس س

هسته دیسک انسانی را 
در هر دو محیط دوبعدي 
به صورت تک لایه و 
داربست سه بعدي را 

مهار می کند
Pirvu و

همکاران
روش هاي 2014

سانتریفوژ، 
سوسپانسیون و 
سونیکاسیون 

(INTERCE
PT Blood
System)

سلول هاي پوسته 
انسان

درصد 25محیط حاوي 
PRP درصد 75و

DMEM محیط حاوي ،
50و PRPدرصد 50

، محیط DMEMدرصد 
درصد پلاکت و 25حاوي 

، DMEMدرصد 75
درصد 50محیط حاوي 

درصد 50پلاکت و 
DMEM محیط حاوي ،

50و FBSدرصد 10
، محیط DMEMدرصد

DMEM به عنوان
کنترل

2
روز
4
روز
7
روز

تکثیر سلولی، ارزیابی 
ي mRNAبیان 

دکورین، ورسیکان، 
وع اگریکان، کلاژن ن

I وII وGAG

هر دوي پلاکت و --
PRP اثرات تکثیري ،

مناسبی را بر روي سلول 
هاي پوسته دیسک نشان 

داده و قادر به افزایش 
تولید ماتریکس خارج 

Inسلولی در شرایط 
vitroبودند

Bach و
همکاران

سلول هاي شبه -2016
کندروسیتی از دیسک 
تخریب شده انسان، 
دیسک بین مهره اي 

درودیستروفیک و کن
غیر کندرودیستروفیک 

سگ

10محیط پایه همراه با 
نانوگرم/سی سی 

CTGF-β1 ،100 یا
نانوگرم/سی سی 250

BMP-2

28
روز

-RTارزیابی 

Qpcr ، بافت
، شناسی

ایمنوهیستوشیمی، 
تکثیر سلولی، 

، GAGمحتواي
تولید ماتریکس 
خارج سلولی، 

، DNAمحتواي 
آپوپتوز، رنگ آمیزي 

ن اوبا سافرونی

هیدروژل -
مبتنی بر 
آلبومین

BMP-2 بر روي القاي
تمایز مجدد فیبروتیک بر 

اثري TGF-β1خلاف 
نداشت

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

4-
09

 ]
 

                             7 / 21

http://rjms.iums.ac.ir/article-1-4442-en.html


...يامهرهنیبسکیديبازسازدرپلاکتازیغنيپلاسماازاستفاده

http://rjms.iums.ac.ir 1396خرداد،156، شماره 24دوره پزشکی رازيمجله علوم

79

). در ایـن  49قرار گرفته بودنـد اسـتفاده نمودنـد (   
عــــاري از DMEM/F12آزمــــایش، از محــــیط 

به عنوان کنترل استفاده شـد  PRPلیپوساکارید و 

). فراوان ترین متغیرهاي مورد آنالیز در شرایط 49(
In vitro وIn vivoتیب زیر بودند:به تر

تکثیر سلول و بازسازي ماتریکس خارج سلولی از 

بر روي مدل هاي حیوانیIn vivoمطالعات پیش بالینی انجام شده در شرایط -3جدول 
سیستم هاي سالنویسندگان

مورد استفاده 
جهت به 

دست آوردن 
PRPپلاکت/

زمان آنالیز اندازه نمونهمدل حیوانی
پس از 
تزریق

ارزیابی 
بازسازي

داربست فعال کننده
سلولی

یجنتا

Nagae و
همکاران

خرگوش سانتریفوژ2007
سفید ژاپنی

هفته362
هفته4
هفته8

بافت ارزیابی 
کی شناسی

بیان 
mRNA ي

پروتئوگلیکان، 
مشاهده 

فراساختاري 
سلول هاي 
هسته دیسک

ریزحفره -
ها

هیدروژل 
ها

ژلاتین

کاهش در میزان تخریب، 
افزایش در بیان 

mRNAي پروتئوگلیکان

Sawamura
و همکاران

خرگوش سانتریفوژ2009
سفید ژاپنی

هفته1282
هفته4
هفته8

MRI ،
پروتئین 
هسته، 

پروتئوگلیکان، 
کلاژن نوع 

II تکثیر ،
سلولی، آپوپتوز 

سلولی

ریزحفره -
ها

هیدروژل 
ها

ژلاتین

ارتفاع دیسک بین مهره اي 
افزایش یافته است

بیان پروتئین هسته 
نوعپروتئوگلیکان و کلاژن 

IIافزایش یافته است
هیچ سلول تکثیري و سلول 

آپوپتوزي کاهش هاي
یافته است

Chen و
همکاران

خوك سانتریفوژ2009
مینیاتوري

هفته144
هفته8

تکثیر سلولی، 
آنالیز اشعه 

ایکس، بررسی 
بیان 

mRNA ي
پروتئین هاي 

ماتریکس 
استخوان ساز 
و غضروف 

ساز

--PRP باعث شروع و تکثیر
ازي هسته دیسک می بازس

شود، شاخص ارتفاع دیسک 
و تمایز سلول هاي بنیادي 

مزانشیمی به استخوان 
بهبود می یابد

Gullung و
همکاران

موش -2011
صحرایی نژاد 
Sprague-
Dawley

هفته182
هفته4
هفته6

MRI ،
بافت ارزیابی 

شناسی

حفظ IVDمحتویات مایع --
شد، تخریب دیسک بین 

هش یافتمهره اي کا

Obata و
همکاران

خرگوش سانتریفوژ2012
سفید ژاپنی

، تکثیر MRIهفته128
سلولی

سرم اتولوگ و 
2کلرید کلسیم 

درصد

تکثیر سلولی افزایش یافت، -
هیچ تغییر آماري بر روي 

مشاهده MRIیافته هاي 
نشد

Hu و
همکاران

خرگوش سانتریفوژ2012
سفید ژاپنی

هفته451
هفته2

MRI تکثیر ،
سلول هاي 

هسته دیسک، 
ارزیابی بیان 

mRNA ي
IIکلاژن نوع 

محلول ترومبین 
درصد 10

(حجمی/حجمی، 
واحد/ 1000

میلی لیتر در 
میلی 100

مولار/لیتر کلرید 
کلسیم)

تخریب دیسک بین مهره -
اي کاهش یافت، ماتریکس 

خارج سلولی تولید شد
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ي پروتئوگلیکــان هــاي mRNAنظــر ســطح بیــان 
مختلف.

ــات-1 ــاتو In vitroمطالع ــیش مطالع پ
بالینی

، محلــول In vitroدر مطالعــات انجــام شــده در 
به صـورت چشـمگیري متفـاوت    PRPکننده فعال

فعـال  بود، در حالیکه در چندین تحقیـق، از هـیچ   
3کننده اي استفاده نشد. داربست سلولی تنهـا در  

). 51و 49و 47مقاله مورد بررسی قرار گرفتنـد ( 
هیچ حامل پلاسمایی غنی از پلاکتی استفاده نشد. 

مقاله، پتانسیل بازسازي عصاره پلاکتـی را  1تعداد 
مقالـه نیـز نقـش    2). 51مورد بررسی قرار دادند (

ــت را د   ــی از پلاک ــماي غن ــري  پلاس ــطه گ ر واس
التهـابی القـا شـده توسـط سـایتوکین      هايواکنش

Chen ،Mietsch ،Liu).52و 50گزارش نمودنـد ( 

همراه با ارزیـابی مطالعـات آزمایشـگاهی،    Pirvuو 
آنالیز بافت شناسی را نیز به ترتیب در هفتـه سـوم   
در سه مطالعه اول و در روز هفتم در یـک مطالعـه   

ــد (  ــام دادنـ ــر انجـ و Chen).52و 48-50آخـ
را در تکثیر و القاي بیان ژن PRPهمکاران، اثرات 

هــاي ویــژه غضــروف در محــیط دو بعــدي کشــت 
انسان مـورد  ايمهرههسته دیسک بین هايسلول

). هدف این محققان از انجام 52بررسی قرار دادند (
این مطالعه، ارزیابی و تعیین تجمع پروتئوگلیکـان  

تیمـار  ايمهـره هسته دیسـک بـین   هايسلولدر 
و اثرات ضد آپوپتوزي آن هـا بودنـد.   PRPشده با 

7(حدودا PRPاعلام کردند که با استفاده از هاآن
برابر بیشتر از کنتـرل) توانسـته انـد تکثیـر     11تا 

و تجمـع  ايمهـره هسـته دیسـک بـین    هايسلول
پروتئوگلیکان ها را افزایش دهند. چند سـال بعـد،   

akeda  ــه ــاران، مطالعـ ــرایط و همکـ اي را در شـ
بـر روي  PRPآزمایشگاهی، با هدف بررسی اثـرات  

هسته و پوسـته  هايسلولماتریکس خارج سلولی، 
تخریـب شـده مـدل حیـوانی     ايمهرهدیسک بین 

هايسلول). در این مطالعه، 47خوك انجام دادند (
به وسیله روش ايمهرههسته و پوسته دیسک بین 

24اي کشـت  آنزیمی جداسازي شده و در پلیت ه
چاهکی کشت شـدند. سـپس، مولفـه هـاي سـنتز      
پروتئوگلیکــان و کــلاژن، تجمــع پروتئوگلیکــان و  
تکثیر سلولی از لحاظ بیوشیمیایی مورد سنجش و 

ارزیابی قرار گرفت. نتایج به دست آمده نشان دادند 
، اثر مهارکنندگی خفیفی را بر روي تکثیر PRPکه 

سـنتز  دیسـک تخریـب شـده داشـته و     هايسلول
و Kim. دهـد میپروتئوگلیکان و کلاژن را افزایش 

را در مهار پاسـخ التهـابی در   PRPهمکاران، نقش 
هايسلولقالب مطالعه اي بر روي کشت تک لایه 

بــر روي مــاتریکس ايمهــرههســته دیســک بــین 
). در ایــن 53کلاژنــی مــورد بررســی قــرار دادنــد (

فـاکتور  و 1-، از اینترلوکینPRPمطالعه، علاوه بر 
نیز استفاده شـد و نتـایج   a (TNF-a)-نکروز تومور

کاهش قابل تواندمیPRPنشان داد که استفاده از 
توجهی را در ترشح سیتوکین هاي پـیش التهـابی   

تجزیـه  هـاي آنـزیم که باعث تحریک و القاي تولید 
بـا  PRPایجـاد نمایـد. همچنـین،    شوندمیکننده 

و اگریکان، IIنوع استفاده از بهبود بیان ژن کلاژن 
باعــث افــزایش در مقــدار ســنتز مــاتریکس خــارج 

و همکـاران، پتانســیل  Mietschسـلولی نیـز شــد.   
هايسلولتکثیري و قابلیت تمایز به رده غضروفی 

بنیـادي  هـاي سـلول و ايرهمه ـهسته دیسک بین 
TGF-β1یــا PRPمزانشــیمی را در محــیط داراي 

). در 48ند (تحت فشار هیدرواستاتیک ارزیابی کرد
این مطالعه، نمونه تازه مغز استخوان اخـذ گردیـد.   

بنیادي مزانشیمی این نمونه، جداسـازي  هايسلول
شــده و بــه صــورت تــک لایــه در محــیط کشــت  

DMEM .هســته هــايســلولکشــت داده شــدند
انسان از نمونـه دیسـکی اخـذ    ايمهرهدیسک بین 

شده از بیماران تحت عمل جراحی نیز، جداسـازي  
ند. همچنـین، ایـن سـلول هـا کشـت و تکثیـر       شد

شدند. سپس، هر دو نـوع سـلول بـه صـورت پلـت      
(Pellet) .یا بر روي دانه هاي آلژیناتی کشت شدند

کشـت شـده در محـیط    هايسلولدر این مطالعه، 
، تمایز بیشتري را بـه غضـروف در   TGF-β1حاوي 

کشت شده در محـیط حـاوي   هايسلولمقایسه با 
PRPبر خلاف این نتایج نیز در مـورد  نشان دادند .

بیان ژن هاي تکثیري مشـاهده شـد کـه طـی آن،     
، بیان PRPکشت شده در محیط حاوي هايسلول

کشت شـده در  هايسلولبیشتري را در مقایسه با 
ــاوي  ــاي  TGF-β1محــیط ح ــان ژن ه ــر بی از نظ

تکثیـــري نشـــان دادنـــد. همچنـــین، فشـــار     
ی، اثـر  هیدرواستاتیکی به عنـوان یـک مـاده کمک ـ   
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مثبتی را در حالت غیراستاندارد نشان داد. 
تعــدادي از مطالعــات بــا اســتفاده از مــدل هــاي 
حیوانی به طور تقریبی نشان دادند که یکبار تزریق 

PRP  تخریـب شـده   ايمهـره به دیسک هاي بـین
در بهبود دیسک بـه واسـطه بازسـازي آن    تواندمی

یـک  و همکـاران از Obataموثر باشد. براي مثـال،  
ــد و نتیجــه  IDDمــدل  خرگوشــی اســتفاده کردن

توانـایی  PRPگرفتند که یک تزریق بـین دیسـکی  
ایجــاد تــرمیم و برگردانــدن طــول از دســت رفتــه 
دیسک را داشته و منجر به تکثیر سلولی می گردد 

و همکارانش با انجام ارزیابی Gullung). 42و 41(
MRI نتیجه گرفتند که یک مرحله تزریقPRP به

موش هاي صحرایی نـژاد  ايمهرهسک هاي بین دی
Sprague-Dawley با هدف حفظ قابلیت آن، موثر

). شـواهد سـودمند حاصـل از    40(رسدمیبه نظر 
با استفاده از سـوزن هـاي   PRPتزریق یک مرحله 

و همکـاران)  Gullungکوچک که در این مطالعه (
به دست آمد ممکن است جهت تایید این روش در 

نیـز  ايمهـره بتلا به تخریب دیسک بین بیماران م
، از یـک رده سـلول   Collو Liu). 40کافی باشـد ( 

نامیرا استفاده کردنـد و  ايمهرههسته دیسک بین 
یک پاسخ التهابی را به وسیله لیپوپلی سـاکارید در  
آن ها تحریک نمودنـد تـا ارزیـابی رفتـار سـلولی،      

). 49را بررسـی کننـد (  PRPهنگام اضـافه شـدن   
39از مردي ايمهرههسته دیسک بین هايسلول

اخذ شد. ايمهرهساله مبتلا به تخریب دیسک بین 
پس از چنـد بـار فرآینـد محلـول سـازي و فیلتـر       

هسته بر روي دیش هاي کشت هايسلولنمودن، 
درجه سانتیگراد و 37بافتی کشت شده و در دماي 

میزان دي اکسید کربن پنج درصـد قـرار گرفتنـد.    
)، ایـن  48و همکـاران ( Mietschآزمایش برخلاف

بـر روي آغـاز تمـایز    PRPمطالعه اثرات چشمگیر 
ی آن را آشـکار  ضـدالتهاب غضروفی همراه با قابلیت 

، PRPنمود. این نتایج، با تاکید بر اثرات ضدالتهابی 
) را 53و همکاران (Kimمطالعه انجام شده توسط 

، پتانسـیل  و همکارانPirvu، اخیراًنیز تایید نمود. 
ــی  ــر روي  PRPترمیمـ ــی را بـ ــاره پلاکتـ و عصـ

پوسته گاوي مـورد بررسـی قـرار دادنـد     هايسلول
حاصل ايمهرهپوسته دیسک بین هايسلول). 50(

چـاهکی  24از مدل حیوانی گـاو، در پلیـت هـاي    

و عصاره پلاکتی PRPهمراه با غلظت هاي مختلف 
بـه  DMEMو FBSکشت شدند. در این مطالعـه،  

ان محیط کنترل در نظر گرفته شد. همچنـین  عنو
ي چنـــدین mRNAدر ایـــن مطالعـــه، بیـــان   

پروتئوگلیکان و تکثیر سـلولی مـورد بررسـی قـرار     
گرفت و یک ارزیابی بافـت شناسـی در یـک مـدل     
کشت اندام انجام شد. محققان این مطالعه، نتیجـه  

و عصاره پلاکتی، برخی از اثـرات  PRPگرفتند که 
پوسـته دیسـک القـا    هايسلولي تکثیري را بر رو

کرده و افزایش تجمع ماتریکس خارج سلولی را نیز 
تحریک می نمایند. تمامی مطالعات آزمایشـاتی در  
داخل بدن موجود زنده نیز به استثناي یکـی از آن  
ها بـه صـورت تصـادفی صـورت پـذیرفت. در ایـن       

ــات  ــی در  (In vivo)آزمایش ــدل خرگوش 4، از م
مطالعه استفاده شـده اسـت   6مطالعه از تعداد کل

مطالعه بر روي موش 1). همچنین، 54-56و 42(
مطالعـه نیـز از   1) و 40صحرایی انجـام پـذیرفت (  

خوك مینیاتوري به عنوان مدل حیـوانی اسـتفاده   
مطالعه مورد بررسی در این مقالـه  6). از 57نمود (

مطالعه از روش سـانتریفوژ جهـت اخـذ    5مروري، 
PRPده است در حـالی کـه برخـی از    استفاده نمو

ــه انجــام شــده توســط    ــات همچــون مطالع مطالع
Gullung و همکــاران اعــلام ننمودنــد کــه از چــه

). کل 40استفاده کرده اند (PRPروشی جهت اخذ 
عدد بود، که این تعداد 253جمعیت نمونه حیوانی 

نمونه، مربوط به کل مطالعات مورد بررسـی بـود و   
مطالعـات، بـیش از صـد    فقط یک مطالعـه از ایـن   

ــرار داد (   ــابی ق ــورد ارزی ــوانی را م ــه حی ). 55نمون
مطالعـه  4بیشترین طول زمان پیگیري بیماران در 

هفته) 8تا 1هفته بود (طیف بین 8ارزیابی شده، 
ــی،   56و 55و 42و 40( ــت شناس ــابی باف ). ارزی

فراوان ترین روش جهت بررسـی میـزان بازسـازي    
مهـم تـرین روش رنـگ    مطالعات انجام شده بـود. 

آمیزي در ارزیابی بافت شناسـی، رنـگ آمیـزي بـا     
هماتوکسیلین/ ائوزین بود. در مطالعه انجـام شـده   

ــط  ــزي  Obataتوسـ ــگ آمیـ ــاران، از رنـ و همکـ
نیز به منظور شناسایی (safronin-o)او -سافرونین
شـبه غضـروفی اسـتفاده شـد     هـاي سلولواضح تر 

)42 .(Chen  زي و همکـاران از رنـگ آمی ـalcian

blue جهت تشخیص وضعیت سنتز پروتئوگلیکان ،
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تخریــب شــده و رنــگ ايمهــرهدر بافــت دیســک 
ــاتریکس Von kossآمیــزي  ، جهــت شناســایی م

مطالعـه  4). در 57استخوانی بالغ استفاده نمودند (
و 42از ارزیابی ایمنوهیستوشـیمی اسـتفاده شـد (   

57-55 .(Sawamura  ــت ــاران، فعالیـــ و همکـــ
تخریـب شـده را،   ايمهـره دیسک بـین  هايسلول

ــی ژن   ــراي آنت ــیمی ب توســط روش ایمنوهیستوش
ارزیـابی  (PCNA)هسته اي سلول در حال تکثیـر  

ــد ( ــابی کمــی  Chen). 55نمودن ــاران، ارزی و همک
تولیــد مــاتریکس خــارج ســلولی را، بــا اســتفاده از 
ایمنوهیستوشیمی آنتی بـادي مونوکلونـال کـلاژن    

ــوع  ــد (IIن ــام دادن ــه 57انج و Nagae). در مطالع
همکاران، ارزیابی ایمنوهیستوشیمی پروتئوگلیکان، 
با انکوبه شدن بخش هایی از نمونـه بـا یـک آنتـی     
بادي مونوکلونال پروتئوگلیکان غضروف ضد انسانی 

ــذیرفت (  ــورت پ ــوش ص ــس از 54م ــه پ ). در ادام
، نمونه با ایمنوگلـوبین  PBSچندین بار شستشو با 
ید. در نهایت، نمونه با محلول ضد موشی تیمار گرد

تتراهیدروکلرید واکـنش  -حاوي دي آمینو بنزیدین
داده شد و با هماتوکسیلین رنگ آمیزي شـد. یـک   
آزمایش ایمنوفلورسنس جهت تایید رنـگ آمیـزي   

و همکـاران، بـه   Huپروتئوگلیکان انجام پـذیرفت. 
منظور سنجش کمی تولید ماتریکس خارج سلولی، 

وهیستوشیمیایی کـلاژن نـوع   یک رنگ آمیزي ایمن
II) در دو تحقیق آزمایشـاتی بـه   56را انجام داد .(

استفاده شـد  RT-PCRمنظور ارزیابی بیان ژن، از 
هــايســلولو همکــاران، Sawamura). 56و 42(

آپوپتوز شده را با دئوکسی نوکلئوتیدیل ترانسـفراز  
ــا بیــوتین      ــزي ب ــطه رنــگ آمی ــه واس dUTP-ب

). از روش تصــویربرداري 55آشکارســازي نمودنــد (
MRI مطالعـه کـل اسـتفاده    6، در چهار مطالعه از
). آنالیز فراساختاري بـه  56و 55و 42و 40شد (

وسیله اشعه ایکس، در دو مطالعه مختلـف صـورت   
ــذیرفت ( ــاي   57و 54پ ــده ه ــال کنن PRP). فع

ــرار   ــن مطالعــات مــورد اســتفاده ق مختلفــی در ای
لـوگ بـه همـراه    ، از یـک سـرم اتو  Obataگرفتند. 

PRPکلرید کلسیم دو درصد به عنوان فعال کننده 

ــد (  ــتفاده کردن ــک  Hu). 42اس ــاران، از ی و همک
محلول ترومبین همراه با کلریـد کلسـیم اسـتفاده    

). ریزحفره هاي هیدروژلی تنها حامـل  56نمودند (

بـه دیسـک هـاي    PRPمورد استفاده جهت انتقال 
ایشـاتی مـورد   تخریب شده بود و در دو مطالعه آزم

). جهت اشـباع ایـن   55و 54استفاده قرار گرفت (
60، محققان در هر دو مطالعه، PRPریزحفره ها با 

میلی گرم از ریزحفره 3را بر روي PRPمیلی گرم 
هاي استریل شده قطره گذاري نمودند و به مـدت  

درجه سانتیگراد به منظور 37یک ساعت در دماي 
هـاي سـلول کیبـی از  ترکیب شدن قرار گرفتند. تر

در یـک مطالعـه مـورد    PRPبنیادي مزانشـیمی و  
و همکـاران در  Nagae). 57ارزیابی قرار گرفتنـد ( 

، نتایج بـه دسـت آمـده از گـروه هـاي      2007سال 
-ژلاتـین -تیمار شده با ریزحفـره هـاي هیـدروژلی   

PRP را باPRP  تنها، یا ریزحفره هاي اشباع شـده
ویسندگان، کاهشی ). ن54مقایسه نمودند (PBSبا 

همـراه بـا   ايمهرهرا در میزان تخریب دیسک بین 
افزایش در بیان پروتئوگلیکان در گروه تیمار شـده  

مـورد تاکیـد   PRP-ژلاتـین -هیـدروژل -با ریزحفره
قرار دادند. آنالیز بافت شناسی نشان داد کـه گـروه   

PRP-ژلاتـین -هیـدروژل -تیمار شده بـا ریزحفـره  

یجـاد ضـایعات هسـته و    کاهش معنی داري را در ا
در مقایسه با دیگر گروه ايمهرهپوسته دیسک بین 

. دو سـال بعـد، همـین محققـین،     دهدمیها نشان 
مطالعه قبلی اشان را با اضافه کـردن نتـایج آنـالیز    

، هاآنتکمیل نمودند. همچنین MRIتصویربرداري 
افزایش در سنتز ماتریکس خارج سـلولی و تکثیـر   

-ژلاتین-هیدروژل-ق ریزحفرهسلول ها پس از تزری
PRP    ،را تایید نمودند. بر طبـق یـک روش مـوازي

بـر  ايمهـره افزایشی را در ارتفاع دیسک بین هاآن
مشـــاهده MRIروي آزمایشـــات تصـــویربرداري 

با استفاده PRPنمودند. در هر دوي این مطالعات، 
ژلاتینـی حمـل   -هیـدروژل -از حامل هاي ریزحفره

). 55و 54ل داده شد (شده و به محل هدف تحوی
Chen   و همکاران، یک مدل تخریب شـده دیسـک
را، جهت ارزیابی توانایی بازسازي سـه  ايمهرهبین 

بنیـادي  هايسلولنوع رژیم درمانی مختلف شامل 
eGFP ،PRPمزانشیمی مشتق از خوك تراریختـه  

PRP/GFP-بنیادي مزانشیمیهايسلولو ترکیب 

). 57اده قرار دادند (مورد استفex vivoدر شرایط 
نیـز  (In vivo)این یافته ها در بدن موجـود زنـده   

، Ex vivoتایید شد. به منظور دسـتیابی بـه مـدل    
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خوك مینیاتوري کشته شد و بافـت دیسـک بـین    
تا T13کامل از ستون فقرات کمري آن از ايمهره

L5 .نتیجه گرفتند کـه هـم   هاآنجداسازي گردید
، In vivoدر شــرایط و هــم Ex vivoدر شــرایط 

اگر به ،PRPیا GFP-بنیادي مزانشیمیهايسلول
تنهایی مورد استفاده قرار گیرنـد، منجـر بـه بیـان     

mRNA  ــا غضــروف ســازي و ســاخت ي مــرتبط ب
تزریـق شـده   هايسلولماتریکس خارج سلولی در 

می گردند. به طور غیر منتظره اي، ترکیبی از هـر  
خوان گردیـد. ایـن   دوي اینها منجر به تمایز به است

نیز به تایید رسـیده اسـت.   In vivoنتایج در مدل 
در مطالعات آزمایشـاتی کنتـرل شـده اي کـه بـه      

و Gullungصـــورت تصـــادفی انجـــام پـــذیرفت، 
، درمـدل  PRP)، اثر تزریق با تـاخیر  40همکاران (

از هر یـک از  هاآنموشی را مورد ارزیابی قرار داد. 
و در ایجاد نمودنـد شش حیوان، سه گروه نمونه را 

دو تا از اینهـا، یـک مطالعـه ضـایعه دیسـک بـین       
در زمــان PRPرا ایجــاد نمودنــد. تزریــق ايمهــره

دو PRPایجاد ضایعه، به عنوان گروه اول و تزریـق  
هفته پس از ایجاد ضایعه، به عنـوان گـروه دوم در   
نظر گرفته شد. کاهش در سرعت تخریب در هر دو 

مـا حیوانـات در گـروه اول،    گروه به اثبات رسـید، ا 
و همکـاران،  Huبازسازي سریعتري را نشان دادند. 

مطالعه بالینی را بر روي چهل و پنج خرگوش نژاد 
ــد و طــی آن، اثــرات تزریــق   نیوزیلنــد انجــام دادن

را به ترتیـب در طیـف هـاي زمـانی     PRPاتولوگ 
اوایل ایجاد تخریب دیسک، یک هفتـه و دو هفتـه   

دیسـک مـورد بررسـی قـرار     پس از ایجاد تخریـب  
). کاهش در میـزان تخریـب دیسـک در    56دادند (

تمامی گروه ها مشاهده شد، اما با وجود این نتایج، 
برخـــی از شـــواهد در تقابـــل بـــا نتـــایج قبلـــی 

، موفـق  2012و همکاران در سال Obata.باشدمی
به نشان دادن هـیچ گونـه تفـاوت آمـاري بـر روي      

ــویر   ــل ازروش تص ــاي حاص ــه ه MRIبرداري یافت

نشدند؛ به رغم اینکـه، افزایشـی در تکثیـر سـلولی     
).42مشاهده شد (PRPگروه تیمار شده با 

بـه طـور بـه صـورت     PRPهمچنین، استفاده از 
و IIمعنی داري به بازگرداندن بیان ژن کلاژن نوع 

اگریکان کمک کرده و به صورت معنی داري بیـان  
ار را کــه در اثــر قــرCOX-2و MMP-3ژن هــاي 

گرفتن در معرض محرك هاي التهـابی بیـان مـی    
ــاهش   ــد، ک ــیگردن ــدم ــیاري از  ده ــورد بس . برخ

، این مسـیر  NF-κBمسیرهاي ضدالتهابی به مسیر 
را به یک هدف مهم جهت توضیح و درك بیشتر و 
همچنین هدف قرار دادن پتانسیل درمـانی تبـدیل   

و اعضـاي تشـکیل   TGF-βنموده است. ابرخانواده 
نیز در بیماري تخریب BMPز خانواده دهنده آن ا

. در باشــندمــیدیســک نقــش داشــته و تاثیرگــذار 
شرایط آزمایشگاهی و کشت، تحریک سلول هـا بـا   

BMP-2 یاTGF-β3 ي ماتریکسی هاپروتئینبیان
. با این دهدمیهمچون کلاژن و اگریکان را افزایش 

حال، یک ریزنمونه بافت مدل خرگوشی، استخوان 
-BMPپوسته دیسک از طریق کاربرد سازي را در

نشان داده بود. به طور مشابه، فاکتور TGF-β3و 2
در بافـت دیسـک   (IGF-1)1-رشد شبه انسولینی

، تولید پروتئوگلیکان را در یک شرایط ايمهرهبین 
وابسته به دوز افزایش داده است. استفاده درمانی از 

IGF-1  ،و دیگر فاکتورهاي رشد در دوزهـاي مـوثر
نیاز بـه تعـادل تقاضـاهاي متابولیـک درد دیسـک      
بدون شریان داشته و تغییرات در شرایط سلولی بـا  
افزایش شدت بیمـاري همـراه اسـت. ایـن کـلاس      

ايمهـره درمانی قبل از شروع بیماري دیسک بین 
شدید موثرتر باشد.

این اعتقاد وجود دارد که در مراحل اولیه ابتلا به 
، اسـتفاده از  ايمهـره بیماري تخریب دیسک بـین  

بـا فرآینـدهاي   توانـد مـی فاکتورهاي رشد مختلف 
تکثیر سـلولی و تجمـع مـاتریکس خـارج سـلولی،      

عملکـردي درون دیسـک   هـاي سـلول باعث حفظ 
به حفـظ و  تواندمیآسیب دیده شود که این عمل 

بازگرداندن ساختار و عملکرد دیسک آسیب دیـده  
رت فـراوان  منجر گردد. این فاکتورهاي رشد به صو

وجود دارند.PRPدرون 
آزمایشات بالینی-2

اولــین مطالعــه بــالینی اســتفاده از تزریــق درون 
، در بیمــاري تخریــب دیســک بــین PRPدیســکی 

) انجـام  2012و همکـاران ( akedaتوسط ايمهره
شد که اطلاعات حاصل از این مطالعـه، طـی یـک    

). ایــن 58مقالــه پوســتر در همایشــی ارائــه شــد (
تزریق شـده  PRPتأثیره به بررسی کارایی و مطالع

به بیماران مبتلا به کمردرد با منشـا دیسـکوژنیک   
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پرداخت. بر طبق گزارش این مقاله، تعداد کمـی از  
زن) در این مطالعـه ثبـت نـام    3مرد و 3بیماران (

ماه پس از تزریـق، نتـایج   6نمودند. پس از گذشت 
رادیولوژي توسط مولفه هاي بالینی و رادیولوژیکی (

ماهـه،  6) پیگیري شد. نتایج این پیگیـري  MRIو 
بهبود قابل تـوجهی را در وضـعیت بیمـاران نشـان     

) از تزریـق درون  2015و همکاران نیز (Leviداد. 
جهت درمان بالینی بیماري تخریـب  PRPدیسکی 

22استفاده کردند، که طی آن ايمهرهدیسک بین 
قرار دادند PRPبیمار را تحت تزریق درون دیسکی 

بیمار طی یک مرحله تزریق ، 9کهطوريبه). 59(
بیمـارطی سـه   2بیمار طی دو مرحله تزریـق،  10

مرحله تزریق و یک بیمار طی پنج مرحلـه تزریـق   
PRP  تحــت درمــان قــرار گرفتنــد. ایــن آزمــایش

بالینی، نتایج شش ماهه دلگرم کننده اي را نشـان  
داد، کـه تزریـق   این آزمایش نشان کهطوريبهداد. 

به عنوان یـک درمـان جهـت    PRPداخل دیسکی 
در نظـر  توانـد مـی کمردرد با منشـا دیسـکوژنیک   

گرفتــه شــود. همچنــین، اســتفاده از تزریــق درون 
ايمهـره جهت بازسازي دیسک بین PRPدیسکی 

و همکاران Tuakli-wosornuتخریب شده، توسط 
را مطالعه ايهاآن). 60مورد استفاده قرار گرفت (

بیمار مبـتلا بـه تخریـب دیسـک بـین      47بر روي 
مطالعـه را بـه دو گـروه    هاآنانجام دادند. ايمهره

اتولـوگ و گـروه   PRPبیماران تحت یکبار تزریـق  
کنترل تقسیم نمودند. در این مطالعه، بیمـاران بـا   

، مقیـاس  (FRI)استفاده از شاخص میزان عملکـرد  
، دامنــه(NRS)درجــه بنــدي عــددي جهــت درد 

آیتم فرم کوتاه بررسی سلامت 36عملکرد فیزیکی 
(SF-36)  و پرسشنامه نتیجه انجمن ستون فقـرات

بر اساس دو مولفـه درد  (NASS)آمریکاي شمالی 
و عملکرد مورد بررسی قـرار گرفتنـد. بیمـاران بـه     

و کنتـرل طبقـه   PRPصورت تصادفی به دو گروه 
بندي شدند و اطلاعات در بـازه هـاي زمـانی یـک     

ته، چهار هفته، هشت هفته و شش ماهه و یـک  هف
ساله جمع آوري شدند.

بایســتی توجــه داشــت کــه در ایــن مطالعــه بــه 
بیمارانی که طی هشت هفته بهبـود نیافتـه بودنـد    

بیشـتري را انجـام   PRPپیشنهاد شد کـه درمـان   
دهند. در هفته هشتم، محققان دریافتند که بهبود 

PRPرانی کـه  قابل توجهی از لحاظ آماري در بیما

داخل دیسکی را دریافت نمودند در مقایسه با گروه 
، عملکرد (NRS best pain)کنترل با توجه به درد 

(FRI)  ــه ــدي بیمــاران (پرســش نام و رضــایت من
) مشاهده  شد. در نقطه زمانی هفته NASSنتیجه 

درصـد بیمــاران کنتـرل درخواســت   68,2هشـتم،  
دهند. ایـن  را مجددا انجامPRPداشتند که درمان 

بیماران، به عنوان یک گروه جداگانه پس از هفتـه  
هشتم در نظر گرفته شدند. نتـایج گـروه کنتـرل و    

که بیش از هشت هفته از PRPگروه تیمار شده با 
نقطه نظر زمانی، تحت درمان بودند قابـل مقایسـه   

اصـلی در  PRPنبود. آنالیز طولی در بیماران گروه 
ل و دوسـال انجـام   نقاط زمـانی شـش مـاه، یکسـا    

پذیرفت. این محققین دریافتند که بهبودهـایی در  
NRS)هر نقطه زمانی با توجه به مولفه هـاي درد  

best pain)  عملکـرد ،(FRI) وSF-36  هـم درد و)
صورت پذیرفت. بهبـود  PRPهم عملکرد) در گروه 

کلینیکی قابل توجهی بـه صـورت پایـدار، طـی دو     
بـراي درد  NRSر سال پس از تزریق از نقطـه نظ ـ 

نقاط -FRI)، عملکرد P‹0.01(2,12نقاط -بیشتر
25,81)P‹0.01 و درد (SF-3699/23 +

)P‹0.01 ــرد ) P‹0.01+ (SF-3604/18) و عملکــ
ــد. در طــول ایــن دوره از آزمــایش   مشــاهده گردی
بالینی، هیچ عوارض جانبی در مورد عفونت فضـاي  
دیسکی، آسیب عصبی یـا فتـق پیشـرونده پـس از     

مشـاهده و گـزارش نشـد. بـا حصـول      PRPزریق ت
اطلاعات بالینی قابل توجه و مثبت، پس از گذشت 
یکصد و چهار هفته، نویسندگان متقاعد شدند کـه  

و راه هاروشمطالعات بیشتري را جهت جستجوي 
تزریق شده، جهت PRPهایی با هدف بهینه سازي 

تولید هرچه بهتر نتـایج بـالینی بـه صـورت بـالقوه      
م دهند. انجا

و Husseinدر مطالعه بالینی دیگري که توسـط  
ــابی  2016همکــاران ( ــه ارزی ــذیرفت، ب ) صــورت پ

کلینیکی تزریق پلاسماي غنی از لکوسیت پلاکـت  
(PLRP) در این 61بیمار پرداخت (150بر روي .(

هفتـه در  6به مـدت  PRPمطالعه، تزریق هفتگی 
نظـر  سال در 2نظر گرفته شد و زمان پیگیري نیز 

گرفته شد. در این مطالعه بالینی، نتایج مطلوبی به 
به عنوان یک PLPRتزریق کهطوريبهدست آمد؛ 
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روش مــوثر و ایمــن بــراي جلــوگیري از ابــتلا بــه  
کمردرد و نـاتوانی، بـا رضـایت منـدي و موفقیـت      

درصد از بیماران در ایـن  71,2طولانی مدت، براي 
، PLPRري مطالعه بود. بـا اسـتفاده از تزریـق کم ـ   

از ابتلا به سندرم شکست کمـر جلـوگیري   توانمی
نمود.
یک مطالعه بالینی موردي-3

و تیم ایشان، در (Gregory Lutz)گرگوري لوتز 
ــژه در    ــاي وی ــت جراحــی ه ــه جه بیمارســتانی ک
نیویورك راه اندازي شده بود، در شش سال گذشته 

بـا  ايمهـره بر روي بیماري تخریـب دیسـک بـین    
مطالعه کرده و یک مطالعه بالینی PRPز استفاده ا

موردي را کـه در آن بیمـار نتیجـه مطلـوبی را بـا      
با هدف بهبـودي بیمـاري اش گرفتـه    PRPدرمان 

). در این مطالعه مـوردي  62بود، انجام داده است (
که با موفقیت به پایان رسید، بیمار خانمی با سـن  

مـزمن و  کمـردرد پنجاه و چهار سـال بـود کـه از    
ید رنج مـی بـرد کـه منشـا درد آن، برآمـدگی      شد

سـمت چـپ و درد رادیکـولار    Foraminalدیسک 
L4 چپ بود. بیمار گزارش کرده بود که آزمایشات

هايدرمانبالینی با استفاده از داروهاي ضدالتهاب، 
فیزیکی و حتی چندین روش پیشگیرانه را خارج از 
کلینیک انجام داده است. پس از گذشت دو سال از

شکست در این درمـان هـا و ادامـه یـافتن درد، او     
تحت دیسکوگرام قرار گرفته است، که نشـان داده  

آن که L4-L5آن نرمال بوده اما L3-L4که دیسک
باعث ایجاد درد شده، شواهدي از شکاف حلقوي را 

اينگـاري رایانـه  مقطعمشخص کرده است. تصاویر

مـاه 18پس از گذشـت  PRP(هم درد و هم عملکرد) بیمار درمان شده با SF-36و (FRI)، عملکرد (NRS best pain)هاي درد مولفهنمودار -3تصویر 
)PRP)60از تزریق
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(CT Scan)   پس از دیسـکوگرافی، یـکannular

tear درجه چهار را نشان داد. مقدار یک و نیم سی
ــی  ــه  PRPس ــکوگرافی ب ــان دیس ــوگ، در زم اتول

بیماران تزریق شـد و چهـار هفتـه پـس از عمـل،      
گزارشی مبنی بر برطرف شـدن تقریبـا کامـل درد    
انتشار یافت. در ایـن زمـان، بیمـار مجـددا جهـت      
درمان فیزیکی ثبـت نـام نمـوده و ایـن درمـان را      

ماه 18ا مطالعات کلینیکی انجام داد. در همزمان ب
ــه درد و عملکــرد،   ــر دو مولف ــس از عمــل، در ه پ

) 3تصـویر پیشرفت چشمگیري مشـاهده گردیـد (  
)62.(

گیريبحث و نتیجه
ايمهـره خصوصیات میکانیکی یک دیسک بـین  

سالم به شدت به ویژگـی هـاي بافـت شناسـی آن     
وابسته اسـت. ایـن خصوصـیات، عملکـرد اساسـی      

یسک در متعادل ساختن فشار و بار وارد شده بـه  د
ستون فقرات را، پوشش داده و باعث حفظ انعطاف 
پذیري چنـد محـوري سـتون فقـرات مـی گـردد.       

، یـک الگـوي بافـت    ايمهـره تخریب دیسک بـین  
ــه خــوبی ایجــاد   ;شــودمــیشناســی اســت کــه ب

افزایش در فرآیندهاي تخریـب کننـده   کهطوريبه
آیندهاي آپوپتـوز سـلولی   سلول دیسک همچون فر

دهدمییا نکروز سلولی به صورت فراوان در آن رخ 
). توزیع و تولید مولکول هاي ماتریکس نیز، در 63(

، کهطوريبه. شودمیپدیده تخریب دچار تغییراتی 
ــا   ــان ه ــزان گلیکوزآمینوگلیک ــن (GAG)می در ای

پدیده، به دلیل تحریک شدن فرآیند دهیدراسیون 
کـاهش مـی   ايمهرهه دیسک بین هستهايسلول
). ایـن تغییـرات مولکـولی، مسـئول     65و 64یابد (

ظهور چندین الگوي بالینی، از جمله فتق دیسک و 
. در حـال حاضـر،   باشـد مـی تخریب کامل دیسـک  

استاندارد طلایی در درمـان تخریـب دیسـک بـین     
، عمل جراحی ادغام مهره ها اسـت کـه بـا    ايمهره

)؛ اما این 66-68ذیرد (چندین تکنیک صورت می پ
را حفظ و ايمهرهجراحی ها، عملکرد دیسک بین 

. در مقابـل، درمــان پیشــگیرانه،  کنــدمــیبازیـابی ن 
آبشــار توانــدمـی اسـاس درمــان فیزیکـی بــوده و ن  

). بنــابراین، 70و 69تخریبــی را معکــوس نمایــد (
هدف پژوهش هاي در حال انجام، سرکوب نمـودن  

از طریــق ايمهــرهفرآینــد تخریــب دیســک بــین 
. بـا ایـن   باشدمیدرمانی در مراحل اولیه هايروش

حال، به طور مشابه با غضروف مفصلی و منیسـک،  
نیز یـک انـدام بـدون توانـایی     ايمهرهدیسک بین 

. در این شودمیلازم جهت بازسازي در نظر گرفته 
زمینه، چندین رویکرد ترمیمی، جهت ایجاد روشی 

منظـور بازسـازي دیسـک    متداول و با عملکرد، بـه 
که باشدمیآسیب دیده در حال انجام ايمهرهبین 

شامل انتقال فاکتور رشـد، ژن درمـانی، مهندسـی    
). 71-74(باشـد میبافت و درمان مبتنی بر سلول 

فرض شـده جهـت آغـاز تـرمیم     هايروشیکی از 
، انتقـال و تحویـل پلاسـماي    ايمهـره دیسک بین 

رهاي رشـد موجـود در   غنی از پلاکت و دیگر فاکتو
است. پلاسـماي غنـی از   ايمهرهآن، به ناحیه بین 

قسـمتی از پلاسماسـت کـه شـامل     (PRP)پلاکت 
مقدار زیادي پلاکت است و همچنین داراي طیـف  
گسترده اي از غلظت هاي پلاکتی و گرانـول هـاي   

کـه  باشـد میپلاکتی حاوي بسیاري از عوامل رشد 
توسط کلسیم هاآناز پلاکت ها پس از فعال سازي 

و PDGFو شـامل  شـود مییا ترومبین رها سازي 
VEGF ،TGF-β1 وTGF-β2 وIGFباشـــدمـــی

). این تنوع، درنتیجه این حقیقت اسـت  25و 24(
که در اکثر بیماران، غلظت پلاکت در کل خون در 

میکرولیتر قرار 350000تا 150000محدوده بین 
ابــد، خــون تغلــیظ مــی یPRPدارد. هنگــامی کــه 

پلاکـت/میکرومتر  1000000غلظت آن تا بیش از 
PRP). علاوه بر این، 75-77(کندمیافزایش پیدا 

دیگـر  هايسلولحاوي مقادیر متغیري از تواندمی
سـفید  هـاي سـلول قرمز خون، هايسلولهمچون 

خون و همچنین مقـدار متغیـري از پلاسـما باشـد     
)78.(

ینی خلاصه مطالعات پیش بالینی و آزمایشات بال
شده در این مقاله، از روش تزریق داخـل دیسـکی   

PRP  به عنوان یک روش احتمالا ایمن و درمـانی ،
ي مـرتبط بـا دیسـک بـین     هـا بیماريجهت بهبود 

آسیب دیده حمایت کرده و همچنـین بـه   ايمهره
عنوان یک گزینه درمانی مقرون به صرفه و با ثبات 

ت انجـام بـه   ، قابلی ـهـا روش. این کندمیاز آن یاد 
صورت سـرپایی در مـدت زمـان سـی دقیقـه و بـا       
حدود یک دهم هزینه موردنیاز جهت انجـام روش  
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). بـا ایـن حـال،    62اتصال ستون فقرات را دارنـد ( 
تحقیقات بیشتري جهت روشن ساختن بسیاري از 
سوالات پاسخ نداده شده در مورد اسـتفاده از ایـن   

وCookروش مــورد نیــاز اســت. درســت هماننــد 
همکاران، که حضور فاکتورها از لحاظ پـیش بینـی   
احتمالات در مورد تعیین معیارهاي نتیجه جراحی 

)، 79و کاندیدهاي جراحی بهینه را توصیف کردند (
تحقیقات بیشتر نیز جهت کشف ویژگی هایی کـه،  

یک روش پیشگیرانه تزریق درون دیسکی تواندمی
PRP  ه ، به عنوان یک گزینه مطلـوب تـر در زمین ـ

ي دیسـک محسـوب گـردد، مـورد نیـاز      هابیماري
. اگر توانستیم الگوریتمی را طراحی کنـیم  باشدمی

که توانایی پیش بینی دقیق اینکـه آیـا ایـن روش    
جراحی یا غیر جراحی بهترین سود را بـراي بیمـار   
دارد (یا ندارد) را داشته باشد؛ پس از آن، نـه تنهـا   

جربــه بیمــار و پزشــک نتــایج رضــایت بخشــی را ت
خواهند کرد، بلکه یک بار بـزرگ اقتصـادي نیـز از    
دوش سیستم بهداشـت و درمـان کشـور برداشـته     

و همکــاران پیشــنهاد Junger-Illienخواهـد شــد.  
نمودند که ممکن است بتوان، یک نقشـی را بـراي   

بازسـازي کننـده قابـل تزریـق، جهـت      هايدرمان
مبتنی بر جراحی کـه در زمـان   هايدرمانتقویت 

گیري مورد استفاده قرار گیرد، متصور شد و به پیش
عنوان یک ابزار پیشگیرانه بـرخلاف تخریـب هـاي    

ي دیسـکی تخریـب   هـا بافـت پس از جراحی براي 
). مطالعات انجام شده 80شده از آن استفاده نمود (

کـه تزریـق درون   کنـد مـی تا بـه امـروز پیشـنهاد    
نه تنها پتانسیل پر کردن این نقـش  PRPدیسکی 

داراست؛ بلکـه جهـت جلـوگیري از جراحـی در     را 
بسیاري از بیماران کلینیکی در آینده، می بایسـتی  
بر روي تعیین کاندیدهاي مناسـب از لحـاظ روش   

و اثرات تزریقات متعدد PRPدرمانی، غلظت بهینه 
آن تمرکز نمـود. همچنـین سـوالاتی در ایـن بـاره      
مطرح است، از جمله اینکه آیا فیزیولـوژي سـلولی   

تواندمیيامهرهسئول براي بازسازي دیسک بین م
جهت بهینه کردن اثرات درمانی مورد هـدف قـرار   
گیرد و اینکه آیا هـر نشـانگر زیسـتی یـا تغییـرات      

وجود دارد که بتواند به عنـوان  MRIتصویربرداري 
یک شاخص پیش آگاه کننده باشد. ما معتقدیم که 

به این در شروع یک تغییر سطح نگرش قرار داریم؛ 

معنی که چگونه عمل نماییم تا بیماران مبـتلا بـه   
بیماري تخریب دیسک، با مدیریت بهتري در آینده 

، نه PRPبیولوژیک همچون هايدرمانروبرو شوند. 
تنها امیدهایی را در درمـان رایـج تـرین، پرهزینـه     
ترین و ناتوان کننـده تـرین شـرایط مواجـه شـده      

ي هـا بیمـاري ه توسط پزشکان و بیمـاران در زمین ـ 
عضلانی ایجاد نموده اسـت، بلکـه ممکـن    -اسکلتی

است راه حلی مقرون به صـرفه و پایـدار را، جهـت    
مدیریت کمردرد توسط سیستم بهداشت و درمـان  
پیشنهاد نماید. در این مطالعه مـروري، مـا تمـامی    
ــه      ــرتبط ب ــالینی م ــالینی و ب ــیش ب ــات پ مطالع

ايمهرهدر جهت بازسازي دیسک بین PRPکاربرد
7را مورد بررسی قرار دادیـم. ایـن مطالعـه شـامل     

بـود، کـه بـه بررسـی پتانسـیل      In vitroآزمـایش  
دیسـک بـین   هـاي سـلول بـر روي  PRPترمیمـی  

ــره ــت ( ايمه ــی پرداخ ــن  47-53م ــامی ای ). تم
مطالعات، تقریبا نتایج مشابهی را نشان داد و حاکی 
از موفقیت نسـبی ایـن روش در بازسـازي دیسـک     

شده بود. بی شک این نتـایج، یـک نشـانه    تخریب 
در شـرایط  PRPمعتبر جهت استفاده کـاربردي از  

In vivo       خواهد بـود. بـا ایـن حـال، هنگـامی کـه
تحلیل این نتایج به صـورت انتقـادي صـورت مـی     

کـار، از  هـاي روشپذیرد، تفـاوت هـاي زیـادي در    
جمله در زمینه نمونه هاي مورد اسـتفاده سـلولی،   

ارزیابی نتایج مشاهده هايروشو PRPروش تهیه 
که باعث مشکل شدن ترسیم نتایج قطعی شودمی

6می گردد. همچنین، در ایـن مقالـه، بـه بررسـی     
42و 40پرداخته شد (In vivoمطالعه در شرایط 

، In vitro). به طـور مشـابه بـا مطالعـات     54-57و 
نیز فاقد اسـتاندارد و همگنـی از   In vivoمطالعات 

نجام کار بودند. یکـی از معضـلات دیگـر در    لحاظ ا
، In vivoعدم نتیجـه گیـري قطعـی در مطالعـات     

نتایج کوتاه مدت ارزیابی هـا پـس از تزریـق بـود؛     
هفتـه  8طولانی ترین مـدت پیگیـري،   کهطوريبه

، جهـت  In vivoپس از تزریق بـود. در دو مطالعـه   
، از حامل اسـتفاده شـد و ایـن عامـل     PRPانتقال 

تأثیرست که آنالیز شواهد موجود را تحت دیگري ا
). در زمـان نگـارش ایـن    55و 54(دهـد مـی قرار 

بر PRPمقاله، به چهار مطالعه بالینی با استفاده از 
روي بیماران مبتلا بـه تخریـب دیسـک بـا هـدف      
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بازسازي و بهبود این بیماري به انجام رسـیده بـود   
). نتایج حاصل از ایـن آزمایشـات، بهبـود   61-57(

مناسبی را در بیماران گزارش نمود. همچنین یـک  
مطالعه بالینی موردي هم در آمریکا گزارش شد که 

). با ایـن  62نتیجه موفقیت آمیزي را گزارش کرد (
بتواند بـه صـورت بـالینی    PRPحال، قبل از اینکه 

ايمهـره جهت درمان بیماري تخریب دیسک بـین  
از مورد استفاده قـرار گیـرد، مـی بایسـتی برخـی     

). یکـی از ایـن مشـکلات،    31مشکلات رفع گردد (
نامشخص بودن مکانیسم دقیـق پـاتولوژي فرآینـد    

). مشـکل  31(باشـد مـی ايمهـره تخریب دیسـک  
ــه   ــن اســت ک ــر ای ــه شــده توســط  PRPدیگ تهی

مختلف ممکن است به درجات متفـاوتی  هايروش
از تخریب پلاکتی منجـر گـردد کـه در نتیجـه بـه      

فاوتی از فاکتورهاي رشد مـی  تولید غلظت هاي مت
ــد ( ــتاندارد   31انجام ــیچ اس ــن، ه ــر ای ــلاوه ب ). ع

پایـدار وجـود   PRPیکنواختی جهت تعیین تولیـد  
ندارد، در حـالی کـه موضـوع اطمینـان از کیفیـت      

PRP   مسئله بسیار جدي جهت اسـتفاده از آن بـه
). عـلاوه بـر   31(باشـد میعنوان یک روش درمانی 
تورهاي رشد مختلفـی کـه   اینها، دوزهاي بهینه فاک

جهت انجام فرآیند بازسـازي  PRPوجود آن ها در 
بافت الزامی است و برهم کنش هایی که بین ایـن  
فاکتورهاي رشد اتفاق مـی افتـد بـه طـور شـفاف      

). دیگر معضل موجود این 31مشخص نشده است (
عمـدتا بـر   PRPمسئله است که کاربردهاي بالینی 

رت و زیبـایی  روي طب ترمیمی بافـت فـک و صـو   
تمرکز یافته اند، در حالی که اطلاعات بالینی مورد 

هنــوز هــم PRPنیــاز جهــت اســتفاده درمــانی از 
). در نتیجـه، بـه مطالعـات    31(باشـد میمناسب ن

بالینی بیشتري در آینده جهت تایید اثرات درمانی 
PRP ايمهـره بر روي بیماري تخریب دیسک بین
.باشدمینیاز 

له، معرفی و خلاصه بندي برخی هدف از این مقا
مطالعات انجام شـده کنـونی از لحـاظ    ترینمهماز 

PRPپیش بالینی و بالینی است که بـا اسـتفاده از   

در زمینه بیماري تخریب دیسک کمري انجام شده 
و به ترغیب، تهییج و راهنمایی تحقیقات آینده در 
زمینه طب ترمیمی سـتون فقـرات پرداختـه شـده     

است.
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Abstract
Intervertebral disc degeneration (IDD) is a prevalent disease that usually starts from the third
decade of life and it is considered as one of the reasons contributing to social and economic
problems. The results of several studies have shown that platelet-rich plasma (PRP) has the
ability to stimulate cell growth and proliferation of extracellular matrix. However, studies for
IDD have so far mostly been restricted. So, further studies are required to clarify the role of
PRP on the prevention and treatment of the IDD disease. The purpose of this review article
was to summarize and analyze the current preclinical studies and clinical evidence on using
platelet-rich plasma in the IDD treatment.
Literature search was performed through various combinations of the following keywords:
Intervertebral Disc Degeneration, Platelet Rich Plasma, PRP, Intervertebral disc regeneration.
Papers included in our review cover the period between 2006 and 2016. At the end of the
review process, articles related to searches have been evaluated in 2 separate studies as "In
vitro" and "In vivo" condition. In this study, several clinical studies and a clinical case study
were also evaluated. All the included studies led to positive preclinical and clinical results.
The results have shown a positive impact on the use of PRP for the treatment of disc
degeneration but it is not possible to draw definitive evidence about the use of PRP in IVD
regeneration. In this field, further studies should be done in the future.

Keywords: intervertebral disc regeneration, Platelet rich plasma, Intervertebral disc
regeneration
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