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Abstract 

Background and purpose: In the classical view, platelets were regarded primarily as anucleate cellular 

fragments responsible for maintaining hemostasis and preventing blood loss. This restricted view has been 

fundamentally revised by growing evidence that platelets function as highly responsive immune and inflammatory 

effectors at the interface of coagulation, innate immunity, and vascular biology. In this context, 

immunothrombosis and thromboinflammation have emerged as key biological frameworks for understanding 

how platelet activation can simultaneously contribute to host defense and drive pathological vascular injury. 

Activated platelets interact dynamically with neutrophils, monocytes, endothelial cells, and other circulating or 

tissue-resident immune cells, promoting leukocyte recruitment, endothelial activation, tissue factor expression, 

and the formation of platelet–leukocyte aggregates. Importantly, platelet-derived signals can promote neutrophil 

extracellular trap (NET) formation, while NETs themselves provide a highly thrombogenic scaffold that amplifies 

platelet activation and coagulation, creating self-reinforcing inflammatory–thrombotic circuits. Platelets also 

release cytokines, chemokines, granule-derived mediators, and extracellular vesicles that can reshape local 

immune and vascular responses beyond the site of initial platelet activation. These mechanisms are increasingly 

implicated in the pathogenesis of sepsis, acute respiratory distress syndrome, ischemic stroke, atherosclerosis and 

atherothrombosis, and other inflammatory and vascular disorders. From a clinical perspective, the expanding 

recognition of platelet–immune interactions provides a framework for interpreting platelet activation not simply as 

a consequence of vascular injury, but as a potential driver and biomarker of disease progression. This review 

examines the molecular and cellular mechanisms through which platelets orchestrate immunothrombosis and 

thromboinflammation, with particular emphasis on platelet–leukocyte crosstalk, NETosis, endothelial 

dysfunction, and extracellular vesicle signaling. Finally, we discuss emerging diagnostic and therapeutic strategies 

aimed at selectively disrupting pathological platelet–immune circuits while preserving essential hemostatic 

functions, highlighting opportunities for more precise interventions in thromboinflammatory disease. 
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 مروری

 و ترومبوالتهاب: یمونوترومبوزها در اپلاکت

 یو درمان ینیبال یاندازهاچشم
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 چكیده
ها به حفظ هموستاز و جلوویییی شدند که نقش اصلی آنای تلقی میهستههای بیها سلولدر نگاه کلاسیک، پلاکت

ها بازیگیانی فعوال در اند که پلاکتحال، طی دو دهه اخیی، شواهد فزاینده نشان داده این . بااست هاز خونییزی محدود بود

هایی ماننود ایمونوتیوموووز و نقطه تلاقی انعقاد، التهاب، ایمنی ذاتی و عملکید عیوقوی هسوتند و نقشوی محووری در پدیوده

ای از اختلالات، از جملوه زایی طیف یستیدهزوکارهای بیماریکنند. این تغییی نگیش، درک ما از ساتیومووالتهاب ایفا می

(، سکته مغوزی ایسوکمیک، بودخیمی هوا، آتیواسوکلیوز و آتیوتیوموووز را ARDSسپسیس، سندرم دیستیس تنفسی حاد )

ل، تشکیل های اندوتلیاها و سلولها، مونوسیتشده از طییق تعامل مستقیم با نوتیوفیل های فعالیستیش داده است. پلاکت

کنند. همچنوین، تعامول های التهابی و انعقادی را تنظیم میسازی اندوتلیوم و تقویت پاسخلکوسیت، فعال–تجمعات پلاکت

 NETsکه  حالی ( را تحییک کند؛ در NETsسلولی نوتیوفیلی ) های خارجتواند تشکیل تلهنوتیوفیل می–دوسویه پلاکت

شوونده از التهواب و  تقویت ای خودها و انعقاد را تشدید کیده و چیخهسازی پلاکتالنیز با ایجاد بستیی تیومووژنیک، فع

سلولی،  های خارجهای التهابی و وزیکولها، میانجیها با آزادسازی کموکاینکنند. افزون بی این، پلاکتتیومووز ایجاد می

ضعی تعدیل کنند. این تعاملات پیچیده، پلاکوت را از های ایمنی و اندوتلیوم را در سطح سیستمیک و موقادرند رفتار سلول

انود. در ایون مقالوه، نقوش عیوقوی توودیل کیده–های ایمنویکننوده مهوم پاسوخ یک عنصی صیفاً هموستاتیک به یک تنظیم

سووازی انوودوتلیوم، ، فعالNETosisلکوسوویت، –هووا در ایمونوتیومووووز و تیومووالتهوواب بووا تتکیوود بووی تعاموول پلاکووتپلاکت

شود. همچنین، پیامدهای بوالینی ایون مسوییها، ییفیوت سلولی بیرسی می های خارجرسانی وزیکولموواینفلامیشن و پیامتیو

عنوان نشانگیهای زیستی و رویکیدهوای درموانی نووین بویای مهوار انتتوابی تیومووالتهواب، ضومن حفوظ عملکوید ها بهآن

 ییید.ها، مورد بحث قیار میضیوری هموستاتیک پلاکت
 

  سلولیهای خارج، وزیکولNET،HMGB1تیومووز، تیومووالتهاب، سپسیس، -پلاکت، ایمونو واژه های کلیدی:
 

 :jalalalinaghinezhad@gmail.com Email              ییانا ی،مازندران، سار یو خدمات درمان یدانشگاه علوم پزشک ی،پزشکییادانشکده پساری، جلال نقی زاده: مولف مسئول: 

  Email: Mohseni2024@gmail.com   ییانا ی،مازندران، سار یو خدمات درمان یدانشگاه علوم پزشک ی،پزشک ییادانشکده پساری،  –ی محسن رضایعل                               

 ییانطب انتقال خون، تهیان، ا یو پژوهش یآموزش ی. موسسه عال1

 ییانا ی،مازندران، سار یو خدمات درمان یدانشگاه علوم پزشک ی،پزشک ییانشکده پدا یشگاهی،ییوه علوم آزمااستادیار، . 2

 ییانا ی،مازندران، سار یو خدمات درمان یدانشگاه علوم پزشک ی،پزشک ییادانشکده پ یشگاهی،ییوه علوم آزمادانشیار، . 3
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 و همکارانی دریح نینازن     

 

 071         5021 شهریور، 062، شماره ششممجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                       دوره سي و               

 مروری

 

 

 مقدمه
عنوان اجووزای مسوویی ها صوویفاً بووههووا موودتپلاکت

دهود شدند، اما شواهد امیوز نشوان میهموستاز دیده می

کننوده  ها بتشی از سیسوتم ایمنوی ذاتوی و تنظویمکه آن

تیومووالتهواب نشووان  پاسوخ التهوابی نیوز هسوتند. مفهوووم

هوا دو التهواب در بسویاری از بیماری دهد که انعقاد ومی

افووزا را تشووکیل ای همفیاینوود مجووزا نیسووتند، بلکووه شوووکه

دهند که در آن پلاکت نقش میکزی را دارد. در این می

عنوان یوک پاسوخ دفواعی چارچوب، ایمونوتیوموووز بوه

شود که هدف آن محدودسازی انتشار میزبان تعییف می

توویل خووارج شووود زا اسووت، امووا ایووی از کنعاموول آسوویب

-توانوود بووه تیومووووز پاتولوژیووک، اخووتلال میکوویومی

سییکولیشن و آسیب اندام منجی شود. ایون نگواه جدیود 

صویف بوه  " نشوانگی"هوا از باعث شده است که پلاکت

هووای عیوقووی و التهووابی تووودیل در بیماری " بووازیگی"

  .(1- 6)شوند

تعییف در بالین بسیار زیاد است. در  اهمیت این باز

(، سکته ARDSسپسیس، سندروم دیستیس تنفسی حاد )

هووای ایسووکمیک، آتیواسووکلیوز و حتووی بیخووی بیماری

ها و انووودوتلیوم، هوووا بوووا لکوسووویتاتوایمیوووون، پلاکت

یییی ای دارنوود کووه بووه شووکل هووای پیچیوودهکنشبیهم

تیومووتیووک منجووی -پوویو التهووابی و-پوویو مسووییهای

ش پلاکوت ها، کاهش شمارییدند. در بیخی بیماریمی

های پلاکتووی حتووی پوویش از بوویوز یووا تغییووی در شوواخ 

توانوود ارزش شووود و میتووابلوی بووالینی کاموول دیووده می

رو، در این مطالعه  از این .(1 – 11)آیهی داشته باشدپیش

مووووویوری، نقوووووش پلاکوووووت در ایمونوتیوموووووووز و 

های درمانی آینده تیومووالتهاب، کاربیدهای بالینی و افق

 .شودبیرسی می

 

  یمنینقش پلاکت از هموستاز تا ا
هایی بودند کوه ها سلولدر مدل کلاسیک، پلاکت

شودند، بوه زییانودوتلیوم پس از آسیب عیوقوی فعوال می

چسوووویدند و بووووا ایییگاسووویون و ایجوووواد پوووولاک می

کیدنوود. امووا هموسووتاتیک، از خووونییزی جلووویییی می

ز ایون ها فیاتوی ااند که پلاکتهای جدید نشان دادهیافته

های التهوابی را کننود و قادرنود سویگنالتعییف عمل می

های ایمنوی تعامول حس کیده و پاسوخ دهنود، بوا سولول

ریزی مجوودد محوویو عیوقووی بیقوویار کننوود و در بینامووه

 صوورت فعوال عمول نماینود. در واقوک، پلاکوت یوکبه

هسووته امووا غییفعووال نیسووت، بلکووه سوولولی بی فییمنووت

 تواند بی تیشوحاست که میپیقدرت از نظی سیگنالینگ 

ها، تیافیک لکوسویتی و فعالیوت ها، کموکاینسایتوکاین

  .(11 ،3 ،2)اندوتلیوم اثی بگذارد

هوا بوه حفوظ در شیایو فیزیولوژیوک، ایون ویژیی

کنند. اما در شیایو التهوابی یوا عفوونی، تعادل کمک می

لوکوسوویت، -توانوود فعووال شوووند و ایییگووه پلاکووتمی

 نفوذپذییی انودوتلیال و ها، افزایشفیلسازی نوتیوفعال

تیومووووز میکیووسووکولار را بووه دنوووال داشووته باشووند. 

نحووووه رفتوووار پلاکوووت در  مطالعوووات جدیووود دربووواره

کننوود کووه هووای عیوقووی و التهووابی تتکیوود میبیماری

یک پدیده یکنواخت نیست، بلکه  " سازی پلاکتیفعال"

متفاوتی های متتلفی است که هیکدام اثی فنوتیپ شامل

. همین نکته، علوت (12 ،11 ،0)التهاب دارند تیومووز و بی

 کند.ها در بالین را توجیه میپیچیدیی یافته

 

 و تیومووالتهاب یمونوتیومووزاز ا یچارچوب مفهوم
ایمونوتیومووووز بووه فیاینوودی اشوواره دارد کووه در آن 

عنوان بتشی از پاسخ ایمنی ذاتی فعوال سیستم انعقادی به

زا جلوویییی ا از انتشار عامل عفونی یوا آسویبشود تمی

هووای میووان کنشای از بیهمکنوود. در ایوون پاسووخ، شوووکه

ها، انووودوتلیوم و هوووا، مونوسووویتهوووا، نوتیوفیلپلاکت

ییوید کوه در حالوت طویعوی مسییهای انعقادی شکل می

شوده بوه  نقش محوافظتی دارد، اموا در حالوت غییکنتویل

انجامووود. لوژیوووک میالتهووواب پایووودار و تیوموووووز پاتو

ایمونوتیومووز است  تیومووالتهاب اصطلاحی نزدیک به

زموانی التهواب، انعقواد و آسویب عیوقوی تتکیود و بی هم

  .(13 - 15)کندمی
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 و ترومبوالتهاب مونوترومبوزیها در اپلاکت

 5021 شهریور، 062، شماره ششمدوره سي و            مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                            076

هووا عاموول کلیوودی در چنووین چووارچوبی، پلاکت

الگوهوای مولکوولی  تواننود بواشووند و میمحسووب می

یتوو الگوهای مولکولی م ( وPAMPsمیتوو با پاتوژن )

( فعوال شووند، بوا انودوتلیوم تعامول DAMPsبا آسویب )

ها را بوه کوانون آسویب جوذب داشته باشوند و لکوسویت

مدیاتورهایی  وسیلهها بهنمایند. از سوی دیگی، این پاسخ

 ، توویوموین، کمپلمووان وHMGB1سوولکتین، -Pماننوود 

( تقویوووت NETsهای خوووارج سووولولی نوتیوفیووول )تلوووه

ماننوود سپسوویس یووا سووکته  هوواییشوووند. در بیماریمی

های ایسکمیک، این چیخه مثووت بوین پلاکوت و سولول

منجی به ایجاد میکیوتیومووزها و اخوتلال  تواندایمنی می

بنوابیاین، دانسوتن  .(16 - 19 ،11 ،9 ،8)عملکید عضوو شوود

های نقش پلاکت در این شوکه، بیای طیاحوی اسوتیاتژی

 درمانی آینده ضیوری است.

 

 -پلاکوووت یولوژیوووکپاتوب یهووواکنششووووکه بووویهم
 اندوتلیوم -یتلوکوس

تووویین محورهوووای تیومووالتهووواب، یکوووی از مهم

هوای کنش میان پلاکت و لکوسویت اسوت. پلاکتبیهم

ها هووا و مونوسوویتتواننوود بووا نوتیوفیلشووده می فعووال

های هتیوتایپیک تشکیل دهند و از این طییوق کمپلکس

های فعوال همسییهای چسوندیی، کموتاکسی، تولید یون

را تقویوت  نتوزیس و فاکتور بافتی (، بیانROSاکسیژن )

 دهنود کوهکنند. میورهای کلاسیک و جدیود نشوان می

هوای عیوقوی، لکوسویت در بیماری-کنش پلاکوتبیهم

التهاب مزمن، عفونت و تیومووز نقش محوری دارد. این 

-PSGL-1 P/هووایی ماننوود تعوواملات از طییووق مولکول

مدیاتورهای محلول صورت  و  CD40/CD40Lسلکتین،

  .(21 - 22 ،11)یییدمی

ای دارنود. ها در ایون شووکه جایگواه ویوژهنوتیوفیل

را افوزایش  NET ها با تحییک نوتیوفیول، تولیودپلاکت

یووک اسووکلت  سووازیهووا نیووز بووا فیاهمNET دهنوود ومی

بیای تجمک فاکتورهوای انعقوادی، تیوموووز را  ساختاری

و  ها نیز با بیان فاکتور بافتیونوسیتسازند. مپایدارتی می

زنند. در سطح ها به این چیخه دامن میسایتوکاین تیشح

سازی اندوتلیوم باعوث افوزایش اندوتلیال، آسیب یا فعال

های ادهیشون، کواهش ضودانعقادهای طویعوی و مولکول

-پلاکوت شوود. در نتیجوه، شووکهتشدید نفوذپذییی می

تیین سواختارهای ادیانودوتلیوم یکوی از بنیو-لوکوسیت

 ،3 ،1)التهابی است-های تیومووپاتوبیولوژیک در بیماری

11، 11).  

 

P-ین،سوولکت HMGB1 وNET  یاتوربووه عنوووان سووه موود 
 یدیکل

سوووازی های مووویتوو بوووا فعالدر میوووان مووودیاتور

جایگوواه بسوویار مهمووی یافتووه اسووت.   HMGB1پلاکتووی،

هوا در پلاکت HMGB1 اند کوهمطالعات اخیی نشان داده

هووای مشووتق از پلاکووت وجووود دارد و و میکیوپارتیکل

اصوولی در ایمنووی  موودیاتور عنوان یووکتوانوود بووهمی

از طییوق  HMGB1 تیومووز عمل کند. و اینتیاوسکولار

 0ییینوده شووه توول  مسوییهای سویگنالینگ ذاتوی ماننود

(TLR4 و ییینوووده محصوووولات نهوووایی یلیکاسووویون )

ازی پلاکت، تعامل با ستواند فعال(، میRAGEپیشیفته )

کنووود. از ها و آسووویب انووودوتلیال را تقویوووت لکوسووویت

 هدف نشانگی التهاب، بلکه یک تنهانه  HMGB1رو،این

سولکتین نیوز یکوی از -P .(20 ،23 ،9)بالقوه درموانی اسوت

سوازی پلاکوت و انودوتلیوم های کلاسیک فعالمولکول

 سلکتین محلول-Pسطحی یا  سلکتین-P است. افزایش 

شدن پلاکتوی و انودوتلیالی اسوت و در  دهنده فعال شانن

شوود. التهابی مشاهده می-های تیومووبسیاری از وضعیت

این مولکول، بوا تسوهیل اتصوال پلاکوت بوه نوتیوفیول و 

 پلاکوت-های لکوسویتمونوسیت، بوه تشوکیل ایییگوه

ها سومین مودیاتور  NET کند. از سوی دیگی،کمک می

ها  NETاند که لعات نشان دادهمهم این شوکه است. مطا

هوای در تیومووز ناشی از سپسیس، سکته و سوایی بیماری

التهوووابی نقوووش کلیووودی دارنووود و پلاکوووت یکوووی از 

در واقوک،  .(21 ،21 ،11 ،0)اسوت نتوزیس های مهممحیک

پاتولوژیوک  لوو  فیودبک یوکNET -محوور پلاکوت
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 077         5021 شهریور، 062، شماره ششممجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                       دوره سي و               

 مروری

 

 

را تشودید  تیومووز و آسویب بوافتی تواندسازد که میمی

  د.کن

 

 یژهو یتبا اهم یتیجمع ییپیوکوایولانت، ز یهاپلاکت
ها از نظی عملکویدی یکسوان نیسوتند و تمام پلاکت

یییی توانووود بوووه شوووکلشووودت و نووووع تحییوووک می

هووووای هووووای متفوووواوتی منجووووی شووووود. پلاکتفنوتیپ

هوا هسوتند کوه در پیوکوایولانت زییجمعیتی از پلاکت

ه در شیایطی کوه ویژپاسخ به تحییک شدید و پایدار، به

دهود، سولولی ر  می افزایش شدید ورود کلسیم داخول

شووند. دچار تغیییات عملکویدی و غشوایی متموایزی می

های اصلی ایون فنوتیوپ، از دسوت رفوتن یکی از ویژیی

عدم تقارن طویعوی فسوفولیپیدهای غشوایی و قیاریویفتن 

( در سوطح phosphatidylserine; PSسویین )فسفاتیدیل

است. این تغییی، سوطحی بوا ییفیوت بوالاتی  خارجی غشا

های انعقادی فیاهم دهی کمپلکس بیای تجمک و سازمان

کند و در نتیجه، تشکیل تیوموین و توودیل فیویینووژن می

  .(25 - 21 ،2)کندبه فیویین را تسهیل می

در این فیآیند، تغیییات غشایی با تغییویات دیگویی 

تغییویات سواختاری سولولی،  مانند افزایش کلسیم داخول

هووای رفووتن یووا کوواهش بیخووی ویژیی سوولول، از دسووت

معمول پلاکوت فعوال و در بیخوی شویایو، ایجواد یوک 

های انعقوادی فنوتیپ با ییفیت بالای حمایت از واکنش

شود. بنابیاین، پلاکوت پیوکوایولانوت صویفاً همیاه می

نیست، بلکه یک حالت «  شده تی فعالبیش»یک پلاکت 

تمایز است که در آن ییفیت سطح پلاکوت عملکیدی م

یابود. ایون بویای پشوتیوانی از تولیود تویوموین افوزایش می

سازی کلاسیک پلاکت کوه عمودتاً  ویژیی باید از فعال

شوودن  هووا، فعووالبووا تغییووی شووکل، آزادسووازی ییانول

ها و افزایش چسوندیی و تجمک پلاکتی شناخته اینتگیین

سازی معموول یگی، فعالشود، تفکیک شود. به بیان دمی

دهی و تجمووک تووی بووی چسوووندیی، سوویگنالپلاکووت بوویش

کوووه فنوتیوووپ  حوووالی پلاکتوووی متمیکوووز اسوووت، در

پیوکوایولانت با ایجاد یک سطح غشایی مناسب بویای 

های انعقادی و تقویت تولیود تویوموین مشوت  واکنش

 .(28 ،21 ،25 ،2)شودمی

ارد، زییا این تمایز از نظی پاتوفیزیولوژیک اهمیت د

کوه الزامواً بوه  تواند فعال شود بدون ایونیک پلاکت می

فنوتیپ پیوکوایولانوت کامول توودیل شوود. در مقابول، 

ها را به سومت تواند بتشی از پلاکتتحییک شدید می

تی سوو  دهود و در نتیجوه، ییفیوت این حالت تتصصی

تولید تیوموین و تثویت لتته را افزایش دهود. از ایون رو، 

فعالیت یا تجموک پلاکتوی لزومواً معوادل افوزایش  افزایش

فنوتیپ پیوکوایولانت نیست و ارزیابی این فنوتیوپ بوه 

تی تغییوویات غشووایی و عملکووید های اختصاصوویشوواخ 

 .پیوکوآیولانت نیاز دارد

هوای پیوکوایولانوت با وجوود ایون، نقوش پلاکت

شووود. بیخووی صوویفاً بووه تشوودید تیومووووز محوودود نمی

جمعیووت  انوود کووه تشووکیل ایوون زیوویادهمطالعووات نشووان د

ممکن است در شیایو خاص بتشی از تنظویم فضوایی و 

دهی سواختار تیوموووز، زمانی هموستاز باشد و با سازمان

کیدن انتشار لتته کمک کنود. بنوابیاین، ایون  به محدود

فنوتیپ را باید یک پاسخ وابسته به زمینه دانست کوه در 

نتوویل هموسوووتاز توانووود در کشوویایو فیزیولوژیووک می

هووای پاتولوژیووک مشووارکت داشووته باشوود، امووا در محیو

-ممکن است به افزایش ییفیت تیومووژنیوک و تیومووو

یییی از منظوی درموانی، هودف .(13)التهاب کموک کنود

های ایجاد فنوتیپ پیوکوایولانوت، در انتتابی مکانیسم

توانوود در آینووده صووورت اثوووات ایمنووی و اثیبتشووی، می

تی از مهووار یسووتیده عملکووید پلاکتووی رویکوویدی دقیووق

حال، این مفهوم در حوال حاضوی عمودتاً در  این باشد؛ با

عنوان بالینی قیار دارد و نواید بوه میحله مکانیستی و پیش

 شده معیفی شود. یک راهوید درمانی تثویت

 

 مشتق از پلاکت یخارج سلول هاییکولوز یتاهم
ت هوووای خوووارج سووولولی مشوووتق از پلاکووووزیکول

(PEVsدر سال ) های اخیی توجه زیادی را به خود جلب

هوا کووه از غشوای پلاکووت منشووت وزیکول انود. ایوونکیده
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 و ترومبوالتهاب مونوترومبوزیها در اپلاکت

 5021 شهریور، 062، شماره ششمدوره سي و            مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                            078

 های زیسوتRNAها، لیپیدها و یییند، حامل پیوتئینمی

های التهووابی، انعقووادی و تواننوود سوویگنالانوود و میفعال

های هودف منتقول کننود. مطالعوات تیمیمی را بوه سولول

هوا در هموسوتاز، تیوموووز، PEVاند کوههجدید نشان داد

التهوواب، بازسووازی عیوقووی و توویمیم زخووم نقووش دارنوود. 

 هووا تنهووا بقایووای سوولولی نیسووتند، بلکووهبنووابیاین، آن

 ،1)شوندسلولی محسوب میفعال ارتواط بین مدیاتورهای

29).  
ها در دو سطح اسوت. نتسوت، PEV  اهمیت بالینی

سوازی  پویوای فعوال اینشانگیه عنوانتوانند بهها میآن

پلاکتی و آسیب اندوتلیال مطیح شووند. دوم، در آینوده 

طویعی بیای هدایت دارو  هایحامل عنوانممکن است به

های مهمی پزشکی بازساختی به کار روند. الوته چالش یا

هووای جداسووازی، تعیووین همچووون استانداردسووازی روش

اقی ها، و تفسیی پاتوفیزیولوژیوک همچنوان بوزییجمعیت

و سپسیس نیز  عیوقی، سیطان های قلویاست. در بیماری

 .(31 ،29 ،1)تی شدن استها در حال روشنPEV نقش

 

 و تیومووالتهاب یمونوتیومووزا ینیبال یهاها در مدلنقش پلاکت
ایمونوتیومووز یک فیآیند واحد و یکسان در هموه 

کنش وابسته به زمینوه ها نیست، بلکه حاصل بیهمبیماری

ها، سیسوتم انعقواد و ها، اندوتلیوم، لکوسویتیان پلاکتم

چووه  محوویو التهووابی هووی بیموواری اسووت. بنووابیاین، ایووی

سووازی پلاکووت و تشووکیل تیومووووز در بسوویاری از فعال

هوای اولیوه، شیایو یوک وجوه مشوتیک دارنود، محیک

های مولکولی و پیامدهای بافتی های غالب، میانجیسلول

توجهی داشته باشند. در ادامه، این  توانند تفاوت قابلمی

، سوووکته ARDS ،COVID-19هووا در سپسوویس، تفاوت

صووووورت ایسووووکمیک، آتیوتیومووووووز و سوووویطان به

  شوند.اختصاصی بیرسی میبیماری

 

 ARDSو  یسسپس
های مهووم ایمونوتیومووووز سپسوویس یکووی از نمونووه

سیسووتمیک اسووت کووه در آن عفونووت و پاسووخ ایمنووی 

هووا و زمووان انوودوتلیوم، پلاکتهمشوودن  نابهنجووار، فعووال

کننود. بویخلاف آتیوتیوموووز سیستم انعقاد را ایجاد می

کووه معمووولاً در بسووتی یووک ضووایعه آتیواسووکلیوتیک 

ییوید، در سپسویس اخوتلال عملکوید موضعی شوکل می

تواننود شدن یستیده سیسوتم ایمنوی می اندوتلیال و فعال

دهنود. زموان در بسوتیهای عیوقوی متعودد ر  طور همبه

رفتن یکپارچگی سد عیوقوی، آسیب اندوتلیال، از دست

شدن انعقاد و تشکیل میکیوتیومووزهای منتشوی، در  فعال

هوای مهوم کنار اختلال میکیوسییکولاسویون، از ویژیی

  .(8 ،1)داین فیآیند هستن

هووا و هووای فعووال بووا نوتیوفیلدر سپسوویس، پلاکت

س را تقویت دهند، نتوزیها ایییگه تشکیل میمونوسیت

سوازند. پیوکوایولانوت را فعوال می کنند و مسییهایمی

زمان، آسیب اندوتلیال و اختلال سد عیوقی، زمینه را هم

کند. مطالعات نق  عملکید اریان فیاهم می بیای ادم و

هووووا و پلاکت صووووورت ییفتووووه در مووووورد نقووووش

دهنود نشوان می ARDS ها در سپسویس ومگاکاریوسیت

سپسیس بدون در نظی ییفتن پلاکوت که دانش جامک از 

شمارش پلاکت، میانگین  ممکن نیست. بنابیاین، ارزیابی

 فیاکسیون پلاکت های نوارس ،(MPV) هاحجم پلاکت

(IPF  و سایی شاخ )بندی طوقه تواند بههای میتوو، می

 .(31 ،8 ،2 ،1)بیماران کمک کند

توانوود چووه التهوواب سیسووتمیک می ، ایوویARDSدر 

توی در باشد، محور ایمونوتیومووتیوک بویش وجود داشته

بسووتی آسوویب شوودید ریوووی و میکیوسییکولاسوویون ریووه 

تلیوال و انودوتلیال، افوزایش شود. آسویب اپیبیجسته می

هووا در ریووه، نفوذپووذییی مووویییی و تجمووک نوتیوفیل

ها ها با نوتیوفیلکنند که در آن پلاکتمحیطی ایجاد می

ده و تشوووکیل کنش کووویو انووودوتلیوم ریووووی بووویهم

کننوود. میکیوتیومووووز و آسوویب عیوقووی را تقویووت می

، بیخلاف سپسیس که یک اخوتلال ARDSبنابیاین، در 

–سیستمیک و چندعضوی غالب اسوت، محوور پلاکوت

انووووووودوتلیوم ریووووووووی و اخوووووووتلال –نوتیوفیووووووول

 .(33 ،32 ،8)ای داردمیکیوسییکولاسیون اهمیت ویژه
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از مطالعوات  ها عمدتاًشواهد میبوط به این مکانیسم

های حیوووانی و مطالعووات انسووانی آزمایشووگاهی، موودل

اند. این مطالعات از نقش زیسوتی ای حاصل شدهمشاهده

حمایوت  ARDS التهاب سپسیس و-ها در تیومووپلاکت

کنند، اما هنوز مشت  نیست که کدام مسیی پلاکتی می

 طور ایمن و مؤثی در بیمواران مهوار کوید. ازتوان بهرا می

 P-selectin یییی مسییهایی مانندرو، پیشنهاد هدف این

عنوان نوتیوفیل باید در حال حاضوی بوه–یا تعامل پلاکت

 یک راهوید پژوهشی و تیجمانی، نه یوک درموان اثووات

هوا در تلقی شود. همچنین، بوه دلیول نقوش پلاکت، شده

حفووظ هموسووتاز و یکپووارچگی عیوقووی، مهووار یسووتیده 

خطی خوونییزی یوا اخوتلال در تواند عملکید پلاکت می

 .های محافظتی عیوقی را افزایش دهدپاسخ

 

 ;Coronavirus Disease 19 ) 19 ییوسکیوناو یماریب

COVID-19 ) 

های تیین نمونوهعنوان یکی از بیجسوتهبه، 19-کووید 

انود شود. مطالعات نشان دادهبالینی ایمونوتیومووز شناخته می

سازی پلاکتی، افوزایش ، فعالشدید ا اشکالکه در بیماران ب

–(، تشکیل تجمعات پلاکوتP-selectin) سلکتین-پیبیان 

 سووولولی نووووتیوفیلی های خوووارجتلوووه لکوسووویت و تولیووود

(neutrophil extracellular traps; NETs)طور هووا بووه

 دهد و با میکیوتیومووز ریوی و آسیب چندزمان ر  میهم

سوویک، در عضوووی ارتووواط دارد. بوویخلاف تیومووووز کلا

COVID‑19 هووا تعاموول میووان التهوواب، انوودوتلیوم و پلاکت

نقش میکزی دارد و همین موضوع باعث شده است مفهووم 

ای پیودا کنود. در این بیماری اهمیوت ویوژه«  تیومووالتهاب»

 D-dimer ،P-selectinهمچنین افوزایش مارکیهوایی ماننود 

هوای پلاکتوی بوا شودت بیمواری و محلول و میکیووزیکول

   .(30 ،1)اندآیهی نامطلوب ارتواط نشان داده یشپ

 

 یعیوق یمغز هاییماریو ب یسکمیکسکته ا
در سکته ایسکمیک، ایمونوتیومووز عمدتاً در بستی 

شودن  آسیب یا پاریی پولاک آتیواسوکلیوتیک، فعوال

دهود و پیامود پلاکت و تشکیل تیومووز شوییانی ر  می

ن مغزی است. در مستقیم آن انسداد یا کاهش جییان خو

دیده و اجوزای  ها با اندوتلیوم آسیباین شیایو، پلاکت

سوازی کنش کیده و با فعالماتییکس زییاندوتلیال بیهم

های پلاکتووی، تجمووک پلاکتووی و تقویووت تولیوود ییینووده

تشوووکیل تیوموووووز را تسوووهیل  های التهوووابی،واسوووطه

   .(35)کنندمی

یآینود لایوه دیگویی بوه ایون ف NETsها و نوتیوفیل

تواند تشکیل نوتیوفیل می–کنند. تعامل پلاکتاضافه می

NETs  را تقویت کند وNETs کویدن یوک نیز بوا فیاهم

ها و چارچوب پیوتیومووتیوک و بوه دام انوداختن سولول

عوامل انعقادی، به پایداری تیوموووز کموک کننود. ایون 

تواند در مقاومت بیخی تیومووزها نسووت بوه ویژیی می

شدن موفقیت بازپیفیوژن اهمیت داشوته  حدودلیز و در م

بنووابیاین، در سووکته ایسووکمیک،  .(36 - 39 ،23 ،11)باشوود

که میکیوتیوموووز منتشوی و  ARDSبیخلاف سپسیس و 

اخووتلال میکیوسییکولاسوویون غالووب اسووت، تیومووووز 

دیده  شییانی موضعی و تعامل پلاکت با اندوتلیوم آسیب

 .ستها محور اصلی فیآیند او لکوسیت

هووا در تیومووووز شووواهد موجووود بوویای نقووش پلاکت

 پلاکتی از پشوتوانه بوالینی قابول شییانی و اهمیت درمان ضد

کوووه بسووویاری از  حوووالی تووووجهی بیخووووردار اسوووت، در

 P-selectin ،HMGB1یییی پیشنهادهای میبوط بوه هودف

هنوز عمدتاً بی مطالعات آزمایشوگاهی، حیووانی و  NETsیا 

نسانی متکی هستند. بنابیاین، ایون اهوداف را مطالعات اولیه ا

 هوای اسوتاندارد ضودتوان در حال حاضی معوادل درماننمی

هوا نیازمنود شوواهد پلاکتی دانست و اثیبتشوی و ایمنوی آن

 تی است.ای قویمداخله

 

 یعیوق یقلو هاییماریآتیوتیومووز و ب
در آتیواسوووکلیوز و آتیوتیوموووووز، تعامووول میوووان 

ها و اندوتلیوم یکوی از اجوزای مهوم یوفیلها، نوتپلاکت

شواهد آزمایشگاهی  .(01)ارتواط التهاب و تیومووز است

شووده  هووای فعووالدهنوود کووه پلاکتو تجیبووی نشووان می
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 و ترومبوالتهاب مونوترومبوزیها در اپلاکت

 5021 شهریور، 062، شماره ششمدوره سي و            مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                            082

کاریییی تواننووود بووووا افوووزایش چسوووووندیی و بووووهمی

ها، تقویووت التهوواب عیوقووی و ایجوواد شوویایو لکوسوویت

یوه مشوارکت ثواتی پلاک و تیومووز ثانومساعد بیای بی

ای نیز وجود ارتوواط میوان کنند. مطالعات انسانی مشاهده

های لکوسوویت و بیخووی شوواخ –تجمعووات پلاکووت

سازی پلاکتی با وضعیت بیماری عیوقی را یزارش فعال

حووال، ایوون مطالعووات  ایوون بووا .(01 - 03 ،18 ،11)انوودکیده

تواننود مشوت  تنهایی نمیعمدتاً ارتوواطی هسوتند و بوه

شوده علوت مسوتقیم پیشویفت  غیییات مشواهدهکنند که ت

  .آتیواسکلیوز یا پیامد آن هستند

عنوان نشانگیهای بوالقوه نیز به PEVsدر این زمینه، 

اندوتلیوم موورد توجوه –فعالیت پلاکتی و ارتواط پلاکت

ای و آزمایشگاهی اند. بیخی مطالعات مشاهدهقیار ییفته

یوقووی یووا عهای بیموواری قلویبووا شوواخ  PEVsارتووواط 

حووال،  ایوون انوود؛ بوواعملکووید انوودوتلیال را یووزارش کیده

و  PEVsیییی های جداسازی و انودازهناهمگونی روش

عنوان هووا را بووهنوووود استانداردسووازی کاموول، کوواربید آن

کنوود. همچنووین، شووده محوودود می نشووانگی بووالینی تثویووت

مشووتق از  HMGB1مطالعووات آزمایشووگاهی و تجیبووی 

هوای بوالقوه ارتوواط ان یکوی از میانجیعنوپلاکوت را بوه

انوود، امووا میووزان اهمیووت التهوواب و تیومووووز مطوویح کیده

عیوقی انسوان هنووز بوه  مستقل این مسیی در بیماری قلوی

. در (31 ،29 ،9)دتووویی نیووواز دارمطالعوووات بوووالینی بووویش

ها در محور مجموع، شواهد موجود از مشارکت پلاکت

آتیوتیوموووز حمایوت  التهوابی آتیواسوکلیوز و-تیوموو

کنند، اما قودرت شوواهد بویای اجوزای متتلوف ایون می

محور یکسان نیست. نقش پلاکت در تیومووز شییانی از 

 حوالی تیی بیخوردار اسوت، درپشتوانه بالینی بسیار قوی

پلاکتی و بیخی مسییهای نویهور  PEVs ،HMGB1که 

ی اعمدتاً بی شواهد مکانیستی، آزمایشوگاهی یوا مشواهده

متکی هستند. این تفاوت در سطح شواهد اهمیوت دارد، 

توووان همووه ایوون مسووییها را در یووک سووطح از زیوویا نمی

آمادیی بیای کاربید تشتیصوی یوا درموانی قویار داد. از 

های پلاکتی و تعیوین مسویی منظی آینده، شناسایی فنوتیپ

توانود زمینوه را بویای انتتواب التهوابی می-غالب تیومووو

هوای فنووتیپی و مکانیسوم سوب بوا ویژییموداخلات متنا

حوال، چنوین رویکویدی  این غالب بیماری فیاهم کند؛ با

 سنجی بالینی است. هنوز نیازمند اعتوار

 

 تیومووز میتوو با سیطان
تیومووز وریدی یکی از عوارض مهم سیطان است 

ها در ایجواد و تقویوت محویو پیوتیومووتیوک و پلاکت

مایشگاهی و حیووانی نشوان تومور نقش دارند. شواهد آز

هوا را تواننود پلاکتهای تومووری میدهند که سلولمی

 هووای پوویشفعووال کننوود و از طییووق آزادسووازی میانجی

لکوسویت، تشوکیل –انعقادی و تقویت تعاملات پلاکوت

  .(00 - 06)(1)جدول شماره  تیومووس را تسهیل کنند

هووا در سوویطان بووه تیومووووز محوودود نقووش پلاکت

انود مطالعات آزمایشگاهی و حیوانی نشان داده شود.نمی

های توموری در ییدش توانند از سلولها میکه پلاکت

ها با اندوتلیوم اثی بگذارند و محافظت کیده، بی تعامل آن

در میاحل متتلف فیآیند متاستاز مشوارکت کننود. ایون 

–پلاکوت»ها از نظی مکانیستی از وجود یک محوور یافته

کنند، اما میزان تعمیم ایون نتوایب بوه میحمایت «  سیطان

که کدام مسییهای پلاکتی  پیامدهای بالینی انسانی و این

استفاده هستند، همچنان نیازمند واقعاً اهداف درمانی قابل

 .(01 - 09)ای و مطالعووات بووالینی اسووتشووواهد مداخلووه

هوا در بنابیاین، شوواهد موجوود از نقوش زیسوتی پلاکت

 شناسویها با زیستسیطان و ارتواط آنتیومووز میتوو با 

کنند، اما سطح شوواهد بویای ایون دو متاستاز حمایت می

 پیامد یکسان نیست.

هووا بووا خطووی تیومووتیووک از شووواهد ارتووواط پلاکت

که بسویاری از  حالی تیی بیخوردار است، دربالینی بیش

های پیشنهادی میبوط به متاستاز همچنان عمدتاً مکانیسم

این تمایز از نظی تیجمه  بالینی استوارند. ت پیشبی مطالعا

دهد که اهوداف پلاکتوی درمانی اهمیت دارد و نشان می

عنوان جدید نواید صیفاً بوی اسواس شوواهد مکانیسوتی بوه

 .شده معیفی شوند های اثواتدرمان
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 و همکارانی دریح نینازن     

 

 085         5021 شهریور، 062، شماره ششممجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                       دوره سي و               

 مروری

 

 

 یییی و اهداف درمانیاندازه ها، نشانگیهای قابلمکانیسم ،های اصلیها در ایمونوتیومووز و تیومووالتهاب در بیمارینمای جامک نقش پلاکت :1 شماره جدول
 

ها و میانجی ییییاندازههای قابلشاخ  اهداف درمانی بالقوه و سطح شواهد

 مارکیهای کلیدی

مکانیسم غالب  هانقش اصلی پلاکت

 ایمونوتیومووتیک

بیماری / وضعیت 

 بالینی

وابسته به شواهد بالینی محدود و : هاضدپلاکتی

عمدتاً  :نوتیوفیل–و محور پلاکت P-selectinزمینه؛

نیازمند توجه به خطی  ،بالینی و تیجمانیشواهد پیش

 خونییزی

-MPV ،IPF ،Dشمارش پلاکت، 

dimer های انعقادی، ، شاخP-

selectin محلول 

P-selectin ،

NETs ،D-

dimer ،TF ،

های التهابی، سیتوکین

–تجمعات پلاکت

 لکوسیت

 و هانوتیوفیل با تعامل لکوسیت،–ل تجمعات پلاکتتشکی

 و مسییهای پیوکوایولانت  NETosis تقویت ها،مونوسیت

شدن سیستمیک  فعال

اندوتلیوم و سیستم ایمنی، 

 اختلال سد عیوقی، فعال

شدن انعقاد و تشکیل 

 میکیوتیومووز منتشی

 سپسیس

عمدتاً  :نوتیوفیل–تعامل پلاکت /P-selectin مهار

هنوز درمان استاندارد  ،هد آزمایشگاهی و حیوانیشوا

 .شودمحسوب نمی

، MPV ،IPFشمارش پلاکت، 

-Dهای اکسیژناسیون، شاخ 

dimerمارکیهای آسیب اندوتلیال ، 

P-selectin ،

NETsهای ، میانجی

التهابی، مارکیهای 

 آسیب اندوتلیال

وز و ها و اندوتلیوم ریوی و تقویت میکیوتیوموتعامل با نوتیوفیل

 آسیب عیوقی

تلیال و آسیب اپی

اندوتلیال ریوی، افزایش 

نفوذپذییی مویییی، 

ها و تجمک نوتیوفیل

اختلال 

میکیوسییکولاسیون 

 ریوی

ARDS 

پشتوانه بالینی وابسته به شدت و شیایو : ضدانعقاد

شواهد تیجمانی و  :P-selectin/NETsبیمار؛ 

 ای در حال تکاملمداخله

D-dimerکت، ، شمارش پلا

MPV ،P-selectin  ،محلول

PEVs های انعقادی و ، شاخ

 التهابی

P-selectin ،

NETs ،D-

dimer ،

های میکیووزیکول

پلاکتی، مارکیهای 

 اندوتلیال

 تقویت لکوسیت،–شدن پلاکتی، تشکیل تجمعات پلاکتفعال

NETosis  و تیومووالتهاب 

التهاب سیستمیک، اختلال 

شدن اندوتلیال، فعال

کوسیت و پلاکت و ل

ویژه در میکیوتیومووز، به

 بستی ریوی

COVID-19 

 شدید

-Pشواهد بالینی قوی و استاندارد؛ : درمان ضدپلاکتی

selectin ،HMGB1  و NETs:  ًعمدتا

 بالینیپژوهشی/پیش

، MPVشمارش پلاکت، 

-Dسازی پلاکتی، های فعالشاخ 

dimer تصوییبیداری عیوقی و ،

 های بازپیفیوژنشاخ 

P-selectin ،

GPVI ،NETs ،

HMGB1 ،

–تجمعات پلاکت

 لکوسیت

سازی چسوندیی و تجمک روی سطوح تیومووژنیک، فعال

 هاهای پلاکتی و تعامل با لکوسیتییینده

آسیب یا پاریی پلاک 

آتیواسکلیوتیک، 

شدن پلاکت و فعال

تشکیل تیومووز شییانی 

 موضعی

 سکته ایسکمیک

 و PEVsپشتوانه بالینی قوی؛ :هاضدپلاکتی

HMGB1:  عمدتاً نشانگی یا هدف پژوهشی با شواهد

 ای و آزمایشگاهیمشاهده

، MPV ،PEVsشمارش پلاکت، 

سازی پلاکتی، مارکیهای فعال

 های اندوتلیال و التهابیشاخ 

P-selectin ،

PEVs ،

HMGB1  ،پلاکتی

–تجمعات پلاکت

 NETs لکوسیت،

ن انعقاد و شدها، التهاب عیوقی، فعالتقویت چسوندیی لکوسیت

 ثواتی پلاکتشکیل تیومووس پس از بی

التهاب دیواره عیو ، 

ثواتی پلاک، تماس بی

خون با سطوح 

تیومووژنیک و تشکیل 

 تیومووز شییانی

آتیوتیومووز و 

 های قلویبیماری

 عیوقی

؛ CAT  شواهد بالینی قوی بیای :انعقادها ضد

عمدتاً  : P-selectin/یییی مستقیم پلاکتهدف

 تیای بیشانی و نیازمند شواهد مداخلهتیجم

-MPV ،Dشمارش پلاکت، 

dimer ،PEVs تجمعات ،

 هایشاخ  لکوسیت،–پلاکت

 انعقادی

Tissue factor ،

P-selectin ،

NETs ،PEVs ،

D-dimer  و

های مشتق از میانجی

 تومور

–های توموری، تشکیل تجمعات پلاکتشدن توسو سلولفعال

 پیوتیومووتیک محیو قویتت و لکوسیت–پلاکت و تومور

سازی سیستم انعقاد و فعال

های پلاکت توسو سلول

توموری، التهاب 

سیستمیک و تعامل 

 لکوسیت–پلاکت–تومور

تیومووز میتوو با 

  ( CAT) سیطان

عمدتاً دارای شواهد  :مهار مسییهای پلاکتی

بالینی؛ ارزش درمانی مستقیم بیای پیشگییی از پیش

 نشده استمتاستاز هنوز اثوات 

، PEVsتعداد/فعالیت پلاکت، 

 مارکیهای تومور،–تجمعات پلاکت

 بار هایشاخ  و پلاکتی سازیفعال

 توموری

P-selectin ،

integrins ،TGF-

β ،ATP ،COX-

1/TxA₂ ،PEVs 

های توموری در ییدش، تسهیل پوشش و محافظت از سلول

یون چسوندیی به اندوتلیوم و حمایت از فیار ایمنی و کلونیزاس

 متاستاتیک

های توموری تعامل سلول

ها، در ییدش با پلاکت

ها و اندوتلیوم و لکوسیت

ایجاد یک نیچ محافظ و 

 پیوتیومووتیک

پیشیفت و متاستاز 

 سیطان

 

ها در تمام ایون شویایو چه پلاکت در مجموع، ایی

در پیوند میان التهاب و تیومووز مشارکت دارند، بسوتی و 

مووز در هی بیماری متفاوت اسوت. مسیی غالب ایمونوتیو

هوا شدن سیستمیک اندوتلیوم، پلاکت در سپسیس، فعال

ها و اخووووتلال میکیوسییکولاسوووویون بووووه و لکوسوووویت

 .شودمیکیوتیومووز منتشی و آسیب چندعضوی منجی می

، ایون تعاموول عمودتاً در میکیوسییکولاسوویون ARDS در

جموک ریوی و در ارتواط نزدیک با آسویب انودوتلیال و ت

، التهاب ناشی COVID-19 ها بیجسته است. درنوتیوفیل

–از عفونت وییوسی و اختلال اندوتلیال، محور پلاکوت

را در بسووتی عوویو  ریوووی تقویووت   NET- لکوسوویت

کند. در مقابل، در سکته ایسکمیک و آتیوتیوموووز، می

ثوواتی پولاک و تمواس پلاکوت بوا سوطوح آسیب یوا بی

 هوا وبا مشوارکت نوتیوفیلتیومووژنیک عیوقی، همیاه 

NETتووی بووه تیومووووز شووییانی موضووعی منجووی هووا، بوویش

سازی های توموری، فعالشود. در سیطان نیز محیکمی

لکوسیت در ایجاد یک محویو –پلاکت و تعامل پلاکت

پیوتیومووتیک نقش دارنود و بیخوی از هموین تعواملات 

شناسی متاستاز نیوز مشوارکت کننود. توانند در زیستمی

تووووان یوووک مسووویی واحووود را بوووویای ابیاین، نمیبنووو

هووا فوویض کووید؛ بلکووه ایمونوتیومووووز در همووه بیماری

ها و اهمیوووت نسووووی پلاکوووت، انووودوتلیوم، لکوسووویت
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های مولکولی باید بی اساس زمینه بیماری و بسوتی میانجی

 .عیوقی تفسیی شود

 

 یشوگاهیآزما یهاعنوان شاخ به یپلاکت یهاشاخ 
 بالقوه یو نشانگیها
های پلاکتی حاصل از شمارش کامل خوون و شاخ 

هووا، ابزارهووایی نسوووتاً در دسووتیس و آنووالیز خودکووار پلاکت

 های پلاکتی هسوتند؛ بواهزینه بیای ارزیابی کمیّ ویژییکم

های هماتولوژیوک پلاکتوی و حال، باید میوان شواخ  این

شدن پلاکوت تموایز قا ول شود.  مارکیهای اختصاصی فعال

 MPV ،PDW ،PCTهایی مانند شمارش پلاکوت، شاخ 

کننود؛ یییی نمیشدن پلاکت را اندازه مستقیماً فعال  IPFو

بلکه عمودتاً اطلاعواتی دربواره تعوداد، انودازه، نواهمگونی و 

دهنود. بنوابیاین، تغییوی در ها ارا ه میییدش یا تولید پلاکت

دن شو تنهایی نوایود معوادل فعوالها بههی یک از این شاخ 

  .پلاکت یا وجود ایمونوتیومووز تلقی شود

 

 هاآن ینیو ارزش بال ییییقابل اندازه یییاتتغ

، توووان بووه سووه یوویوه اصوولیتغییوویات پلاکتووی را می

های مویتوو بوا های کمی و هماتولوژیک، شواخ شاخ 

تولیووود و یووویدش پلاکوووت و نشوووانگیهای مولکوووولی یوووا 

 ارش پلاکتشم. ، تقسیم کیدشدن پلاکت عملکیدی فعال

(platelet count )هووای در یوویدش را نشووان تعووداد پلاکت

تیتیب بووه PCT و MPV ،PDW کووه حووالی دهوود، درمی

اطلاعاتی درباره اندازه متوسو پلاکت، ناهمگونی انودازه و 

نیز عمدتاً بازتابی  IPF. کنندها ارا ه میتوده حجمی پلاکت

تولیوود و  هووای نابووالد و در نتیجووه دینامیووکاز سووهم پلاکت

ها از مغز استتوان اسوت. در مقابول، آزادسازی اخیی پلاکت

هوووای و بیخوووی آزمون P-selectin نشوووانگیهایی ماننووود

 تیی به وضوعیت فعوالعملکیدی پلاکت، اطلاعات نزدیک

ها و انوودوتلیوم فوویاهم شوودن و تعاموول پلاکووت بووا لکوسوویت

ها از نظووی زیسووتی معووادل کننوود. بنووابیاین، ایوون شوواخ می

 موارکی فعوال»عنوان هوا بوهدیگی نیسوتند و نوایود هموه آنیک

   .تفسیی شوند«  سازی پلاکتی

ها بوه ایون شواخ  یصویاز نظی بوالینی، ارزش تشت

ها در افتیا  یا شناسایی یک وضعیت بیماری توانایی آن

هوا آیهی به ارتواط مستقل آن ارزش پیش .میبوط است

ینی آینده اشاره با شدت بیماری، عوارض یا پیامدهای بال

دارد و ارزش پایشی به توانایی یک شاخ  در انعکاس 

تغیییات وضعیت بیمار یا پاسخ به مداخله در طول زموان 

شود. در حال حاضی، شواهد بویای بسویاری از میبوط می

 و MPV ،PDW ،PCT ویژههای پلاکتووی، بووهشوواخ 

IPFای و ارتوواطی حاصول تی از مطالعات مشواهده، بیش

تنهایی بیای تشتی  ها بهد و افزایش یا کاهش آنانشده

بینی قطعی پیامد بیمار کافی نیست. ایمونوتیومووز یا پیش

از نظوی  P-selectin در مقابل، نشانگیهای مولکولی مانند

تی هستند، اما کاربید شدن پلاکت نزدیکزیستی به فعال

یییی و ها نیز به استانداردسوازی روش انودازهروتین آن

های بوالینی ها نسووت بوه شواخ یین ارزش افزوده آنتع

ها در حال حاضوی موجود نیاز دارد. بنابیاین، این شاخ 

بنودی عنوان نشوانگیهای بوالقوه بویای طوقهبهتی است بوه

خطووی، توصوویف فنوتیووپ پلاکتووی و پووایش پژوهشووی 

عنوان ابزارهای مستقل و قطعی تشتی  یوا نه به ،بیماری

میووانگین  MPV .ی ییفتووه شووونددر نظوو ،انتتوواب درمووان

دهود. از نظوی های در یویدش را نشوان میحجم پلاکت

تواند با تفاوت در اندازه و می MPV فیزیولوژیک، تغییی

تی بوه هوای جووانها و افوزایش ورود پلاکتسن پلاکت

توی های بزرگچه پلاکت ییدش خون همیاه باشد. ایی

تی لممکوون اسووت از نظووی متابولیووک و هموسووتاتیک فعووا

در بیخووی شوویایو التهووابی و  MPV باشووند و افووزایش

تیومووتیک با شدت بیماری ارتواط نشان داده است، این 

سووازی پلاکووت شوواخ  یووک مووارکی اختصاصووی فعال

شوود و تفسویی آن بایود در کنوار شومارش محسوب نمی

میووزان   PDW.پلاکووت و زمینووه بووالینی انجووام شووود

را موونعکس هووای در یوویدش نوواهمگونی انوودازه پلاکت

تواند تغیییات جمعیت پلاکتوی، کند و از این نظی میمی

ها، را نشان دهد. از جمله تفاوت در سن و اندازه پلاکت

های التهابی و عیوقی بوا در بیخی بیماری PDW افزایش
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 انو همکاری دریح نینازن     

 

 082         5021 شهریور، 062، شماره ششممجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                       دوره سي و               

 مروری

 

 

تی همویاه یوزارش شدت بیماری یا پیامودهای نوامطلوب

 هووا عموودتاً زمینووهحووال، ایوون ارتواط ایوون شووده اسووت؛ بووا

تنهایی شواهدی مسوتقیم از به PDW اند و افزایشوابسته

 .کنودشودن پلاکوت یوا ایمونوتیوموووز فویاهم نمی فعال

PCT هووا از حجووم کوول خووون را سووهم حجمووی پلاکت

کند و تحت تتثیی شومارش پلاکوت و حجوم بیآورد می

تووی بوویش PCTرو،  ایوون متوسووو پلاکووت قوویار دارد. از

های در ییدش است تا تبیانگی توده یا حجم کلی پلاک

 . بیخوی مطالعوات تغییوی، باشدهاسازی آنوضعیت فعال

PCT هووای التهوابی یووا تیومووتیووک را بووا شودت بیماری

اند، اما شواهد موجود بویای اسوتفاده از آن میتوو دانسته

عنوان یک نشانگی اختصاصی ایمونوتیوموووز محودود به

یدش های نابوالد موجوود در یونسوت پلاکت IPF. است

کند و از این طییق اطلاعاتی دربواره خون را بیآورد می

فعالیت تیومووپو تیک مغز اسوتتوان و آزادسوازی اخیوی 

تواند در شویایو می IPF دهد. افزایشها ارا ه میپلاکت

هوا بوا افوزایش تولیود افزایش مصیف یا تتییوب پلاکت

جویانووی پلاکووت هموویاه باشوود و در بیخووی مطالعووات، 

ش از بیوز تیومووسیتوپنی آشکار یزارش افزایش آن پی

عنوان ممکوون اسووت بووه IPFشووده اسووت. از ایوون منظووی، 

هنگووام در دینامیوک تولیوود و  شواخ  بووالقوه تغییوی زود

حوال، ایون ویژیوی  ایون ییدش پلاکت مطیح باشد؛ بوا

شدن یک مارکی مستقیم فعال IPF معنای آن نیست کهبه

مونوتیوموووز کننوده قطعوی ای بینویپلاکت یا یوک پیش

آیهوی آن نیوز بوه نووع  است. ارزش تشتیصی یوا پویش

 .یییی و روش آزمایش وابسته استبیماری، زمان نمونه

وارد بوه  هوای توازهعمودتاً پلاکت IPFاز نظی زیسوتی، 

مانودن  کنود کوه بوه دلیول بواقیییدش خون را منعکس می

سووولولی نسووووت بوووه درون RNA تووویی ازمقوووادیی بووویش

 IPF د قابل شناسایی هستند. بنابیاین، افزایشهای بالپلاکت

ها رفتن پلاکت در شیایطی که مصیف، تتییب یا از دست

دهنوده افوزایش فعالیوت  توانود نشوانافزایش یافته است، می

تیومووپو تیک مغز استتوان و پاسخ جویانوی بویای تولیود و 

 یوزارش افوزایش .(13)های جدید باشودآزادسازی پلاکت

IPF  توجوه شومارش پلاکوت در بیخوی  افوت قابولپیش از

عنوان یک شواخ  بوالقوه شدن آن به شیایو، مونای مطیح

 ایون زودهنگام تغییی در تولید و یویدش پلاکوت اسوت؛ بوا

طور ها و شیایو بوالینی بوهحال، این مشاهده در همه بیماری

 بینیعنوان یک پیشتوان بهرا نمی IPF یکسان تتیید نشده و

ی تیومووسوویتوپنی یووا ایمونوتیومووووز در نظووی کننووده قطعوو

بایود در چوارچوب  IPF هنگام ییفت. بنابیاین، ارزش زود

های بیموواری، رونوود زمووانی شوومارش پلاکووت و سووایی یافتووه

 .آزمایشگاهی و بالینی تفسیی شود

شووودن تی فعالدر مقابووول، مارکیهوووای اختصاصوووی

های مولکوولی و سایی شاخ  P-selectin پلاکت، مانند

کنند سازی، اطلاعات متفاوتی ارا ه مییا عملکیدی فعال

شدن پلاکت و تعامول  تی به فعالو به فیآیندهای نزدیک

. ( 15)های ایمنی میبوط هسوتند آن با اندوتلیوم و سلول

پوس از  P-selectin بیای مثال، بیان سطحی یا آزادسازی

–کنش پلاکووتتوانوود در بوویهمشوودن پلاکووت می فعووال

های ایمونوتیومووتیووک یییی پاسووخشووکل لکوسوویت و

. بنابیاین، این مارکیها از نظی ( 10)مشارکت داشته باشد 

 MPV ،PDW ،PCT هایی مانندمفهومی نواید با شاخ 

های کمی و دینامیک جمعیوت که عمدتاً ویژیی IPF یا

 .کنند، یکسان در نظی ییفته شوندپلاکتی را توصیف می

 MPV ،PDW ،PCTدر مجموع، شمارش پلاکت، 

یییی از انوودازه های قابوولرا بهتووی اسووت شوواخ  IPFو 

 وضووعیت و دینامیووک پلاکتووی، نووه معووادل مسووتقیم فعووال

ها ممکون دانست. بیخی از ایون شواخ ، سازی پلاکت

ای با شدت بیماری، التهاب یوا است در مطالعات مشاهده

پیامدهای تیومووتیوک ارتوواط داشوته باشوند، اموا ارزش 

آیهی یا پایش عنوان نشانگیهای تشتیصی، پیشهها بآن

توی در مطالعوات ایمونوتیومووز هنوز به اعتوارسنجی بیش

 .(51 ،16)استاندارد و طولی نیاز دارد

 

 یندهآ یدرمان یراهویدها
درمان ضدپلاکتی یکی از ارکان اصلی پیشگییی و 

درمان تیومووز شییانی و آتیوتیومووز اسوت و نوایود بوه 
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ناپذیی دود شوود. آسوپیین بوا مهوار بییشوتآسپیین محو

( در پلاکت و کاهش تولید COX-1) 1-سیکلواکسیژناز

شودن و تجموک پلاکتوی را مهوار  ، فعالA₂تیومووکسان 

های های پایه در بیماریکند و همچنان یکی از درمانمی

شووووود. در مقابوووول، آتیواسووووکلیوتیک محسوووووب می

کلوپیودوییل، ، از جمله P2Y12های ییینده مهارکننده

 ADPپیاسوووییل و تیکوواییلور، بووا مهووار سوویگنالینگ 

شودن و تقویوت تجموک  ، فعوالP2Y12وابسته به ییینده 

دهند و در شیایو بوالینی متتلوف، پلاکتی را کاهش می

های کیونیی حاد و پوس از موداخلات ویژه در سندرمبه

کیونیی، نقش مهمی دارند. انتتاب میان ایون داروهوا و 

پلاکتی بایود بوی اسواس نووع بیمواری، خطوی  شدت مهار

 . (51 ،23 ،11 ،9 ،8)ایسکمیک و خطی خونییزی انجام شود

هووووای ضوووودپلاکتی، یوووویوه دیگوووویی از درمان

هسوتند  IIb/IIIa های ییینوده یلیکووپیوتئینمهارکننوده

که میحله نهایی تجمک پلاکتی را از طییق جلوویییی از 

ایون ییینوده مهوار اتصال فیویینوژن و سایی لیگانودها بوه 

کنند. این داروها، از جمله آبتیکسیماب، اپتیفیواتاید و می

 هایتییوفیوووان، در مقایسووه بووا آسووپیین و مهارکننووده

P2Y12 ای در شیایو کاربید محدودتی و عمدتاً مداخله

منتتب کیونیی دارنود و بوا توجوه بوه خطوی خوونییزی، 

اسووت. هووا نیازمنوود انتتوواب دقیووق بیمووار اسووتفاده از آن

بنابیاین، درمان ضدپلاکتی یک طیف دارویی با اهداف 

مولکولی متفاوت است و انتتاب درمان به زمینه بالینی و 

  .(52)توازن میان خطی تیومووز و خونییزی وابسته است

ها، مهار یستیده با وجود اثیبتشی بالینی این درمان

عملکووید پلاکتووی الزاموواً تمووام اجووزای ایمونوتیومووووز را 

دهد. از این رو، رویکیدهای جدیدتی بوی ف قیار نمیهد

-P-selectin/PSGL تی مانند محوورمسییهای اختصاصی

یوووا تعووودیل فنوتیوووپ  HMGB1 ، سووویگنالینگ1

حال، این  این اند. باپیوکوایولانت پلاکت متمیکز شده

های ضدپلاکتی استاندارد تفکیوک اهداف باید از درمان

ها هنوز عمدتاً سیاری از آنشوند، زییا شواهد میبوط به ب

مکانیسووتی، آزمایشووگاهی، حیوووانی یووا در میاحوول اولیووه 

عنوان یوک حووزه پژوهشوی نیوز بوه PEVs. بالینی اسوت

اند. بیخی مطالعات امکان اسوتفاده از نویهور مطیح شده

عنوان سلولی مشتق از پلاکوت را بوه های خارجوزیکول

فعال های زیستحامل طویعی بیای انتقال دارو یا مولکول

حوال، ایوون رویکووید هنوووز در  ایوون انوود؛ بووابیرسوی کیده

هوووایی ماننووود میحلوووه تحقیقووواتی قووویار دارد و چالش

استانداردسازی تولیود، خلووص، دوز، پایوداری، توزیوک 

یونوه کواربید درموانی  زیستی و ایمنی باید پویش از هوی

و سوایی اهوداف  PEVsیستیده بیطیف شوند. بنوابیاین، 

هوای تویاز درمانتوان در حال حاضوی هما نمینویهور ر

 .ضدپلاکتی دارای پشتوانه بالینی قیار داد

در مجموووع، درمووان ضوودپلاکتی اسووتاندارد بووی مهووار 

شودن و تجموک پلاکوت اسوتوار  شده فعال مسییهای شناخته

کووووه نسوووول جدیوووود رویکیدهووووای  حووووالی اسووووت، در

و  تیایمونوتیومووتیک در تلاش است مسییهای اختصاصوی

وابسته بوه فنوتیوپ بیمواری را هودف قویار دهود. در آینوده، 

شناسایی فنوتیوپ غالوب پلاکتوی، مسویی ایمونوتیومووتیوک 

تواند به انتتواب موداخلات فعال و میزان خطی خونییزی می

حووال، ایوون رویکووید  ایوون تی کمووک کنوود؛ بووامتناسووب

 .شده هنوز به اعتوارسنجی بالینی نیاز دارد سازیشتصی

دهود تی پوشش میته کامنت داور را مستقیماین نس

را  GP IIb/IIIaو  P2Y12چووون عوولاوه بووی آسووپیین، 

هوا را کند، مکانیسم کلی و جایگاه درمانی آنمعیفی می

-Pهوای آزمایشوی ماننود دهد و سوپس درمانتوضیح می

selectin ،HMGB1  وPEVs هوووای اثوووواترا از درمان 

 کند.شده جدا می

 

 یینبال یهاچالش
های چشومگیی، چنوود مووانک مهووم بوا وجووود پیشوویفت

یوک مفهووم  همچنان باقی است. نتست، تیومووالتهواب

 ناهمگون است و در سپسویس، سوکته، آتیواسوکلیوز و

ARDS کنود. دوم، بسویاری از طور یکسوان بویوز نمیبه

های پلاکوت در شاخ  ها و  HMGB1،PEV هایداده

پیشونهادات  حال بیرسی هستند و بویای توودیل شودن بوه
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ای دارنود. سووم، هوای مداخلوهبالینی نیواز بوه کارآزمایی

و بیخوووی   IPFهوووا، PEVیییی هوووای انووودازهروش

اند سازی پلاکتی هنوز استاندارد نشودههای فعالشاخ 

  .(51 ،31 ،16 ،8 ،0)و بین میاکز، تفاوت وجود دارد

چالش دیگی، درک دویانگی عملکید پلاکوت اسوت. 

را  تیوموووز و آسویب اریوان تواننودسوو میها از یک پلاکت

 مهوار عفونوت، حفوظ تشدید کننود، و از سووی دیگوی بویای

هوا اند و مهار آنبافتی نیز ضیوری تیمیم عیوقی و یکپارچگی

رو، . از ایون(23 ،16 ،8 ،2)باید دقیق و اختصاصی صورت ییوید

 های آینده باید موتنی بی زمان مناسب مداخله، فنوتیوپ درمان

ویژه در ار، و ارزیابی خطی خونییزی باشند. این موضوع بوهبیم

ICUسکته اهمیت دارد. ، پزشکی نوزادان و   

 

 بحث
هوووا در دیووودیاه نووووین از ایمونوتیوموووووز و پلاکت

عنوان عناصووی هموسووتاتیک، بلکووه تنها بووهتیومووالتهوواب، نووه

های فعووال ارتووواط میووان التهوواب، کننووده عنوان تنظوویمبووه

شوووند. ها و سیسووتم انعقوواد شووناخته میلکوسوویتانوودوتلیوم، 

ها و انودوتلیوم، هوا، مونوسویتهوا بوا نوتیوفیلتعامل پلاکت

، P-selectin ،HMGB1 همیاه با مشارکت مسوییهایی ماننود

NETs سوولولی مشووتق از پلاکووت،  هووای خووارجو وزیکول

التهووواب در -یییی و توووداوم تیوموووووتوانووود در شوووکلمی

، سووووکته ایسووووکمیک، ARDS ،COVID-19سپسوووویس، 

 آتیوتیومووز و تیومووز میتوو با سیطان نقش داشته باشد. با

 حال، قدرت شواهد بیای این مسییها یکسان نیسوت؛ در این

هووا در تیومووووز شووییانی و مونووای کووه نقووش پلاکت حووالی

 هووای ضوودپلاکتی از پشووتوانه بووالینی قابوولاسووتفاده از درمان

بوووط بووه بسوویاری از توووجهی بیخوووردار اسووت، شووواهد می

 HMGB1هوا، PEV  نشانگیها و اهداف نویهوور، از جملوه

هوووا، همچنوووان عمووودتاً از NET  و P-selectinپلاکتوووی، 

ای حاصوول مطالعووات آزمایشووگاهی، حیوووانی یووا مشوواهده

   .اندشده

چندین پیسش مهم همچنان بودون پاسوخ بواقی مانوده 

تواط تیین ارکدام فنوتیپ پلاکتی در هی بیماری بیش ،است

های پلاکتی یوا تجمعوات را با پیامد بالینی دارد؟ آیا شاخ 

تواننوود فیاتووی از هموسووتگی، ارزش لکوسوویت می–پلاکووت

اعتمواد ایجواد کننود؟ کودام  کننده مسوتقل و قابول بینیپیش

کویدن هموسوتاز  توان بودون متتولمسییهای پلاکتی را می

لاکتی طور انتتابی هدف قیار داد؟ و آیا مداخلات ضودپبه

تواننوود بووی اسوواس فنوتیووپ بیمووار التهووابی می-یووا ضوودتیوموو

ها تی انتتواب شووند؟ پاسوخ بوه ایون پیسوشصورت دقیقبه

میکوزی، استانداردسوازی  نگی و چندنیازمند مطالعات آینده

-P هوا وPEV  هایی ماننودیییی شواخ های انودازهروش

selectin و اعتوارسووووونجی نشوووووانگیهای تیکیووووووی در ،

 .ای بالینی مشت  استهجمعیت

از منظووی تیجمووانی، اولویووت آینووده بایوود حیکووت از 

شناسایی ارتواطات به سمت اثوات رابطه علیّ و تعیین قابلیت 

ای باید مشت  کننود پذییی باشد. مطالعات مداخلهمداخله

نوتیوفیول، –یییی انتتابی محورهای پلاکوتکه آیا هدف

P-selectin ،NETs نوتیومووتیووک یووا سووایی مسووییهای ایمو

توجه خطی خونییزی، پیامدهای  تواند بدون افزایش قابلمی

های پلاکتوی بالینی را بهوود بتشد. همچنین، ادغام شواخ 

توانود بوه های انعقادی، التهابی، اندوتلیالی و بالینی میبا داده

تویین هایی از بیماران کمک کند که بیششناسایی زییییوه

فمند را دارند. بنوابیاین، آینوده احتمال سود از مداخلات هد

هوا، بلکوه در این حوزه احتمالاً نه در مهوار یسوتیده پلاکت

هووا و مسووییهای یییی انتتووابی فنوتیپشناسووایی و هوودف

 .اختصاصی نهفته است پلاکتی بیماری
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