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Abstract 

 

Background and purpose: Ulcerative colitis is a kind of inflammatory bowel disease that 

involves factors such as genetic predisposition, environmental factors, and disproportionate function of 

the mucosal immune system in response to intestinal microbial flora. Platelet-rich plasma (PRP) is a 

blood derivative that has anti-inflammatory and cell-regenerating properties. This study aimed to 

investigate the effects of PRP on the clinical and inflammatory manifestations in an experimental model 

of ulcerative colitis. 

Materials and methods: In this experiment, male BALB/c mice were segregated into four 

groups, each consisting of 10 mice: the healthy group (negative control), the colitis group without 

treatment (positive control), the colitis group receiving PRP, and colitis group receiving sulfasalazine. All 

animals, except for those in the negative control group, were subjected to colitis induction via intrarectal 

injection of 100 µl of 4% acetic acid. The treatment regimen commenced after the onset of UC 

symptoms. The mice were euthanasia after 15 days of the last injection, and the disease activity index, as 

well as the inflammatory factors, were assessed. 

Results: According to the results, the treatment groups showed a significant decrease in disease 

activity index, the severity of inflammation, the level of MPO, NO, and IL-1β, IL-6, and TNF-α cytokines 

expression and production, as well as inflammatory genes COX2 and iNOS expression, compared to the 

positive control group. 

Conclusion: The results showed that PRP has favorable anti-inflammatory effects in ulcerative 

colitis and after additional evaluations, it can be used as an adjunctive treatment along with the drugs used 

in the treatment of ulcerative colitis patients. 
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 پژوهشـی

 

بر تظاهرات بالینی و التهابی در مدل  پلاسمای غنی از پلاکت اتاثر
 تجربی کولیت اولسراتیو

 
 1مریم رنجبر بوشهری

 2ناهید بابایی

 3هادی اسمعیلی گورچین قلعه

 4غلامرضا خمیسی پور

 5غلامرضا فرنوش

 چكیده
 ل استعداد ژنتیکی، فاکتورهای محیطیکه عواملی از قبی استکولیت اولسراتیو یک بیماری التهابی روده  و هدف: سابقه

مخاطی در پاسخ به فلور میکروبی روده در این بیماری دخیل هستند. پلاسمای غنی از و عملکرد نامتناسب سیستم ایمنی 
 ر جهت بررسیضکننده سلولی دارد. مطالعه حاپلاکت یکی از مشتقات حاصل از خون است که خاصیت ضد التهابی و بازسازی

 هابی پلاسمای غنی از پلاکت بر تظاهرات بالینی و التهابی در مدل تجربی کولیت اولسراتیو صورت پذیرفت.الت اثر ضد
تایی تقسیم شدند  01گروه  4استفاده شد که به  BALB/cنژاد ی نر از موش ها تجربی، در این مطالعه ها:مواد و روش

و گدروه  PRPکنندده گروه کولیت دریافت، )کنترل مثبت( گروه کولیت بدون درمان ،)کنترل منفی( گروه سالم ،که شامل
درصدد در تمدا   4اسید استیک میکرولیتر  011کولیت با تزریق درون رکتومی . ، استکننده سولفاسالازینکولیت دریافت

 01ا هدمدوشحیوانات به جز گروه کنترل منفی ایجاد شد. برنامه درمانی پس از القای کولیت و ظهور علایم آغداز گردیدد. 
 میزان معیار فعالیت بیماری و فاکتورهای التهابی بررسی گردید.کشی شدند و  روز پس از آخرین تزریق آسان

، بیدان و تولیدد MPO ،NOچندین مقدادیر نتدای  نشدان داد کده معیدار فعالیدت بیمداری، شددت التهدا  و هدم هاا:یافته
های درمانی به نسبت گروه کولیدت در گروه iNOSو  COX2های التهابی ، بیان ژنTNF-αو  IL-1β ،IL-6های سایتوکاین

 بدون درمان کاهش معناداری یافته است.
 مطلوبی در بیماری کولیت اولسراتیو بوده نتای  نشان داد که پلاسمای غنی از پلاکت دارای اثرات ضد التهابی استنتاج:

ه همراه داروهای مورد مصرف در درمان بیمداران مبدتلا رمان کمکی بتواند به عنوان یک دهای تکمیلی میو بعد از ارزیابی
 به کولیت اولسراتیو مورد استفاده قرار گیرد.

 

 کولیت اولسراتیو، التها ، پلاسمای غنی از پلاکت، سولفاسالازین واژه های کلیدی:
 

 مقدمه
 یک شکل مدزمن، عودکنندده (UC)کولیت اولسراتیو 

 با علت نامشخص( IBD) و پیشرونده ازبیماری التهابی روده
است که با التها  موضدعی در مخدار رکتدو  و کولدون 

 ددمانن وژی،داتیولوامل ددادی از عدود. تعدشص میدمشخ
 

  :nahid.babaei@iau.ac.ir E-mail     دانشگاه آزاد اسلامی واحد بوشهر :بوشهر -مولف مسئول: ناهید بابایی
 سلولی و مولکولی، واحد بوشهر، دانشگاه آزاد اسلامی، بوشهر، ایرانگروه زیست شناسی  ،دانشجوی دکتری تخصصی. 0
 ، گروه زیست شناسی سلولی و مولکولی، واحد بوشهر، دانشگاه آزاد اسلامی، بوشهر، ایراناستادیار .2
 )ع (، تهران، ایران مرکز تحقیقات ویروس شناسی کاربردی، دانشگاه علو  پزشکی بقیه الله ،. استادیار3
 ایران ،گروه هماتولوژی، دانشکده پیراپزشکی، دانشگاه علو  پزشکی بوشهر، بوشهر، اد. است4
 )ع (، تهران، ایران کز تحقیقات بیوتکنولوژی کاربردی، دانشگاه علو  پزشکی بقیه اللهمر ،. استادیار1
 : 3/01/0412 تاریخ تصویب :             22/6/0412 تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :           01/6/0412 تاریخ دریافت 
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 و همکارانی رنجبر بوشهر میمر     

 3          2042، دی  222سوم، شماره دوره سي و                                                                                مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                   

 پژوهشـی

 

 

)تغذیده نامناسدب،  استعداد ژنتیکی، فاکتورهای محیطدی

 مصرف سیگار، استرس و مصرف برخی داروها( و عملکرد

نامناسب سیستم ایمنی مخاطی در پاسخ به فلور میکروبی 

 علائم بیماری شدامل (.0)روده در این بیماری دخیل هستند

خددونی، ل، کددمدرد شددکمی، خددونریزی از مقعددد، اسددها

مسیر التهابی  (.2)اشتهایی وکاهش وزن استخستگی، بی

 در کولیت اولسراتیو شامل بیان بالای فاکتورهای رونویسدی

 التهدابیهای پیشالتهابی که منجر به تولید سایتوکاینپیش

، (TNF-α) مانندددد فددداکتور نکروزدهندددده تومدددور آلفدددا

( و IL-1β) بتدددا 0-، اینترلدددوکین(IL-6) 6-اینترلدددوکین

های ضدد التهدابی ها و پروتئینکاهش همزمان سیتوکاین

های پدیش التهدابی منجدر بده شود. افزایش سایتوکاینمی

، نیتریدک اکسدید (MPO)افزایش تولید میلوپراکسدیداز 

( COX-2) 2-و سیکلواکسددیژناز( iNOS)سددنتاز القددایی 

تدر التهدا ، شده و این فرآیندها منجدر بده افدزایش بدیش

هددا اکسددیداناتیو و کدداهش سددطت آنتددیاسددترس اکسددید

شود. در نتیجده التهدا  سدلولی افدزایش یافتده، نفدو  می

ها به محل کولدون ر  های ایمنی به ویژه نوتروفیلسلول

های اپیتلیال آسیب دیده و موجدب اخدتلال داده و سلول

های ارائده شدده . درمان(3)گرددعملکرد سد کولونی می

، داروهدای ضدد التهدا برای کولیدت اولسدراتیو شدامل 

 هدابیوتیک، عوامل بیولوژیک، آنتیکنندگی ایمنیسرکو 

 ایدن داروهدا دارای باشدد.های علامت درمانی میوو دار

اندواع  شدامل،باشدند کده عوارض جانبی قابل توجهی می

 اشدتهایی،، بیمشکلات سیستم گوارشی مانند حالت تهوع

، کدداهش جددذ  فددولات، کولیددت، هااتیددت، پانکراتیددت

مشکلات سیستم اندوکرین مانند اسدتعداد بدروز دیابدت، 

فشار و چربی خون بالا، تاخیر رشدد، پدوکی اسدتخوان و 

موثر نبدودن داروهدای راید  و . ، استموارد متعدد دیگر

های درمانی، موجب چالش عوارض جانبی زیاد پروتکل

بهرامدی و . (4)بزرگی در روند درمان بیماری شده اسدت

کردند که در بین اندواع زارش گ 2122ال همکاران در س

های القاکننده کولیدت اولسدراتیو در مددل حیدوانی، مدل

هدای استفاده از اسید استیک شباهت زیدادی بده بیمداری

. پلاسمای غنی از پلاکدت (1)التهابی روده در انسان دارد

(PRP ) یکی از مشتقات حاصل از خون است که غلظت

اع فاکتورهدای رشدد و پلاکتی بدالایی دارد و دارای اندو

 هداها و کموکاینهای پروتئینی از جمله سیتوکاینمولکول

 باشد که در فرآیند تکثیر و تمایز سلولی نقش دارندد ومی

کننده سلولی است. دارای خواص ضد التهابی و بازسازی

 هداییکننددهبا اضافه شدن فعال PRPهای موجود درپلاکت

ه در القدا و تحریدک از قبیل ترومبین و کلرید کلسیم کد

هدای آلفدای روند آزادسازی فاکتورهای رشد از گرانول

نقش دارند، شروع به ترشت فاکتورهای  PRPموجود در 

نمایند و بدین ترتیب در هموستاز و فرآیند التیا  رشد می

. (6)تواننددد نقددش داشددته باشددندهددای مددزمن مددیآسددیب

ز شامل فاکتور رشد مشتق ا PRPفاکتورهای رشد داخل 

 پلاکت، فاکتور رشد فیبروبلاست، فاکتور رشد انددوتلیال

عروقی، فاکتور رشد هااتوسیتی، فاکتور رشدد اپیددرمی، 

، ماتریکس متالوپروتئیناز 2 و 0فاکتور رشد شبه انسولین 

باشدند کده ایدن مدواد زیسدتی و می 2و اینترلوکین  1و  2

 باعث ایجاد پتانسیل درمددانی PRPفاکتورهای موجود در 

های اخیدر، فرآیندد بهبدود اندد. طدی سدالر آن گردیدهد

و خصوصدیات ترمیمدی آن در  PRPوسددیله بخشیدن بده

های مختلف پزشکی از جمله درمداتولوژی، چشدم حوزه

 هدایپزشکی، دندانازشکی، جراحی پلاستیک، درمان زخم

ها مددورد اسددتفاده قددرار مددزمن، اورولددوژی و سددوختگی

دهدد کده ر نشدان مدیهدای اخید. گدزارش(7)گرفته است

از داروهدای مکمدل و  IBDدرصد از بیماران  41حداقل 

کننددد و جددایگزین بددرای درمددان بیمدداری اسددتفاده مددی

های طبیعی سهم عمده ای از این داروها را تشکیل درمان

کم هزینه و  ،یک روش درمانی طبیعی PRP. (2)دهندمی

کم تهاجمی است که فاکتورهای رشد خون اتولوگ را 

تقویت بازسازی بافت و مقابله با اثدرات التهدابی بدر  برای

کننده تخریدب و تشدکیل مداتریکس های تنظیمروی ژن

در  PRPکده درمدان بدا . با توجده بده ایدن(1)کندارائه می

از زمینه های پزشکی از نظدر تسدریب بهبدود طبیعدی بسیاری 

باشدد خطر و بددون عارضده مدیبافت موثر بوده و روشی بی
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  يو التهاب ينیاز پلاکت بر تظاهرات بال يغن یپلاسما اثر
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بر کولیت القا شده  PRPبه بررسی اثرات  مطالعه، در اینلذا 

توسط اسید استیک در موش که شباهت زیدادی بده مرحلده 

مطالعده بده  . ایدنختده شددباردا ،حاد کولیت در انسدان دارد

التهابی پلاسمای غنی از پلاکت بدر  منظور تعیین اثر ضد

فاکتورهددای بیوشددیمیایی و مشدداهدات میکروسددکوپی و 

هدای التهدابی مددل ها و ژنان سایتوکاینمیزان تولید و بی

 باشد.تجربی کولیت اولسراتیو می

 

 مواد و روش ها
 حیوانات

 BALB/c های نر نژاداز موش ،در این مطالعه تجربی

 31تا  21هفته و به وزن تقریبی  6-2دارای میانگین سنی 

گر  استفاده شد که از انسدتیتو پاسدتور ایدران خریدداری 

های مجزا در شرایط کنترل شده قفسها در موش شدند.

)دمددای اسددتاندارد، رطوبددت و چرخدده روز و شددب( و بددا 

تما  مراحدل  رژیم غذایی طبیعی و آ  نگهداری شدند.

در کمیتده اخددلاژ پژوهشدی دانشددگاه علددو   ایدن تحقیددق

مدددورد تاییدددد قدددرار گرفدددت  عددد  اللهپزشدددکی بقیددده

(IR.BMSU.AEC.1400.006.) 

 

 العهالقای کولیت و طراحی مط
جهت ایجاد کولیت اولسراتیو از روش تزریق درون 

رکتومی اسید استیک استفاده شد. قبل از القدای بیمداری 

داری ولدی بدا  ساعت در حالت روزه 36مدت ها بهموش

بدرای ایجداد کولیدت  دسترسی به آ  نگهدداری شددند.

درصدد از  4میکرولیتر اسید استیک  011اولسراتیو میزان 

اتیلنددی بدده درون رکتددو  تزریددق یطریددق یددک لولدده پلدد

 01گروه که هر گدروه شدامل  4ها در موش (.01)گردید

 ،کده شدامل موش بود به صورت تصادفی تقسدیم شددند

گدروه کولیدت گروه سالم، گروه کولیت بددون درمدان، 

کننددده و گددروه کولیددت دریافددت PRPکننددده دریافددت

کننددده گددروه کولیددت دریافددت. ، اسددتسولفاسددالازین

الازین پددس از القددای بیمدداری، از روز پددانزدهم سولفاسدد

سولفاسددالازین بدده صددورت  mg/kg 31مطالعدده، هددر روز 

کننده دریافت . گروه کولیت(00)خوراکی دریافت کردند

PRP  مطالعده، بعد از القدای بیمداری، از روز پدانزدهم نیز

 011ای دو بددار بدده مدددت دو هفتدده تحددت درمددان بددا هفتدده

غنددی از پلاکددت )تزریددق داخددل میکرولیتددر از پلاسددمای 

. در نهایت حیوانات با کتدامین (02،03)صفاقی( قرار گرفتند

(mg/kg 11( و زایلازین )mg/kg 1آسان ،)و  کشدی شدده

 بافت کولون برای انجا  آزمون ها برداشته شد.

 

 روش تهیه پلاسمای غنی از پلاکت

هدای خدونی از بعد از بیهوش کردن حیدوان، نمونده
 آوری و در لولده مخصدوصسرنگ استریل جمبقلب و توسط 

حاوی ماده ضد انعقادی )سیترات سدیم( تخلیه گردیدد. 

PRP   طدددی دو مرحلددده سدددانتریفیوژ تهیددده و اسدددتخرا

 (.02،03)گردید

 

 ارزیابی میکروسکوپی و معیار فعالیت بیماری
فاکتورهددای قددوا  مدددفوع و شدددت خددونریزی بدده 

مجمددوع  صددورت روزاندده بررسددی گردیددد و در نهایددت

عندوان معیدار شددت بیمداری در هدر نمرات پارامترها بده

 .(04)(0 شماره موش در نظر گرفته شد )جدول

 
 معیار فعالیت بیماری :1 شماره جدول

 

 نمره قوا  مدفوع خون در مدفوع

 1 نرمال نرمال

 0 نر  قرمز

 2 خیلی نر  قرمز تیره

 3 اسهال سیاه

 

ک، بافددت جهددت بررسددی تغییددرات هسددیتوپاتولوژی

 01طور کامل جدا شدده و در محلدول فرمدالین هکولون ب

تثبیدت بافدت در پدارافین از  قرار داده شد. پس از درصد

ها بدا آمیزی بافتها مقطب تهیه شده و پس از رنگنمونه

( مقایسددده مشددداهدات H&Eائدددوزین ) -هماتوکسدددیلین

میکروسکوپی )شدت و وسعت التها ، تخریب کریاتی 

 سیستم امتیدازدهی .(04)گرفتبافت( انجا و شدت درگیری 

شددامل، مددورد اسددتفاده بددرای ارزیددابی هیسددتوپاتولوژیک 

هدای : سدلول0درجه ، : هیچ التهابی مشاهده نشد1درجه 
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 و همکارانی رنجبر بوشهر میمر     
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 پژوهشـی

 

 

: اد  خفیف مخدار، 2درجه ، التهابی گهگاه مشاهده شد

: زخدم 3درجده  و ریزی خفیف یا ضایعات خفیدفخون

 ، است.بافتیشدید، ضایعات شدید، اد  و نکروز 

 

 ارزیابی فعالیت آنزیم میلوپراکسیداز
 گیری میزان فعالیت آندزیم میلوپراکسدیدازجهت اندازه

از محلول رویی نمونه بافت کولون هموژن شده و کیدت 

میکرولیتدر از  01طدور خلاصده، تجاری استفاده شدد. بده

مدولار میلدی 71/1میکرولیتدر از  21نمونه هموژن شده با 

H2O2  کرولیتددر محلددول تتددرا متیددل بنزیدددین می 011و

(TMB )1 در PH=  مخلددور شددد. بدده منظددور توقددف

اضافه شد و جذ   H2SO4 2Mمیکرولیتر  11واکنش، 

ندانومتر  411محصول واکنش توسدط اسداکتروفتومتر در 

 (.01)تعیین شد

 

 تعیین غلظت نیتریک اکساید
به روش رنگ سنجی ( NO)غلظت نیتریک اکسید 

ز منحنی استاندارد نیتریت سدیم تعیین گریس و استفاده ا

میکرولیتر از معرف گدریس  11، گردید. به طور خلاصه

 01میکرولیتر از بافت کولون هموژن شده به مدت  11با 

 گدراد نگهدداریدرجه سدانتی 21دقیقه در تاریکی در دمای 

 ندانومتر روی دسدتگاه 141ساس جذ  در طول مدو   .شد

 (.01)شد میکروپلیت ریدر اندازه گیری

 

 های طحالیمیزان تکثیر سلول

ها تحت شرایط استریل خار  و بعد از طحال موش

 RPMI-1640محدیط کشدت  لیتدرمیلدی 1قطعه شدن در 

، لده گردیدد و پدس از برداشدت FBS درصدد 01حاوی 

طحددال، در حردور بددافر  هدای همبندددی و کاسدولبافدت

یون های قرمز، سانتریفیوژ شدد. سوساانسدکننده گلبوللیز

سدلول در هدر  101را بده غلظدت  حاصل از طحدال سلول

 سدلول 2×601خانه( و  16میکرولیتر )هر چاهک پلیت  011

رسدانده و در  خانه( 24لیتر )هر چاهک پلیت در هر میلی

 ،فیتوهمداگلوتینینلیتدر( گر /میلیمیلی0) میکرولیتر 11حرور

درجه  37در دمای  CO2 ساعت در انکوباتور 72مدت به

ساعت مدایب رویدی  72گراد انکوبه گردید. بعد از تیسان

آوری هدا جمدبخانه جهت سنجش سدایتوکاین 24پلیت 

 میکرولیتدر محلدول 21خانده  16به هر چاهک پلیت  شد.

MTT (1 لیتدرگر  در میلیمیلی PBS اضدافه شدد و بده )

سدداس بدده هددر یددک از  .سدداعت انکوبدده گردیددد 4مدددت 

 افه شدد و مقدادیراضد DMSOمیکرولیتر  011ها چاهک

OD   ندانومتر  111توسط دستگاه الیزا ریدر در طول مو

 .(06)گردیدسنجیده 

 

هددای التهددابی از مددایب رویددی  اندددازه گیددری سددایتوکاین
 های طحالسلول

  هایگیددددری سددددطت سددددایتوکاینبددددرای اندددددازه

interleukin 1-beta (IL-1β)، tumor necrosis factor-

alpha (TNF-α )و interleukin-6 (IL-6 ) در نموندده مددایب

هددای الیددزای هددای طحددال از کیددترویددی کشددت سددلول

(Karmania Pars Gene-Iran ) براسدداس دسددتورالعمل

 .(07)شرکت سازنده مورد استفاده قرار گرفت

 

 های التهابیها و سایتوکاینبررسی میزان بیان ژن
هددای بافددت کولددون طبددق پروتکددل کیددت از نموندده

 کدل اسدتخرا  شدد. RNA، سطوستونی شرکت پارس 

 استخرا  شده با اسدتفاده از دسدتگاه RNAکیفیت و کمیت 

نددانودراب بررسددی شددد. بددرای حددذف آلددودگی ژنددومی 

با استفاده از کیت شرکت سدینا  DNase Iاحتمالی تیمار 

سدنتز بدرای  RNAیدک میکروگدر  از ژن انجا  گرفت. 

cDNA  با استفاده از کیت پدارس طدوس مدورد اسدتفاده

بدا  Real time PCRگرفت. برای تکثیر از تکنیدک  قرار

محلول سایبرگرین شرکت پارس طدوس انجدا  گرفدت. 

توالی نوکلئوتیدی پرایمدر پیشدرو و تدوالی نوکلئوتیددی 

 ،IL-1β ،IL-6 ،COX2هدای پرایمر معکوس برای تکثیر ژن

TNF-α  وiNOS افدددزار هدددا بدددا اسدددتفاده از نر در موش

ی شدد و اختصاصدی بدودن طراح Oligo7طراحی پرایمر 

مدورد  NCBIمحل جفت شدن پرایمرها از طریق سدایت 

 به عنوان ژن خانده دار GAPDHبررسی قرار گرفت. ژن 
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(House keeping ) استفاده شدد. برنامدهPCR  11شدامل 

بدود  PCRسدیکل  41ثانیده و  31گراد برای درجه سانتی

 3هدا در جددول شدماره پرایمر تدوالی(. 2شماره  )جدول

 ه است.آمد
 

 آنالیز آماری
هدددا از آزمدددون بدددرای تائیدددد توزیدددب نرمدددال داده

هدای اسدمیرنوف و بدرای مقایسده گدروه -کولموگروف

( ANOVA)مطالعه از آزمون آنالیز واریانس یک طرفده 

اسددتفاده شددد. جددداول و آنددالیز  LSDو آزمددون تعقیبددی 

و نمودارهدا توسدط  24نسدخه  SPSSافدزار آماری با ندر 

 >P 11/1انجا  شد.  2نسخه  GraphPad Prismافزار نر 

 دار در نظر گرفته شد.عنوان سطت معنیبه
 

 هایافته
 معیار فعالیت بیماری و ارزیابی میکروسکوپی بافت کولون

شدود مشاهده می ،0طور که در نمودار شماره  همان

 های درمدانی نسدبت بده گدروهمعیار فعالیت بیماری در گروه

گدروه کولیدت  و باشددتدر مدیکولیت بدون درمدان کدم

 گیرصورت کاملاً چشمکننده سولفاسالازین نیز بهدریافت

تدری نسدبت بده گدروه کولیدت معیار فعالیت بیماری کدم

طبدق  هدم چندیناز خدود نشدان داد.  PRPکننده دریافت

 های بافت شناسدی حاصل از بررسی نتای  2نمودار شماره 

 

یاز آسیب به ترتیدب ترین امتو کم تریننشان داد که بیش

در گدددروه کولیدددت بددددون درمدددان و گدددروه کولیدددت 

چده  گدردد. اگدرمشاهده میکننده سولفاسالازین دریافت

سولفاسدالازین و گدروه  کننددهبین گروه کولیت دریافدت

داری یاختلاف آمداری معند PRPکننده کولیت دریافت

 (.˃P 11/1مشاهده نگردید )

 

 
 

 های مختلف ت بیماری در گروهمعیار فعالی :1 شماره نمودار
، **** نشدان دهندده ˂P 11/1 داری در سطتی )* نشان دهنده معن

 می باشد(. ˂P 1110/1 در سطت دارییمعن

 پروتکل دمایی برای انجا  تکثیر ژن ها :2شماره  جدول
 

 ( ثانیه 21)به مدت  دمای تکثیر ( ثانیه 21)به مدت  دمای اتصال ( ثانیه 31)به مدت  دمای دناتوراسیون گراد در جه سانتی 11دمای دناتوراسیون اولیه دمای ژن
 

 یک چرخه

 چرخه 41
COX2 11 گراد درجه سانتی 72 گراد درجه سانتی 60 گراد درجه سانتی 
iNOS 11 گراد درجه سانتی 72 گراد درجه سانتی 60 گراد درجه سانتی 
IL-1β 11 گراد درجه سانتی 72 گراد درجه سانتی 1/62 گراد درجه سانتی 
IL-6 11 گراد درجه سانتی 72 گراد درجه سانتی 1/61 گراد درجه سانتی 

TNF-α 11 گراد درجه سانتی 72 گراد درجه سانتی 61 گراد درجه سانتی 
GAPDH 11 گراد درجه سانتی 72 گراد درجه سانتی 1/60 گراد درجه سانتی 

 
 ها و طول محصول تکثیر شدهثیر ژن ه شده برای تکتوالی پرایمرهای استفاد :3شماره  جدول

 

 )جفت نوکلئوتید( طول محصول تکثیر شده توالی پرایمر معکوس توالی پرایمر پیشرو ژن NCBIشماره دسترسی ژن در 
NM_011198.4 COX2 CTTCGGGAGCACAACAGAGT AAGTGGTAACCGCTCAGGTG 011 

NM_010927.4 iNOS CACCTTGGAGTTCACCCAGT ACCACTCGTACTTGGGATGC 071 
NM_008361.4 IL-1β GCCACCTTTTGACAGTGATGAG AAGGTCCACGGGAAAGACAC 201 

NM_001314054.1 IL-6 CAACGATGATGCACTTGCAGA TGTGACTCCAGCTTATCTCTTGG 210 
NM_001278601.1 TNF-α AGGCACTCCCCCAAAAGATG CCACTTGGTGGTTTGTGAGTG 203 
NM_001289726.1 GAPDH GGGTCCCAGCTTAGGTTCAT CATTCTCGGCCTTGACTGTG 242 
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 و همکارانی رنجبر بوشهر میمر     

 7          2042، دی  222سوم، شماره دوره سي و                                                                                مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                   

 پژوهشـی

 

 

 
 

هدای اسکوربندی میکروسکوپی ضایعات در گدروه :2شماره نمودار 

، **** ˂P 11/1 دهندده معنداداری در سدطتمورد مطالعده )* نشدان

دهندده عدد  نشدان P˂ ،ns 1110/1 داری در سدطتیدهنده معندنشان

 باشد(.می داریمعناختلاف 

 
 وپراکسیداز و نیتریک اکساید در بافت کولونمیزان تولید میل

 ترین میزان میلوپراکسیدازبیش ،3 شماره طبق نمودار

و نیتریک اکساید در گروه کولیت بدون درمان مشاهده 

گردد. طبق بررسی انجا  شده میزان میلوپراکسیداز و می

نیتریددک اکسدداید تولیددد شددده در بافددت کولددون تمددامی 

 به گروه کولیت بدون درمدانهای درمان شده نسبت موش

چنین نتای  (. هم˂1110/1Pکاهش معناداری یافته است)

 و گروه PRPکننده گروه کولیت دریافتنشان داد که بین

 داری وجددود داردیکولیدت بدددون درمددان اخدتلاف معندد

(1110/1P˂). رفدت میدزان تولیدد طورکه انتظار میهمان

کننده دریافتمیلوپراکسیداز و نیتریک اکساید در گروه 

 PRPکنندده سولفاسالازین در مقایسه بدا گدروه دریافدت

 (.˂1110/1Pدهد)تری را نشان میکاهش بیش

 

 بررسی میزان تکثیر سلول های طحالی
 نشدان داد MTT نتای  تسدت ،4 شماره طبق نمودار

ترین میزان تکثیر سلولی طحال مربور به گدروه که بیش

هدای چندین گدروهبدوده اسدت. هدمکولیت بدون درمدان 

داری را نسبت به گدروه یدرمانی کاهش میزان تکثیر معن

 .(˂1110/1P)اند کولیت بدون درمان از خود نشان داده
 

 

 
 

تولید شده در بافت کولدون در  NOو  MPOمقادیر  :3شماره  نمودار

دهندده معنداداری در )**** نشدانهای مختلف مدورد مطالعده گروه

 شد(.بامی ˂P 1110/1 سطت

 

و گروه کولیت بدون  PRPکننده بین گروه دریافت

 داری مشدداهده گردیدددیدرمددان اخددتلاف آمدداری معندد

(1110/1P˂). کننده سولفاسالازینچنین گروه دریافتهم 

ترین میزان تکثیر های مطالعه کمدر مقایسه با سایر گروه

 .(˂1110/1Pسلولی را از خود نشان داد)
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هددای هددای طحددالی در گددروهن تکثیددر سددلولمیددزا :4 شووماره نمووودار

 داری در سددطتی)**** نشددان دهنددده معنددمختلددف مددورد مطالعدده 

1110/1 P˂ باشد(.می 

 

 های طحالهای التهابی در مایب رویی سلولتغییرات سایتوکاین
، TNF-α ،IL-1βرفت، سدطو  که انتظار میطورهمان

 هدایشطور قابل توجهی در مایب رویی طحال موبه IL-6و 

(. 1 شدماره گروه کولیت بدون درمان بدالا بدود )نمدودار

نتای  بعدد از تجزیده آمداری نشدان داد کده میدزان تولیدد 

هدای گدروه در TNF-αو  IL-1β ،IL-6هدای سدایتوکاین

درمانی نسدبت بده گدروه کولیدت بددون درمدان کداهش 

کننددده گددروه دریافددت .(˂1110/1Pداری یافددت )یمعندد

 تدرینکمهای درمانییسه با سایرگروهمقا سولفاسالازین در

چندین بدین های التهابی را دارا بود. هدممقدار سایتوکاین

و سولفاسددالازین تفدداوت  PRPکننددده گددروه دریافددت

 .(˂1110/1P) داری مشاهده گردیدیآماری معن
 

 های التهابیها و سایتوکاینتغییرات میزان بیان ژن
، IL-1β ،IL-6 هدایو سدایتوکاین هدامیزان بیدان ژن

TNF-α ،iNOS  وCOX2 های مورد مطالعه بده در گروه

 ،6 شدماره تعیین شد. طبق نمودار RT-PCRکمک تکنیک 

هدا در هدا و سدایتوکایننتای  نشان داد میزان بیان این ژن

 های درمانی در مقایسه با گروه کولیت بدون درمدانگروه

یدان ترین میزان کداهش بداری یافته بود. کمیکاهش معن

 کننده سولفاسالازین مشاهده شد.در گروه دریافت

 

 

 
 

 IL-6، و TNF-α ،IL-1βهدای میزان تولیدد سدایتوکاین :5شماره  نمودار
 دهندده معنداداری در سدطت**** نشدان) های مورد مطالعهدر گروه

1110/1 P˂ باشد(.می 
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 و همکارانی رنجبر بوشهر میمر     
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 پژوهشـی

 

 

  
 

 

 
 IL-6و  TNF-α، IL-1βهدای میزان بیان سایتوکاین :6شماره  نمودار

 های مورد مطالعهدر گروه COX2و  iNOSهای التهابی و ژن

 

 بحث
از پلاسمای غنی از پلاکت بدرای  ،در مطالعه حاضر

بررسی علائم بالینی و بیوشیمیایی مددل تجربدی کولیدت 

اند تحقیقات مختلف نشان داده. گردیداولسراتیو استفاده 

، IL-1βهدای نهای التهابی روده سایتوکایکه در بیماری

IL-6  وTNF-α هدایهای مهمی را در فراخوانی سلولنقش 

 میدزان ،کنند. در مطالعه حاضرمی ایفا التهابی و آسیب بافتی

 های مختلدف بررسدیها درگروهسایتوکاین تولید و بیان این

 هدایگردید و نتای  نشان داد که میزان تولید سایتوکاین

IL-1β ،IL-6  وTNF-α درمانی نسدبت بده  هایدر گروه

 با توجه داری یافت.یگروه کولیت بدون درمان کاهش معن

های پیش التهدابی منجدر بده که افزایش سایتوکاینبه این

 بندابراین ،گرددمی COX2و  iNOSهای افزایش تولید ژن

هدای مختلدف مطالعده در گدروهها نیدز ژناین  میزان بیان

هدا بیان این ژنبررسی گردید و نتای  نشان داد که میزان 

. این مطالعه داری یافتهای درمانی کاهش معنیدرگروه

 اولین تحقیدق در ندوع خدود جهدت بررسدی اثدرات ضدد

های التهابی مددل ها و ژنبر بیان سایتوکاین PRPالتهابی 

و همکاران در  Freireباشد. تجربی کولیت اولسراتیو می

وگ اثرات سه مشتق خونی از جمله سر  اتول 2102سال 

(AS)، پلاسمای غنی از پلاکت (PRP ) و پلاسمای غنی

تلیدال سدلولی اپی را بر رده( PRGF)از فاکتورهای رشد 

 ها نشداننتای  آنبررسی کردند و ( HCE) قرنیه چشم انسان

 PRPنسدبت بده سدایر مشدتقات خدونی و  PRGFداد که 

موجب تحریک معنادار فرآیندهای بیولوژیکی مورد نیاز 

 تلیال قرنیه چشم انسدان از قبیدلهای اپیی سلولبرای بازساز

 .(02)شودتلیالی میهای اپیافزایش تکثیر و تمایز سلول

Jalali Jivan  گدزارش  2101و همکداران در سدال

 تواند نتای  امیدمی PRPکردند که تزریق داخل مفصلی 

بخشی برای درمان استئوآرتریت زانو خصوصا در اندواع 

 .(01)شته باشدخفیف آن به همراه دا

 Huberگدزارش کردندد  2106همکاران در سال  و

 6در بیماران مبتلا بده بهجدت در حددود  PRPکه تزریق 

بدار در هدر مداه  3هفتده و سداس  2فاصدله زمدانی  بدهبدار 

موجب افزایش جمعیدت سدلولی و پروفایدل سدایتوکانی 

 .(21)گرددضد التهابی می

da Silva سمای نقش پلا 2107 و همکاران در سال

. غنی از پلاکت را برای درمان بیماری کرون بررسی کردند

بیمار با تشخیص قطعدی بیمداری کدرون  1در این مطالعه 

قدرار گرفتندد. میدزان فاکتورهدای  PRPتحت درمدان بدا 

 تنظیمدی Tهای هدا و سدلول، فراوانی پلاکتPRPرشد، 

طور منظم مانیتور گردید. نتای  آندوسکوپی نشدان داد هب

طدور بده PRPیم بافت در گروه تحدت درمدان بدا که ترم

داری نسبت به گروه بیمار تحت درمان با داروهدای یمعن

های التهدابی تر بود و بدرعکس میدزان سدلولروتین بیش

نسدبت بده  PRPکاهش چشمگیری در گروه درمدانی بدا 

بابدایی و همکداران در سدال . (20)گروه دیگدر یافتده بدود

کدت در درمدان زخدم پدای از پلاسمای غنی از پلا 2107

هدا کداهش زخدم دیابتی مزمن استفاده کردندد نتدای  آن

و  Khorvash .(22)پس از چهار هفته درمدان را نشدان داد

ژل پلاسددمای غنددی از اثددرات  2107همکدداران در سددال 

های درمانی زخم بر روی زخم دیابتی پلاکت را با روش

ز ژل اسدتفاده ا کده هدا نشدان دادمقایسه کردند نتدای  آن

پلاسمای غنی از پلاکت در درمان پای دیابتی موثر است 

تواند در کنترل بهتر زخم و عفونت در و این ترکیب می

و  Yousefi-Ahmadipour. (23)کوتاه مدت موثر واقب شود

 طدوربده PRPگدزارش کردندد کده  2102همکاران در سال 

قابل توجهی از کاهش وزن و کوتاه شدن طدول کولدون 
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هدای صدحرایی در مدوش TNBSلقا شده بدا در کولیت ا

 عنوان یک گزینه درمانیبه PRPکند. بنابراین ممانعت می

های التهابی بوده و قادر به نشدان بخش برای بیماری امید

 .(24)دادن اثرات ضد التهابی بر روی کولیت است

Lee  پلاسدددمای غندددی از  2101و همکددداران در سدددال

بار به مدت  ای دوهفته میکرولیتر 011را به میزان  پلاکت

های دارای آسیب پوستی ناشی از اشدعه هفته به موش دو

هدا نشدان به صورت زیرجلدی تزریق کردند و نتدای  آن

هدای داد که پلاسمای غنی از پلاکت موجب بهبود زخم

 .(02)گرددتلیال میپوستی و بازسازی اپی

de la Portilla اثدرات  2121همکداران در سدال  و

غنی از پلاکت را در درمان فیستول مقعدی در  پلاسمای

ها نشان داد کده بیماران کرون بررسی کردند و نتای  آن

PRP  در بیماران مبدتلا بده کدرون سدرعت بهبدودی قابدل

های بیولوژیکی ویژه اگر همزمان با درمانقبولی دارد به 

 .(21)استفاده گردد

Yousefi-Ahmadipour  2121و همکاران در سال 

 درمانی ترکیب لیزات پلاکت و سولفاسدالازین را در اثرات

نتدای   ،در رت بررسی کردند TNBSکولیت القا شده با 

ها نشان داد که آسیب بافتی کولیت با تجویز همزمان آن

و سولفاسددالازین کدداهش یافددت و ( PL) لیددزات پلاکددت

التهدابی های پدیشچندین موجدب کداهش سدایتوکاینهم

TNF-α،IL-1β   وIL-6  های ضدددافددزایش سددایتوکاینو 

گردید. عدلاوه بدر ایدن درمدان  TGF-βو  IL-1βالتهابی 

دهدی ترکیبی باعث کاهش آپوپتوز و مهار مسیر سیگنال

NF-κB تواند بنابراین درمان ترکیبی می ،گردیدIBD  را 

 

 .(26)از طریق تعدیل وضعیت التهابی بهبود ببخشد

Shively  دندد گزارش کر 2120و همکاران در سال

یک درمان ایمدن و مفیدد در بیمداران مبدتلا بده  PRPکه 

باشد که عمدتاً مفاصدل دسدت را آرتریت روماتوئید می

 عنوان درمان کمکدیتواند بهدهد و میتحت تأثیر قرار می

. (27)یا جایگزین در این بیماران مورد استفاده قرار گیدرد

Meznerics گدزارش کردندد  2122همکاران در سدال  و

یک روش ایمن و موثر برای بهبود زخدم هدای  PRPکه 

 2122و همکداران در سدال  Hermann. (22)مزمن اسدت

هددای اثددرات پلاسددمای غنددی از پلاکددت را در فیسددتول

ژینال در بیماران مبتلا به کولیت اولسراتیو بررسی رکتووا

در  PRPهدا نشدان داد کده اسدتفاده از کردند و نتدای  آن

کدم مدوثر بدوده و دارای های مقعدی کوچک و فیستول

نتدای  نشدان داد  (.21)باشددمیزان بهبودی قابل قبولی مدی

که پلاسمای غنی از پلاکدت دارای اثدرات ضدد التهدابی 

مطلددوبی در تددرمیم و بازسددازی بافددت روده در بیمدداری 

رسدد بعدد از انجدا  کولیت اولسراتیو بوده و بده نظدر مدی

مدان کمکدی های تکمیلی بتواند به عنوان یک درارزیابی

به همراه داروهای مورد مصرف در درمان بیمداران مبدتلا 

 به کولیت اولسراتیو مورد استفاده قرار گیرد.
 

 سپاسگزاری
ر حاصل پایانامده مقطدب دکتدری خدانم ضمطالعه حا

باشد. نویسندگان مقاله سااس و مریم رنجبر بوشهری می

قدددردانی خددود را از تمددا  افددرادی کدده در پیشددبرد ایددن 

 دارند.اعلا  می، یاری رساندند شپژوه
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