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مقدمه
تواند همراه بـا  میهاپلاکتجداسازي و نگهداري 

در سـطوح  ناپـذیر برگشتو یا پذیربرگشتافزایش 
بـدیهی اسـت   . )1(اي فعالیـت پلاکتـی باشـد   پایه

، خود تـابعی از  میزان و ماهیت این افزایش فعالیت
یکـی و  زفیهـاي اسـترس عوامل محیطی و میـزان  

شیمیایی است که حـین تولیـد و نگهـداري    احیاناً
.شودپلاکت ایجاد می

کلیه عواملی که منجـر بـه فعالیـت ناخواسـته و     
شـوند، پلاکتی در حین نگهداري مییابندهافزایش

گردند که از آن تحـت  موجب فرایندي تخریبی می
ــوان ــاد )(PSLPlatelet Storage Lesionعن ی

منجــر بــه تغییراتــی در عملکــرد PSLشــود. مــی

ــیون، ــازآرایی پلاکـــت، اگریگاسـ ــازي، بـ آزادسـ
سایتواسکلتون پلاکتی و تغییـرات تقـارن لیپیـدي    

هـا پلاکـت ماکرو پارتیکلیشن در طورهمینغشا و 
کـه در ارتبـاط بـا بازیـابی فعالیـت     )2(گـردد مـی 

)Recovery(،  بقاي کاهش یافته و کاهش ظرفیـت
باشـد.  مـی in vivoهموستاتیک پلاکت در سیستم 

با یکسري شواهد مرفولوژیک طورکلیبهاین عارضه 
شـود کـه حـاکی از فعـال     و مولکولی شناخته مـی 

شدن پلاکـت و تغییـرات در متابولیسـم آن اسـت     
)3(.

ذخیـره  هايپلاکتفعالیت پلاکتی در طورکلیبه
گیـري ترشـح بتـا    اولیـه بـا انـدازه   صـورت بـه ه شد

سطح سلول مورد بررسی P-selیا وترومبوگلوبین
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یالتهابشیپمولکولانیبسطوحبررهیذخازشیپیتیلکوسکاهشندیفرااثر
CD40LازلهحاصرندومپلاکتهايفرآوردهدرPRP

چکیده
پیش التهابی يهامولکولاز CD40Lکهییازآنجاباشند. میهاپلاکتيسازفعالها در برخی از مطالعات علوم پایه حاکی از تأثیر لکوسیت:هدفوزمینه

PSL (Platelet Storage Lesion)یک مارکر تشخیصـی در فراینـد   عنوانبهتواند مهم پلاکتی بوده و همچنین میزان آن در فرآوردهاي پلاکتی می
کنسانتره پرداخته شد.يهاپلاکتدرCD40Lبر میزان بیانمحسوب گردد، در مطالعه حاضر به بررسی اثر فرایند کاهش لکوسیتی 

کنسانتره (غیر فیلتره) و فیلتـر شـده   يهاپلاکتبعد از تهیه به دو گروه PRP(Platelet Rich Plasma)پلاکتی حاصل از هاي کنسانتره:روش کار
بعد از ذخیره در هر دو فرآورده مذکور سنجیده 5و 3، 1يروزهادر CD40Lپیش از ذخیره تقسیم گردیدند. با استفاده از روش فلوسایتومتري، سطوح بیان 

شأبراي مشخص کردن استفاده گردید. Graphpadافزارنرماز هادادهبراي تحلیل و مقایسه شد. ن وت م ا ف ی ت ل ا مـ حت  ـا نب ه  ی ز سـ و از نگهـداري  ر
Kruskalآزمایش  Wall is گروه از بین دو يهاتفاوتاستفاده شد. براي مقایسهMann–Whitney U test.استفاده گردید

بود که بیان ایـن مولکـول در   درصد82±19/6و62±84/5، 35±06/5هاي غیر فیلتره به ترتیب در فرآورده5و 3، 1يروزهادر CD40Lبیان :هایافته
هاي فیلتره نیـز  فرآوردهدر5و 3، 1يروزهادر CD40Lبیان .)<05/0p(روزهاي سوم و پنجم نگهداري افزایش معناداري را نسبت به روز اول نشان داد

در اینجا نیـز مشـاهده شـد. همچنـین نتـایج نشـان داد کـه در        CD40Lالگوي افزایشی مشابهی از بیان کهیدرحالبود 51±6و 41±4، 24±4به ترتیب 
غیر فیلتره داشت.يهاپلاکتي کاهش معناداري نسبت به نگهدار5و 3در روزهاي CD40Lهاي فیلتره کاهش لکوسیتی، میزان بیان فرآورده
بـه نظـر  در فراینـدهاي التهـابی،   CD40Lبود. همچنین با توجه به اهمیت مولکـول  PSLدر القاي فرآیند هایتلکوسیرتأثنتایج حاکی از :گیرينتیجه

باشد.مؤثرهاي پلاکتی امناسب انتقال فرآوردهرسد که کاهش بیان این مولکول متعاقب فیلتراسیون بتواند در کاستن عوارض نمی

، پلاکت کنسانتره، فیلتراسیون کاهش لکوسیتیCD40L: بیان هاکلیدواژه

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

22/10/94تاریخ پذیرش: 17/8/94تاریخ دریافت: 
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وP-selعـلاوه بـر   وجـود اینبا. )4(گیرد قرار می
مطالعات انجام شده بر روي ،هاي پلاکتیکموکاین
همچنــین ،هــاي پلاکتـی نگهــداري شـده  فـرآورده 

فرم وCD40Lحاکی از سطوح افزایش یافته بیان
.)5(پلاکـت اسـت  دارينگـه محلول آن در حـین  

CD40L  ــیم ــی در تنظ ــش مهم ــپتور آن نق و رس
. )6, 4(نماینـد  ایمنی و التهابی ایفـا مـی  هايپاسخ

هـاي سـلول اولیـه بـر روي   صـورت بهاین مولکول
ــد  ــايلنفوســیتسیســتم ایمنــی همانن ، +CD4ه

هــايســلولماســت ســل، بازوفیــل، ائوزینوفیــل و 
بعـلاوه نشـان داده   شـود. کشنده طبیعی بیان مـی 

ــه   ــین در CD40و CD40Lشــده اســت ک همچن
انـدوتلیال،  هـاي سـلول ملهاز جدیگري هايسلول

نیـز بیـان   ماکروفاژهـا وهامنوسیتعضلات صاف، 
ایمنی، اولین بارهايسلولعلاوه بر . )7(گردد می
را CD40وCD40Lهمکاران، بیان و(Henn)هن

.)9, 8(نیز نشان دادنـد هاپلاکتهمچنین بر روي 
مطالعــات بعــدي نشــان داد کــه مولکــول متعاقبــاً
CD40Lصورتبهcryptic هـاي پلاکـت (خفته) در

تحریک نشده موجود است کـه بلافاصـله متعاقـب    
متعاقبـاً کـه  شودتحریک بر سطح پلاکت بیان می

ظرف چند دقیقـه یـا چنـد سـاعت از روي سـطح      
solubleصـورت بـه و شـده غشاي سـلولی بریـده   

CD40L)sCD40L (ــیط آزاد ــیدر مح ــرددم .گ
نشـان داده اسـت   CD40Lتوزیع سلولی يمطالعه

خوندر گردششکل محلول این مولکول% 95که 
رسـد بنابراین به نظـر مـی  ؛ هاستپلاکتحاصل از 

یکـی از  عنـوان بهتحریکی پلاکت باید هايواکنش
ــابع  ــشيایجادکننــدهمن بیولوژیــک و هــاينق

.)10(گرفته شودپاتولوژیک این مولکول در نظر 
ــات  ــه در   in vitroمطالع ــت ک ــان داده اس نش

ي در حـال اسـتراحت،  تحریـک نشـده  هايپلاکت
CD40L نـدارد  قابل تـوجهی  در سطح سلول بیان

وسـیله بـه متعاقب فعال شدن پلاکـت  در حالی که
، ترومبین و یـا کـلاژن   ADPهایی مانند آگونیست

.یابـد مـی بروز مشخصیصورتبهدر سطح پلاکت
پـس از  CD40Lایـن جابجـایی   رسـد مـی به نظـر  

آلفاي پلاکتی و همراه با آزاد هايگرانولآزادسازي 
، P-selگرانـولی همچـون   هـاي مولکولشدن سایر 

PDGF ،TGFβ  ــاکتور ــا ف ــی و 4و ی TSPپلاکت

صورت پذیرد.
هـاي سایتوکاینالبته قابل ذکر است که برخلاف 

نیز CD40Lآلفا، هايگرانولمحلول آزاد شونده از 
گردد در غشاي پلاکت بیان میابتداP-selهمانند

با پیشرفت پروسه فعال شـدن پلاکتـی   متعاقباًکه 
م داخـل سـلولی و القـاي    م با افزایش کلسـی أکه تو

فعالیت متالوپروتئینازهاي غشایی است طی فرایند 
Ectodomain Shedding وابسته بـه  ايپروسهکه

باشد از حالت اتصال غشایی رها شده و در زمان می
با توجه به مطالعات یـاد  . )10(شود محیط آزاد می

رسد بیـان رسـپتورهاي غشـایی و    میبه نظرشده 
ــا P-selمحلــول غشــایی و محلــول هــايفــرمو ی
CD40Lهاي پلاکتـی نگهـداري شـده    در فرآورده

محسـوب  PSLکـه از تبعـات   قطعـی باشـد  امري 
تأثیرگـذار قطع نظر از عوامـل  وجودبااین.گرددمی

یا عـوارض ایجـابی   در کنترل و بهبود این پروسه و 
را هـا مولکـول این اهمیت بیان آنچه،بعد از تزریق
نماید حضور مقـادیر متنـابهی از انـواع    مضاعف می

اي پلاکتــی اســت کــه هــدر فــرآوردههــالکوســیت
در عوامل پـیش التهـابی  این تأثیرتوانند تحت می

و فعالیـت قـرار بگیرنـد   شدگیتحریکشرایطی از 
شرایطی که منتهـی بـه تحریـک و آزاد    )11-14(

هــايهــا و یــا پروتئازنیشــدن منــابعی از ســایتوکا
توانند منجـر بـه فیـدبک    شود که میلکوسیتی می

ایجـاد فرآینـدهاي   القـاي درهـا لکوسیتتحریکی 
ــادي ــا )15(انعق ــاًو ی ــتر  احیان ــدن بیش ــال ش فع

(مطالعـات  شـوند PSLو توسـعه فراینـد   هاپلاکت
ــده  ــر نش ــز  منتش ــاران در مرک ــم زاده و همک قاس

اینکه آیا فرایند کاهش هاي خون استرالیا).بیماري
هاي پلاکتـی  از فرآوردههالکوسیتپیش از ذخیره 

CD40Lموجبات کاهش بیان P-selبتواند همانند 
هم نماید موضوعی شایان توجه است کـه  را نیز فرا

القـاي  درهـا لکوسـیت توانـد حـاکی از نقـش    مـی 
هاي پلاکتی باشد.در فرآوردهPSLمضاعف فرایند 

روش کار
پژوهش حاضر از نوع تجربی بوده و جامعه مـورد  

متراکم و خون کامل هايپلاکتمطالعه متشکل از 
تصـادفی انتخـاب   صـورت بـه هـا  بوده است. نمونـه 

متـراکم بـراي   هايپلاکتکیسه از 5جمعاًدند. ش
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5هاي پلاکتی متراکم غیـر فیلتـره و   بررسی نمونه
هاينمونهمتراکم براي بررسی هايپلاکتکیسه از 

کیسـه  5فیلتره مورد استفاده قرار گرفت. بعلاوه از 
کنتـرل  عنـوان بهخون کامل نیز پلاکت جدا شد و 
.مورد استفاده و مطالعه قرار گرفت

ــرآورده  هــاي فیلتراســیون کــاهش لکوســیتی ف
inفیلترهايوسیلهبهپلاکتی  line شرکت محصول
PALL)PL1 BE.RF#:  ــپس ــد سـ ــام شـ ) انجـ

پلاکتـی فیلتـره و غیـر فیلتـره مطـابق      هـاي نمونه
شرایط استریل آزمایشگاهی با اسـتفاده از دسـتگاه   

ــه  ــده کیس ــل کنن ــون (متص ــاي خ TERUMOه
STERILE TUBING WELDER TSCDII به ،(

ي مساوي تقسیم و به سه کیسهتقریباًسه قسمت 
اقماري منتقل شده در انتهاي کار کورد هر کیسـه  

مسدود Tube sealer ACS-152توسط سیلر برقی 
پلاکتـی  آژیتـاتور درآزمـایش زمـان تـا گردیـد و 

گـراد سـانتی درجـه 25يدمـا دروانکوبـاتوردار 
اول، روزهـاي نگهداري گردیـده و بـراي مطالعـات    
سوم و پنجم مورد استفاده واقع شد.

هاي سفید با اسـتفاده  بعد از فیلتراسیون، گلبول
شــمارش (Nageotte Chamber)از چمبــر نجــت 

تا از کـاهش اسـتاندارد شـمارش لکوسـیتی     شدند
ي پلاکتی بـا  اطمینان حاصل گردد. سپس فرآورده

دقیقه سانتریفوژ گردیده و 5به مدت g1700دور 
Apyraseتکمه پلاکتی در محلـول تـایرود حـاوي   

)0.02 U/ml ( 100کلریـــــد کلســـــیم وMm
بـا  هـا پلاکـت ایـن  متعاقباًسوسپانسیون گردیدند. 

FITC Mouse anti-human CD40LوFITC

Mouse IgG1 Isotype control   در حضـور و یـا
(با غلظـت نهـایی   TRAPیستهايآگونعدم حضور 

2μΜ  ت بـه تحریکـات   جهت بررسـی پاسـخ پلاک ـ
(بـا غلظـت   A23187آگونیستی) و یونوفور کلسیم 

جهت دسترسی به بالاترین سطح بیان 5μΜنهایی 
CD40L (37دقیقه در دمـاي  30حداقلبه مدت

درجه انکوبه گردیده و در نهایـت توسـط دسـتگاه    
خـوانش  Cyflowمـدل  PARTECفلوسیتومتري 
یز آنــالFlowJoافــزارنـرم هــا توســط شـدند و داده 

گردیدند.
آمــاري افــزارنــرماز هــادادهبــراي تحلیــل  

Graphpad استفاده شد. براي مقادیر خام هر گروه
میــانگین و انحــراف معیــار محاســبه شــد و بــراي  

 ـاحتمالیتفاوت منشأمشخص کردن  روز سـه  ینب
از پنجم بعـد نگهـداري)  و3، 1روزهاي (ينگهدار

Dunn'sپست تسـت باKruskal Wallisآزمایش
Multiple Comparison Test  استفاده شد. بـراي

ــه  ــاوتمقایس ــايتف ــروه از  ه ــین دو گ –Mannب
Whitney U test.استفاده گردید

هایافته
شـود در  مشاهده مـی 1که در نمودار طورهمان

ــا  کنتــرل هــايپلاکــتآزمــایش فلوســیتومتري ب
) aتولیدي ابتدا گیت پلاکتی در آنالیز اسکترگرام (

پایه و همچنین بیـان  CD40Lشد و بیانمشخص 
و یونوفـور  TRAPيهـا متعاقب تیمار با آگونیست

) ارزیابی گردید.bکلسیم در هیستوگرام (

در فرآورده هاي پلاکتی کنترلCD40Lبیان -1نمودار 
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در روز تهیه نمونـه  CD40Lمیانگین میزان بیان 
بـوده و  Mean±SEبرحسب 50/27±50/5کنترل 

پلاکتی هاينمونهدر CD40Lمیزان بیان مولکول 
بـا  اول تفاوت معناداريروزهايره کنسانتره و فیلت

نمونه کنترل تهیه شده در آزمایشگاه نداشته است
)05/0p>( نمودار)هر سه نمونه کنترل، فیلتره 2 .(

اول از نظــر تحریکــات روزهــايو غیــر فیلتــره در 
هـاي پاسخآگونیستی مورد مطالعه قرار گرفتند که 

مشابهی را نشان دادند.
نشان داده شده اسـت  3که در نمودارطورهمان

هــاي پلاکتــی کنســانتره غیــر فیلتــره، در فــرآورده
ــان   ــطوح بی ــاي CD40Lس ــه 5و 1،3در روزه ب

درصـد  82±19/6و62±84/5، 35±06/5ترتیب 
کـه اعـداد   طـور همـان بود. Mean±SEبرحسب 
در روز سـوم  CD40Lدهد سـطوح بیـان   نشان می

معنـا نگهداري نسبت به روز اول افزایش داشت که 
در روز CD40L. سـطوح بیـان   )<05/0p(دار نبود

پنجم نسبت به روز سوم افزایش نشان داد ولی این 
. )<05/0p(افزایش نیز از نظر آماري معنادار نبـود 

ــان  ــه روز اول  CD40Lبی ــبت ب ــنجم نس در روز پ
افزایش نشان داد که از نظـر آمـاري معنـادار بـود    

)05/0p>(سطوح بیان هاي فیلتر شده. در فرآورده ،
CD40L 24±4بــه ترتیــب 5و1،3روزهــايدر ،

CD40Lدرصد بود. سطوح بیـان  51±6و 4±41
در روز سوم نگهداري نسـبت بـه روز اول افـزایش    

دار نبـود نشان داد کـه البتـه از نظـر آمـاري معنـا     
)05/0p>( بیان .CD40L   در روز پنجم نسـبت بـه

معنادار روز اول افزایش نشان داد که از نظر آماري
.)<05/0p(بود

ــرآوردهCD40Lمقایســه کلــی بیــان  هــاي در ف
ــره و ــی فیلت ــداري: پلاکت ــره در طــی نگه غیرفیلت

شـود بیـان   مشاهده مـی 4که در نمودار طورهمان
CD40Lهاي پلاکتی غیر فیلتـره و  هم در فرآورده

(بدون فیلتراسیون) طی روزهاي نگهداريدر پلاکتهاي کنسانترهCD40Lمیانگین درصد بیان -1جدول
روزهاي نگهداري531

CD40L(Mean ±SD)درصد بیان 3/12±826/11±621/10±35
CD40L(Mean ±SE)درصد بیان 19/6±8284/5±6206/5±35

در پلاکتهاي فیلتر شده طی روزهاي نگهداريCD40Lمیانگین درصد بیان -2جدول 
روزهاي نگهداري531

3/12±513/8±415/7±24(Mean±SD)CD40L
6±514±414±24(Mean±SE)CD40L

پلاکتهاي فیلتر شده و غیر فیلتـر  CD40Lنمودار تغییرات بیان -3دارنمو
در طی نگهداري

ns (not significant; p>0.05), *(significant; p<0.05)
Data are mean±SE (standard error)

فرآورده هاي فیلتره و غیرفیلتره در طـی  CD40Lغییرات بیان ت-4نمودار 
نگهداري

ns (not significant; p>0.05), *(significant; p<0.05)
*(significant; p<0.01)
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هاي پلاکتی فیلتره کاهش لکوسیتی هم در فرآورده
صعودي افـزایش  صورتبهدر طی دوران نگهداري 

ذکـر شـد، در   قـبلاً که طورهماننشان داده است. 
روز اول نگهداري در فرآورده پلاکتی کنسانتره غیر 

CD40Lداري در بیـان  فیلتره و فیلتره تفاوت معنا
وجود نداشت؛ در حالی که در روز سوم و پنجم این 

تفاوت از نظر آماري معنادار بود.

گیريبحث و نتیجه
هــايشــاخصهمــراه بــا افــزایش PSLد فرآینــ
باشد که در مطالعات متعددي میهاپلاکتفعالیتی 

هـاي شـاخص از جمله .اندمورد بررسی قرار گرفته
، میــزان بیــان و ریــزش هــاپلاکــتفعــالیتی مهــم 

تنهـا  P-sel. البتـه  )16(باشـد  مـی P-Selمولکول 
مارکر تشخیصی فعالیت پلاکتی نیست و مطالعـات  
ــروز   ــف انجــام شــده حــاکی از ب فنوتیپیــک مختل

در سطوح بیان سایر رسپتور هاي پلاکتی تغییرات
. از آن جمله هن و همکارانش نشان )17(باشند می

نیــز در ســطح قابــل CD40Lدادنــد کــه مولکــول 
. )9(شود ن میفعال بیاهايپلاکتتوجهی بر روي 

ات دیگري هم وجود دارد که حاکی از ارتباط مطالع
CD40Lمستقیم بین اگریگاسیون پلاکتی و بیـان  

. در ایــن راســتا مطالعــات هاســتپلاکــتســطحی 
بالینی نیز ارتباط مستقیمی را بین افزایش بیان دو 

در بیماریهاي قلبـی  P-Selectinو CD40Lمارکر 
که همگی تایید کننـده  )18(اند عروقی نشان داده

بعنوان یک شـاخص  CD40Lارزش مطالعه میزان 
.)10(ارزیابی مطمئن براي فعالیت پلاکتی است 

پلاکتی در پاسخ به CD40Lمطالعه میزان بیان 
توانـد بعنـوان مـلاك    آگونیستهاي تحریکی نیز می

ارزیابی معتبري جهت تایید ایـن مولکـول بعنـوان    
در نظـر گرفتـه شـود. در    هاپلاکتشاخص فعالیت 

حاصـل از  هايپلاکتمطالعه فورمن و همکارانش، 
PRPهاي مختلف تحریک شـدند  توسط آگونیست

هـاي پلاکـت هم در CD40Lمیزان بیان عاقباًمتو 
هـاي پلاکـت تحریک شده بـا آگونیسـت و هـم در    

تحریک نشده سنجیده شد کـه حـاکی از افـزایش    
ما .)19(در حضور آگونیست ها بود CD40Lبیان 

از ي خــود ســطوح نســبتا پــایینی نیــز در مطالعــه
CD40L    را هم در نمونه کنترلـی پلاکـت تولیـدي

ــم در  ــهآزمایشــگاه و ه ــاينمون ــه ه ــورد مطالع م
هاي پلاکتی روز اول مشاهده نمـودیم کـه   فرآورده

ي بیان ایـن مولکـول   همراه با سطوح افزایش یافته
ده ها بـو متعاقب تحریکات آگونیستی در این نمونه

ــزایش   ــت. افـ ــات  CD40Lاسـ ــب تحریکـ متعاقـ
هاي قبلـی مـا در خصـوص    آگونیستی مشابه یافته

در پاسخ به آگونیستهاست که حاکی Pselافزایش 
از ارزش مشابه ایـن دو مـارکر پلاکتـی در تعیـین     

.)10(باشد سطح فعالیت پلاکتی می
اند که بیان گزارشات موجود همچنین نشان داده

در طول نگهداري فرآورده CD40Lمحلول و شکل 
یابـد کـه ایـن افـزایش فـارغ از      پلاکتی افزایش می

بعنـوان  CD40Lتواند بر اهمیت مولکول اینکه می
صحه بگـذارد از  PSLیکی از مارکرهاي تشخیصی 

ن طرفی باتوجه به اهمیت بالاي این مولکول بعنـوا 
توانـد بعنـوان عامـل    یک شاخص التهابی قوي مـی 

هـاي خطـرزاي انتقـال خـون     بالقوه القاي واکـنش 
همچون واکنشهاي تـب زا و یـا آسـیب حـاد ریـه      

Transfusion Related)مـرتبط بـا انتقـال خـون     
Acute Lung Injury)  در )9(در نظر گرفته شـود .

بررسی انجام شده توسط اسـکالر و همکـارانش بـر    
روي محصولات پلاکتی تهیه شـده بـه روش بـافی    

نیز مانند سـایر  CD40Lکوت، مشخص گردید که 
P-Selectinهاي فعـالیتی پلاکتـی همچـون    مارکر

روز نگهداري نشان 9روند افزایش بیان را در خلال 
ل در طـو P-Selectinدهد، به قسمی که بیـان  می

CD40Lزمان نگهداري ارتباط مستقیمی بـا بیـان   
.)20(داشته است 

در مطالعات بعدي کافمن و همکـارانش  متعاقباً
و PRPي حاصـل از دو روش  کنسانترههايپلاکت

آفرزیس را مورد مطالعه قرار دادند کـه نتـایج ایـن    
متناسـب  CD40Lگروه نیز حاکی از افزایش بیـان 

با طول زمان نگهداري است. مطالعات این محققان 
آفـرزیس، سـطوح بـالاي   هايپلاکتنشان داد که 

را از روز سوم پس از نگهداري نشان CD40Lبیان 
در روش CD40Lدهنـد ضـمن اینکـه بررسـی     می

PRP درصدي 27توسط نیز حاکی از افزایش بیان
درصـدي آن  60این مولکول در روز اول و افزایش 

.)5(تا روز پنجم بوده است 
اسکریپ همچنین در تحقیقات انجام شده توسط
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روش بـافی  3با CD40Lچنکو و همکارانش، بیان 
و آفـرزیس سـنجیده شـد کـه نتـایج      PRPکوت، 

در CD40Lبدست آمـده حـاکی از افـزایش بیـان     
وجودبااینروش بود. 3روز نگهداري در هر 7طی 

از نظــر میــزان بیــان مولکــول یــاد شــده، تفــاوت  
.)4(ها مشاهده نشد این روشمعناداري بین 

ي حاضر همراستا با مطالعات یاد شده نیز مطالعه
بهی نشان داده است به قسمی که درصد نتایج مشا

هــاي پلاکتــی  چــه در فــرآورده CD40Lبیــان 
هــاي کنســانتره (غیــر فیلتــره) و چــه در فــرآورده

کاهش لکوسیت یافته (فیلتره)، روند افزایشی را در 
اول، سـوم و پـنجم نگهـداري نشـان داده     روزهاي

است. لذا با توجه به مطالعات صورت گرفته به نظر 
در CD40Lبیان مولکول هاي غشـایی  رسد که می

هاي پلاکتی ذخیره شده امري قطعی باشد فرآورده
شـود.  ایجاد میPSLي توسعه فرآیند که در نتیجه

با این حال صرف نظـر از ایـن نتـایج، پـیش بینـی      
نمود احتمال دیگري که در مطالعه ما جلب نظر می

تفاوت مقادیر این افزایش بیان در شـرایط کـاهش   
کنسـانتره  هايپلاکتلکوسیتی (فیلتره) نسبت به 

(غیر فیلتره) می بوده اسـت. مطالعـات علـوم پایـه     
متعددي وجود دارد که حاکی از نقش واکنشـهاي  

در افـزایش فعالیـت   هالکوسیتو هاپلاکتمتقابل 
و چـه در شـرایط   in vitroهمدیگر چه در شرایط 

in vivoرسد لکوسیت هاي باشد. لذا به نظر میمی
هاي پلاکتی که متعاقب تحریک موجود در فرآورده

صـورت بـه و یا در حین نگهـداري  هاپلاکتتوسط 
ــد بتواننــد متعاقــب آزاد نمــودن فعــال در آمــده ان

ــواع پروتئــاز هــا همچــون مــدیاتورهاي التهــابی، ان
زاد اکســیژن ویــا طــی ، رادیکالهــاي آGکاتپســین 

خود منجر بـه  (Adhesive)فرآیندهاي چسبندگی 
،15(موجـود  هـاي پلاکـت فعال گردیدن مضـاعف  

؛ گردنــدPSLو همچنــین توســعه فرآینــد   )21
رسد فرآیند کاهش لکوسیتی در بنابراین به نظر می

در فرآوردهPSLحین ذخیره، اثر مثبتی در کاهش 
هاي پلاکتی در طول نگهداري داشته باشد. جالـب  
توجه اینکه معدود مطالعات انجام شده نیز حـاکی  

ــد کــاهش لک  ــن فرآین ــه ای وســیتی از آن اســت ک
PSLو فرآیند هاپلاکتتواند از افزایش فعالیت می

کـه از جملـه   )22(تا حد مطلوبی جلوگیري نماید 

وشکل محلول توان به کاهش بیان این مطالعات می
P-sel ــره ــرآورده هــاي فیلت اشــاره )25-23(در ف
نمود.

کـه مطالعـات قبلـی همچنـین     بعلاوه از آنجایی
نـامطلوب بـا   هايواکنشحاکی از ارتباط مستقیم 

به نظر، )4(باشد میCD40Lلکول افزایش بیان مو
رســد در خصــوص ایــن مولکــول نیــز کــاهش مــی

مثبتی در کـاهش بیـان آن ایفـا    لکوسیتی تأثیرات
نماید. لذا ما در مطالعه خود همچنین بـه مقایسـه   

هــاي میـزان بیـان مولکـول یـاد شـده در فـرآورده      
پلاکتی کاهش لکوسیت یافته (فیلتره) نسـبت بـه   

هاي کنسانتره (غیـر فیلتـره) پلاکتـی نیـز     فرآورده
پرداخته ایم. نتایج حاصله از این مقایسه حـاکی از  

تواند است که فرآیند کاهش لکوسیتی میآن بوده 
باعــث کــاهش آزادســازي P-selهماننــد رســپتور 

CD40L   از منابع داخلی پلاکتی و بیان پـایین تـر
هاي کم لکوسیت گردد.آن در فرآورده

در خاتمه شـایان ذکـر اسـت کـه ضـمن آنکـه       
ي توانــد پیشــنهاد دهنــدهي موجــود مــیمشــاهده

راسـیون کـاهش   متعاقـب فیلت PSLکاهش فرآیند 
لکوسیتی باشد، با توجه به نقش مهمی که مولکول 

CD40L هـا لکوسـیت در القاي فرایندهاي التهابی
نماید، همچنین شاید بتواند بعنوان یکـی از  ایفا می

هـا  دلایل عوارض التهابی کمتر تزریق این فـروآرده 
.)14،26(در فرد گیرنده محسوب گردد 

تقدیر و تشکر
طرح تحقیقاتی مصوب شماره ازمنتج مقالهاین 
زاده دکتــر مهــران قاســم  1496-33-01-1390

خـانم  که قسمتی از آن بخشی از پایانامـه باشدمی
مــریم شــریف رازي دانشــجوي کارشناســی ارشــد 
زیست فناوري مؤسسه عالی آموزشـی و پژوهشـی   

نویسـندگان از  طب انتقال خون را تشکیل میدهد.
و سـازمان انتقـال خـون   مرکز تحقیقاتهايحمایت

همچنین معاونت محترم کنترل کیفی سازمان انتقال 
منماینـد، ه ـ تشکر میخون سرکار خانم دکتر امینی

چنین همکاري مجدانـه پایگـاه انتقـال خـون اسـتان      
شـایان  نیـز  خصوص خـانم فاطمـه عباسـی   ه تهران ب

زحمـات خـانم   ازهمچنـین  نویسندگان تقدیر است.
.نمایندتشکر میمهندس مریم السادات طاهري
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The effect of pre-storage leukoreduction on the levels of expression of the
pro-inflammatory molecule CD40 ligand in random PRP platelets
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Abstract
Background: Several lines of evidence suggest the role of leukocyte in platelet activation.
Since pro-inflammatory mediator CD40 ligand (CD40L) has been considered as a marker of
platelet activation that reflecting platelet storage lesion (PSL), we evaluated the effect of
leukoreduction processes on thereby the levels of expressed CD40L in Platelet Concentrates
(PCs).
Methods: In present study PRP-PCs were subdivided into two groups of usual platelets (non-
filtered) and leuko-reduced platelets following pre-storage filtration. Using flow-cytometry
method, the levels of platelet CD40L expression were analyzed for each group in day 1, 3 and
5 post-storage.
Results: In non-filtered products, CD40L expression on days 1, 3 and 5 after storage were
35±5.06, 62±5.84 and 82±6.1, respectively. CD40L expression showed significant increases
in day 3 and 5 after storage compared to day 1 (p<0.05). In leuko-reduced platelets, CD40L
expression on days 1, 3 and 5 after storage were 24±4, 41±4 and 51±6, respectively. While
the same increase pattern of CD40L expression was also observed here, the significant
difference was just reported between day 1 and 5 (p<0.05). Furthermore the leukoreduced
platelets showed significantly less CD40L expression in day 3 and 5 compared to non-filtered
platelets.
Conclusion: This study has demonstrated that pre-storage leukoreduction of PCs can reduce
CD40L expression during platelet storage, the finding that suggests the effect of leukocytes in
the promotion of PSL. In addition, considering the importance of CD40L in inflammatory
function, it seems leuko-reduced platelet products decrease the adverse effects of platelet
transfusion especially in susceptible recipients.

Keywords: CD40 Ligand, Platelet concentrate, Pre-storage leuko-reduction
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