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  دهيچک
در مهندسي  عنوان جايگزين مناسبي   که آن را به استهاي منحصر به فردي   داراي ويژگي عنوان يک بافت طبيعي      به  آمنيون ي پرده :زمينه و هدف  

  .باشد  ميجدا شده از پلاسنتاي انساني  آمنيون ي  پردهيسازگاري سمت مزانشيم  بررسي خون اين مطالعه انجامهدف از .دهد  قرار ميبافت عروق 
، همـوليز و   انعقـاد  داخلـي و خـارجي  هايشامل مـسير  انعقاديهاي   ي آمنيون بر آزمون  تاثير سمت مزانشيمي پردهدر اين مطالعه  : روش بررسي 

 بـا   پوشـانده شـده  )ePTFE) Expanded Polytetrafluoroethyleneقي صناعي جايگزين عرون با آ و نتايج ، پلاکتي بررسي شدفعاليت
ها توسط ميکروسکوپ الکتروني    تماس قرار گرفتن با نمونهها پس از  هم چنين ميزان اتصال و تغييرات مورفولوژيک پلاکت      . هپارين مقايسه شد  

 .مورد ارزيابي قرار گرفت
  خوني يد کنندهي تا، و هموليز)CT(، زمان انعقاد خون کامل )aPTT(، زمان پارشيال ترومبوپلاستين )PT(هاي زمان پروترومبين      ونآزم: ها  يافته

 لي القاء وهموجب تجمع پلاکتي شدePTFE آمنيون کمتر از ي   پردهيسمت مزانشيمهم چنين . ندبود  آمنيوني  پردهيسازگاري سمت مزانشيم
چنـين   هـم . دبـو  ePTFEاز   کمتـر ي آمنيـون  ي پـرده  مزانـشيم متچسبيده به س ـهاي    عداد پلاکت ت. در هردو برابر بود    P-selectin آزاد شدن 

  .مورفولوژي دندرتيک داشتند ها   پلاکت بيشترePTFE در حالي که در سطح  بوده، کرويي مزانشيممت س سطحها در مورفولوژي بيشتر سلول
تواند کانديد مناسـبي جهـت     يم  وبودهسازگار   آمنيون خوني  پردهيه سمت مزانشيمکنشان داد  اين مطالعهنتايج به دست آمده از    :نتيجه گيري 

  .عروق باشدجايگزين عنوان   استفاده در مهندسي بافت به
 ePTFEهاي بنيادي،   ي آمنيون، خون سازگاري، مهندسي بافت عروق، سلول پرده: واژگان کليدي

  
 مقدمه

انتخاب اول شوند  ي که از خود فرد گرفته م     عروق اتولوگ      
ده ي ـب ديس ـآ عـروق   ينيگزي جهت جا  ي عروق يها يماريدر ب 
ــ ــمتاســفانه هم. دنباشــ  يم ــتي ــوگ مناســب جه  شه رگ اتول

 ـ ي فلب  همچون يليبه دلا  يعروق هاي  يجراح  ـ وار ،يت قبل   ، سي
  
  
  
  

  
 ـ  و گـر ي د يق جهـت اعمـال جراح ـ     برداشتن عرو   ينـاتوم آا ي

 ـ . نامناسب وجود ندارد      ، جـراح بـه ناچـار      يطين شـرا  يدر چن
 شده ي مهندس ي صناع ي عروق يها نيگزيجا  استفاده از   به لزمم
  در معـرض   ي صـناع  ي عروق ـ يهـا  نيگزي جا .)١ و٢( باشد يم
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 ون ويکاسيفي کلـس ، ترومبـوز ، همچـون اسـتنوز  ي بعد عوارض
ــ ــ. )٣( دنباشــ يعفونــت م  ي صــناعيهــا نيگزيجــا ياز طرف

ها بـا   ديشوند و در ور     ياستفاده م ها   اني در شر  صورت عمده  هب
 ـ ز ،باشند يت قابل استفاده م   يمحدود  هادي ـور نييپـا را فـشار    ي

  کـه  يهنگـام . دهد ي م شيافزا را   ترومبوز و لخته ليتشک خطر
 خـون   ،رود يود زنده به کـار م ـ     در بدن موج   ين عروق يگزيجا
 معمـولا  .ردي ـگ يقرار م ـ   در تماس   با آن   است که  يعين ما ياول

 رگ  يمجرا ي پلاسما به سطح داخل    يها نيئع پروت يجذب سر 
 ـ ا شـود کـه    ي م ي پلاکت يباعث چسبندگ   ـنن رونـد  ي ز شـروع  ي

 ـ ا احتمـال  .شود يل ترومبوز م  يتشک  انعقاد و  نديفرا ي کننده ن ي
ا ب .)۴ و۵( باشد يشتر مي بي صناعيها نيگزيجا در مورد عيوقا

 ـدلاتوجه بـه      ـ ب لي  بهبـود   ي بـرا  ياريالعـات بـس   ان شـده مط   ي
در ) شتري ب يست سازگار يزد بر   يبا تاک  (ي عروق يها نيگزيجا

 يها  پردهي داخلي هيلا وني آمن یپرده .)۶( باشد يحال انجام م
. باشد يمدون رگ و سرشار از کلاژن  بييغشا است که  ينيجن

ه ين لايکترينزد. ده استل شي تشکي اصلي هيلا ۵ از ن بافتيا
 ـتل يپاه  يک لا يوتيمنع آ يبه ما   ـي  يهـا  د کـه از سـلول  باش ـ يال م

 يخارج سلول کس  ي ماتر .ل شده است  يال تشک يتل يک اپ يتوينآم
 ،I، II، IV نوع   يها  کلاژن يحاو) هي پا يغشا (وني آمن  ی پرده

 و  يباشد که باعث چـسبندگ     ين و پرلکان م   يبرونکتي ف ،نينيملا
ال ي انـدوتل  يهـا  سـلول هـا از جملـه        از سـلول   ياريبـس ر  يتکث

 نـام  )Compact Layer ( فـشرده ي  هي لا،هين لايسوم. شود يم
 بـوده و  II و I  نـوع  از کـلاژن ي موازيها امل رشته شکه  دارد  

ن يچهارم . است وني آمن ي   پرده يکي مکان خواص ي  فراهم کننده 
، I  ،III  نـوع  يهـا   کـلاژن   که از  استبروبلاست  ي ف ي هي لا ،هيلا

IV  ـوتيآمن يهـا  سلول ي حاول شده و  يتشکن  يبرونکتي و ف  ک ي
مال يال و مزانشيتل يک اپيوتي آمن يها سلول. باشد يمال م يمزانش

گر را ي ديها  به سلولزي تماييو توانا يادي بنيها  سلوليژگيو
ه سرشـار    ک  بوده ي اسفنج ي هيلا ،هين لا يتر يخارج .)٧( دارند

 ـ ياز پروتئوگل   نـشان داده  مطالعـات گذشـته   .)٨( باشـد  يکان م
ن ي جهت استفاده در بال    ياري بس ياي مزا ونيآمن ي پردهاست که   

 ضـد اسـکار،     ،يال، ضد چـسبندگ   يباکتر ينتآ واصاز جمله خ  
 يکي و قـدرت مکـان      کم ييزا يمني، ا ي ضد سرطان  ،ضد التهاب 

 ي رشد يها فاکتور يحاو ونيآمن ي  پرده .)۹-۱۱( دارد مناسب
 يدرميرشد اپ  فاکتور ،)bFGF( يلاستببرويرشد ف   فاکتور مانند

)EGF( يتينوس ـيکراترشـد    ، فاکتور) KGF( رشـد   فـاکتور  و 
 ـها مف   بافت مينند در ترم  توا ي که م  است) HGF (يتيهپاتوس د ي
 ـ آمن ي پـرده  ،ن جهـت  ي هم به. )۱۲ و۱۳( باشند م ي در تـرم   وني

 مثانـه و     حفره دهان،  يبازساز مانند ييها يجراحها،   يسوختگ
ار کارامـد بـوده     يمفصل بـس    و صماخ ی هم پرد يدر ترم   و واژن
 ـ آمن ي  ن پرده يچن هم .)۱۴( است  ي مناسـب بـرا    يطيون شـرا  ي

کند کـه آن را      يجاد م يال ا يتل يال و اپ  ي اندوتل يها کشت سلول 
را در ياخ. )۱۵(  مناسب در کشت سلول قرار داده است       يبستر

د  انجام شد نشان داده شيقين گروه تحقي که توسط ايا مطالعه
 يد گردني وري براين مناسب يگزيتواند جا  يمون  ي آمن ی پرده که

 ي  ب ذکر شـده، پـرده     با توجه به مطال    .)۱۶( در گوسفند باشد  
 ـعنـوان     بـه  تواند ي م ونيآمن  ـومتريک ب ي  نيگزيجـا  يع ـيال طب ي

 از جمله   . بافت عروق باشد   ي جهت استفاده در مهندس    يمناسب
 .باشـد  ي م ـ يال مناسب خون سازگار   يومتريک ب يات  يخصوص
 ی پـرده  يمي سـمت مزانـش    يمطالعه خون سـازگار   ن  يلذا در ا  

ــآمن ــ در مقاوني ــا ي ) ePTFE )Expanded Polytetrafluoroethyleneسه ب
  . شديبررسن يپوشانده شده با هپار

  
   بررسيروش
ته اخلاق ي کمديي تاکسب پس از : بافت و خونيورآ جمع     
 و پـس از کـسب       يد بهشت ي شه ي دانشگاه علوم پزشک   يپزشک
 دنبـال  بـه  ) عـدد ٨ (بافـت جفـت   ، از مادرانت آگاهانهيرضا

 ي بـاردار ٣٨ تا ٣٦ يها  در هفته از مادرانينتخابا يها نيسزار
ــان يب از ــتان عرف ــ تهمارس ــد هي  ــ. ش ــادران همگ ــر  از يم نظ

  وHIV ،HBV ،HCV يهـا  عفونتک ي سرولوژ يها شاخص
 ـ جفـت بـه آزما     يها  بافت . بودند يمنف سيفليس شگاه منتقـل   ي

 يجهت پاکساز .شد يسازجدا ها آن از وني آمني پرده ند وشد
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 ـ بـه ، ونيآمن يها  خون از پردهيها ماندهيباق  لـول مح  دريآرام
 (PBS, Phosphate Buffered Saline) نيبافر فسفات سال

 رنـد يها مورد استفاده قرار گ جهت آزمون تا ندشد داده شستشو
 ـ آمن ي ص سـطح پـرده    ي تـشخ  ي برا .)١٧( افتـراق سـطح    (ون  ي
 شـده توسـط     ي جداسـاز  يهـا  ، بافـت  )ماليال از مزانش  يتل ياپ
 ـ   ي بررس يکروسکوپ نور يم  ـتل ي شـدند، سـطح اپ  يال حـاو ي
 ـال است کـه آن را قا      يتل ي اپ يها کنواخت از سلول  ي يا هيلا ل ب

 افـراد  از انـسان  ي  تازه خون. کند ي ميميافتراق از سطح مزانش
 ضـد   ي دارو گونـه  چي مـصرف ه ـ   ی  سابقه  که يداوطلبو   سالم
 تراتيس ـ ميسـد  يحاو ي لوله در و شد هيته  را نداشتندانعقاد

  شـده  يآور جمعخون   ،جهت استخراج پلاسما   . شد ينگهدار
  .شد ژويفيسانتر g۲۰۰۰  قه با دوري دق١٠به مدت 

 نيده توسط فرمـال   ه ش يتهون  ي آمن ي پرده :يکروسکوپ نور يم
  از قرار دادن در    پس . شد کسيت ف ساع۲۴  به مدت   درصد ۱۰

 يها برش. ه شد ين برش ته  آ از   مکروتويم  با استفاده از   نيپاراف
 ه شـد يزيمآ  رنگ)H&E( نين و ائوز يليهماتوکسه با   ه شد يته

ــط م ــوريو توس ــکوپ ن ــورد )NIKON, Japan( يکروس  م
  .ندقرار گرفت يابيارز

 activated) (ن يال ترومبوپلاسـت ي زمـان پارش ـ يريگ اندازه

Partial Thromboplastin Time (aPTT): ــد  ١٠٠ا ابت
 ي پـرده  يميمت مزانـش  تراته بـا س ـ   يس ـ يپلاسما تر از يکروليم

 ePTFE (Jotec, Flowline, Biopore, USA) ايــ و ونيــآمن
  نيترومبوپلاســـتتـــر از يکرولي م۱۰۰ســـپس  .انکوبـــه شـــد

C (Rat brain, Fisher, USA)  پـس از  .ن اضـافه شـد  آ بـه   
ــهيدق ٥ ــق ــا وني انکوباس ــه ٣٧ يدر دم ــانتي درج ــراد، ي س   گ

  بـه آن گـراد  ي سـانت ي  درجه٣٧ دي کلراميکلستر يکرولي م١٠٠
  .دي ـن محاسـبه گرد   يبـر يف لختـه  ليزمـان تـشک    وه  شد اضافه
: )Prothrombin Time (PT)( ني پروتـرومب  زمانيريگ اندازه

 ي تراتهيس ـ يپلاسـما  تـر يکروليم ١٠٠ ،PT  یجهت محاسـبه 

 ـ و نوني آمي   پردهيميسمت مزانشبا  گراد ي سانتي درجه ٣٧  اي
ePTFEنيترومبوپلاست تريکرولي م٢٠٠سپس و ه انکوبه شد D 

) (Fisher, USA پس از آنبلافاصله  وشد اضافهها  نمونهبه  

 .شدمحاسبه  نيبريف لخته ليتشک تا زمان

 دانعقـا  ضـد  بـدون  امـل ک خـون  شدن لخته زمان ی محاسبه
)Clotting Time (CT)(: تراته ير س ـيتر از خون غي ليليک مي

 ـآمن ي  پـرده يميقه با سـمت مزانـش  يک دقيبه مدت     ـ  ووني  اي
ePTFE و زمان لختـه شـدن خـون بـا اسـتفاده از       انکوبه شد 
  .دي محاسبه گرد)Capillary Method( يلاريروش کپ

ق کـردن  ي ـجهـت رق  ن روش ابتدا،يدر ا :زيهمول يريگ اندازه
 نرمال تريل يلي م١٠ به   هتراتي س  خون تريکرولي م ٢٠٠ مقدار ،خون

 ي  پـرده يميمزانشسمت  سپس  وشد اضافه  درصد۹/۰ نيسال
 يدما در ساعت ٢  به مدتشده قيرق خون با ePTFE  وونيآمن
آن نمونـه خـون   پـس از   .انکوبه شدند گراد ي سانتي  درجه٣٧
در طول مـوج    آنيي محلول روي نورجذب و شد ژويفيترنسا

 (Cecil, UK) مترفتوور دستگاه اسـپکت  استفاده از با نانومتر٥٤٥

  :ديگرد محاسبه ريز فرمول از زيهمول و شد يريگ اندازه

×١٠٠ 

ب مقطر به عنوان کنترل مثبت و از نرمـال  آ  از  آزمون نيدر ا 
  . استفاده شدين به عنوان کنترل منفيسال

ــ ــ ميبررس ــت زان ي ــدن پلاک ــال ش ــا فع ــتفاده ازه ــا اس    ب
ــدازه ــگ ان ــ ميري ــاز زاني ــا س ــدا :P-Selectin ي ره   رمق

P-Selectin    ٢٠٠ون  يهـا پـس از انکوباس ـ      رها شده از پلاکت 
 ـ آمن ي  پرده يمي سمت مزانش  تر خون کامل با   يکروليم  ـ ون و ي  اي

ePTFE  گراد،  ي سانتي  درجه٣٧ يک ساعت در دمايبه مدت
 ،ونيپـس از اتمـام انکوباس ـ      . شـد  يري ـگ زا اندازه يبه روش الا  

 ـي م ۵/۱وب  ي ـکروتيخون بـه م    ي نمونه   . منتقـل شـد    يتـر يل يل
  آن بـه مولار يلي م۱۰ ييدن به غلظت نها   يا رس  ت EDTA سپس

 ـ   ی پلاسـما  ي هي ـجهـت ته   هـا  نمونـه  .اضافه شـد     ي کـم پلاکت
(Platelet Poor Plasma) PPP   قـه بـا دور   ي دق۱۰به مـدت

2000g ـدر نها  .وژ شـدند  يفي سانتر  در  P-Selectin دارت مق ـ ي
 ـرومحلول    ـ الا بـه روش   يي  ـزا بـا اسـتفاده از ک      ي  يت تجـار  ي
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(Human P-selectin Immunoassay, Abnova)  و بــا توجــه بــه
  .ده شديسنج سازنده شرکتدستورالعمل 
خون کامل  ، از پلاکتي پلاسما غنی هيجهت ته :يتجمع پلاکت

وژ يفي سـانتر  g۱۶۰ قه بـا سـرعت    ي دق ۱۵منعقد نشده به مدت     
 ـلـول رو  محوه شـد    PRP(Platelet Rich Plasma(آن  يي

 دست آمده، ه بغلظت پلاکت  ی پس از محاسبه  .  شد يآور معج
 پلاکت در هر    ۳×۱۰۵ يي به غلظت نها   PBS توسط   غلظت آن 

 بـا سـمت    پلاکـت   از ي غن ـ ي سپس پلاسـما   .دي رس تريلکرويم
 يبـه جهـت القـا      ePTFE و سـطح     وني آمن ي پرده يميمزانش

زان عبور نور يت ميدر نها  .در تماس قرار گرفت    يتجمع پلاکت 
  گـومتر يقـه توسـط دسـتگاه اگر      ي دق ۱۰ هـا بـه مـدت       نمونه از
)Hart Bioloicals, UK(شديريگ  اندازه .   
پس  دهي چسبيها  پلاکت يفولوژورم :يکروسکوپ الکترون يم
ون، يــ آمني  پـرده يميسـمت مزانــش بــا  هـا  آنون ي انکوباس ـاز

ePTFE  يمورد بررس  يکروسکوپ الکترون يتوسط م شه  ي و ش 
ــت  ــرار گرف ــه. ق ــار الده  نمون ــا گلوت ــا ب ــه ــد ۵/۲د ي    درص

  دادن  قـرار  سپس با  .ندکس شد يساعت ف  ۲ به مدت    PBSدر  
 ـ افزاي سرها در  هر کدام از نمونه     و ۸۰، ۶۰، ۴۰( اتـانول  يشي

  سـپس  و  صورت گرفت  يريآبگقه  ي دق ۱۰دت م  به ) درصد ۹۹
 ٧ ي هيک لاي تيدر نها .ها انجام شد آن يانجماد خشک بر رو

 يتا جهت بررس ـ   ده شد يها کش   نمونه ي بر رو  از طلا  ينانومتر
ــيتوســط م  Hitachi, Field Emission)يکروســکوپ الکترون

Scanning Electron Microscope, Japan)جهـت   .دون ش ـمـاده  آ
 بـه سـطح     دهي چـسب  يهـا   پلاکـت  يرفولوژوتعداد و م   يبررس
صورت  به مختلف که ي  نهي زم۱۰ تا ۸ها در    سطح آن  ها، نمونه
 ـيتغو  و تعداد ند مشاهده شدده بودند انتخاب ش  يتصادف  اتري

 ـ و ش  ePTFE،  يميمت مزانـش   در س ـ  هـا  ک آن يرفولوژوم شه ي
  همـان يک پلاکتيرات مورفولوژييتغ .ت قرار گرفيورد بررس م

 ـ ب طور که قـبلا      گـرد   بـه صـورت    )۱۸ و۱۹( ان شـده اسـت    ي
)Round(، کي دنـدرت ) Pseudopodial Dendritic or Early( ،

 ،)Spread-Dendritic or Intermediate Psoudopodial(ک يدنـدرت -اسـپرد 

   )Fully Spread(  اســـپرديفـــولو  )Spreading( نگياســپرد 
  . شديبند طبقه

 شش بافت مختلف ي رو حداقل برها آزمون :يمحاسبات آمار
 ـم زي آنـال  صـورت   به يج کم ينتا .ندانجام شد   ي خطـا  ±ن  يانگي

 ـاستاندارد م   ـب) SEM(ن  يانگي  ـتجز. انـد  هان شـد  ي  ـه و تحلي ل ي
و بـه دنبـال     ) ANOVA(انس  يوار آزمون با استفاده از     يآمار
ــونآن  ــتفاده از آزم ــا اس ــرم،Tukey ب ــتفاده از ن ــا اس ــزار   ب اف

GraphpadPrism مقدار.  صورت گرفت٠٤/٥ نسخه P کمتر 
 .دار در نظر گرفته شد ي معن٠٥/٠از 

  
  ها افتهي

 ـ آمن ي پـرده  يشناس بافت يسجهت برر       رنـگ  بافـت    ،وني
 يمـورد بررس ـ  )H&E( نين و ائوزيلي هماتوکس شده بايزيآم

 ي ل دهنـده  ي تـشک  ي اصـل  ي هي ـلا پـنج  .)۱ شکل( قرار گرفت 
 ـتل ي اپ ـ ي هي لا  که شامل  ونيآمن ي پرده  ـ پا ي غـشا  ،الي ه ي ـلا ،هي

 ـبروبلاست و لا  يه ف يلا،  فشرده  توسـط   ،باشـد  ي م ـ يه اسـفنج  ي
مـسير داخلـي     . قرار گرفت  يابي مورد ارز  يکروسکوپ نور يم
مـورد  ) PT( توسط آزمـون زمـان پروتـرومبين         بشار انعقادي آ

مت تمـاس بـا س ـ     که پلاسما در   هنگامي   .ارزيابي قرار گرفت  
 نـسبت بـه     PTقـدار    م داشـت  آمنيون قـرار     ي  پرده مزانشيمي
ePTFEمي در سـمت مزانـشي   ن پروتـرومبين زما. ( بيشتر بود

ــرده ــون  پ ــه ترتePTFE  وي آمني ــب  ب ــه و ۸/۱۵ ± ۷/۰ي   ثاني
هـم  . )، الـف ۲، شکل   >۰۵/۰P(ه محاسبه شد    نيثا ۱۱ ± ۵۷/۰

ي فعاليت مـسير خـارجي     که نشان دهندهaPTTچنين آزمون   
ي  باشد، نشان داد کـه سـمت مزانـشيمي پـرده     آبشار انعقاد مي 

يکساني در فعال کردن مسير خـارجي   تاثير   ePTFEآمنيون و   
جهت بررسي مسير داخلي و خـارجي       ). ، ب ۲شکل  (داشتند  

 Clotting Time (CT)آبشار انعقاد به صورت هم زمان از آزمون

نتايج اين آزمون نشان داد کـه سـمت مزانـشيمي     .استفاده شد
  ، تفاوت معنـاداري   CT از نظر زمان     ePTFEي آمنيون و     پرده

  ).، ج۲شکل (د با يکديگر ندارن
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  :وني آمني پرده ي ل دهندهي تشکي هي پنج لا).ب (ونيآمن ي پرده ي بافت شناس،)الف (وني آمني پرده به همراه  جفت:۱شکل 
  .کرومتر استي م۵۰با اس برابر يمق. ي اسفنجي هيبروبلاست و لاي في هي لا، فشردهي هي لا،هي پاي غشا،اليتل ي اپي هيلا

  

  
 يدار ين را به صورت معنيون زمان پروترومبي آمني  پردهيمي مزانش سمت،نيال ترومبوپلاستيپارش زمان ) ب ونيزمان پروترومب) الف :۲شکل 

 يهر دو نمونه اثر مشابه ،ePTFEون و ي آمني  پردهيميون خون کامل با سمت مزانشي بعد از انکوباس زمان لخته شدن خون) ج .دهد يش ميافزا
سه ين در مقاي و نرمال سالePTFEون، ي آمني  پردهيمي خون انکوبه شده با سمت مزانشيها جاد شده در نمونهيز ايزان هموليم) د .اشتند دCTبر 

  ).>P*٠٥/٠(ز مشاهده نشد ي از هموليچ گونه شواهديها ه ون با نمونهي ساعت از انکوباس۲پس از گذشت . با آب مقطر
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 ز کامـل  يکـه موجـب همـول      ب مقطـر  آ از   ،زيهمـول آزمون  در  
 نرمال   از و عنوان کنترل مثبت   به شود ي م  قرمز خون  يها گلبول

کنـد   يجـاد نم ـ  ي قرمز ا  يها  در گلبول  يزيگونه ل  چي ه که نيسال
 ۲گذشـت     از پـس  .)۲۰(  اسـتفاده شـد    يکنترل منف ـ عنوان   به

 ي پـرده  يميسمت مزانـش ساعت از زمان انکوبه شدن خون با       
 انکوبـه شـده بـا       يهـا  در نمونـه   يزي، همول ePTFE  و ونيآمن

 ـآمن ي  پـرده  يميسمت مزانـش    ني و نرمـال سـال     ePTFEون،  ي
، ۲شـکل   ( مشاهده نشد سه با آب مقطر     يدر مقا ) يکنترل منف (
 جادي ا ي پلاکت يمورفولوژر  يي تغ ها فعال شدن پلاکت   در اثر  .)د

 و از   رخ داده  ي پلاکت ـ ين چـسبندگ  آ ي جـه يشود کـه در نت     يم
جهـت  لـذا    .شـود  يزاد م ـ آ P-Selectin ها پلاکت يها گرانول

 ـهـا در ا  شـدن پلاکـت  زان فعـال   ي م يبررس   دارق ـن مطالعـه م ي
P-Selectin     مقـدار  . شـد  يريگ ندازه ا زايرها شده به روش الا  
P-Selectin بـا    در تمـاس هـا  کـه پلاکـت    يهنگـام   شده زادآ

 ـبـه   نـد،  بودePTFEا ي و وني آمني   پرده يمي مزانش متس ک ي
کنـد   يم ـان  يج ب ينتان  ي ا ).، الف ۳ شکل( دي محاسبه گرد  اندازه

 ـ آمني پـرده  يمي سـمت مزانـش  کـه   تيــ فعالي  القـا کننـده  وني
 . داردي مناسبيباشد و خون سازگار يها نم پلاکت

  

  
 ePTFE و وني آمني  هدپر يميون با سمت مزانشيانکوباس آزاد شده در پلاسما به دنبال (pg/ml) محلول P-selectin مقدار) الف :۳شکل 
ون و ي آمني   پردهيميبا سمت مزانش) PRP( از پلاکت ي غني که پلاسماي در زماني پلاکتزان تجمعي م) ب.زايالاروش  شده با يريگ اندازه

ePTFEسه با يون در مقاي آمني  پردهيميسمت مزانش.  انکوبه شده استePTFEشود يها م اعث تجمع پلاکت بيزان کمتري به م.  
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) PRP ( از پلاکت  ي غن يپلاسما ،ي تجمع پلاکت  يجهت بررس 
 قرار ePTFE اي و وني آمني پرده يميسمت مزانش در مجاورت

 شـدت نـور     يري ـگ  با اندازه  يزان تجمع پلاکت  يمسپس  . گرفت
 ـان ث۳۰ بـا فواصـل   قـه ي دق۱۰مـدت   هـا بـه    از نمونهيعبور  هي
 شدت نـور    ي تجمع پلاکت  دنبال به   آزمونن  يدر ا . ده شد يسنج
 ـ ني بد،کند يدا ميش پيها افزا  از نمونه  يعبور  کـه هرچـه   يمعن

 .افته اسـت  يش  ي افزا ي تجمع پلاکت  شودشتر  يزان عبور نور ب   يم
 ـ م ،داده شـده اسـت    نـشان    ، ب، ۳ شکل  در طور که  همان زان ي

 ونيآمن ي   پرده يميمزانش سمت   با پس از تماس   يتجمع پلاکت 
 .باشــد يکمتــر مــ يدارصــورت معنــا بــه ePTFE ه بــسبتنــ

رات يــي و تغيزان چــسبندگيــم( هــا  رفتــار پلاکــتيچگـونگ 
 ي   پـرده  يميپس از تماس با سـمت مزانـش       ) ها  آن يمورفولوژ

 مـورد   يکترونلکروسکوپ ا يمبا استفاده از     ePTFEون و   يآمن
 را  هـا   پلاکـت   اتـصال  يچگـونگ  ۴ل  شک . قرار گرفت  يابيارز
سه بـا  يدر مقا ePTFE  و وني آمن ي  پرده يميسمت مزانش  يرو
  .دهد ي نشان مشهيش

 
 پس يکروسکوپ الکترونيم توسط )ج و و (ePTFEو ) ب و ه( وني آمني پرده يمي، سمت مزانش)دالف و (شه ير گرفته شده از شيتصاو :۴ شکل

) الف، ب و ج( ر سمت راستيتصاوشتر از ي بييما نگبزر )د، ه و و(ر سمت چپ يتصاو). PRP(  از پلاکتي غني با پلاسماونياز انکوباس
شتر ي بوني آمني پرده يمي مزانشده به سطح سمتياد پلاکت چسب نسبت به تعدePTFEشه و يده به سطح شي چسبيها تعداد پلاکت. باشند يم
 ي  پرده ماليکه در سمت مزانش ي در حال هستند،pseudopodial و spread ي مورفولوژي داراePTFE شه ويدر سطح شها  پلاکت. باشد يم

 . حفظ شده استها  پلاکت)گرد( يعي طبيفولوژ مورونيآمن
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 تعداد. ePTFE  ووني آمني  پردهيميانشسمت مز ،شهيده به سطح شي تعداد پلاکت چسبي هي بر پاي پلاکتکيولوژع مورفي توز:٥شکل 

  .باشد ي موني آمني  پردهيميز سمت مزانششتر اي  بePTFEک در سطح ي دندرتيفولوژمور
 

ي   هاي چسبيده شده به شيشه در مقايسه بـا پـرده     تعداد پلاکت 
). ، الـف و د    ۴ شـکل (اسـت   بسيار بيـشتر     ePTFEآمنيون و   

در   در زمـاني کـه     هـا     رفولـوژي پلاکـت   مودر   زيادي   اتتغيير
). spread and cluster (اند رخ داده اسـت   هتماس با شيشه بود

 )، ب و ه۴شکل  (ي آمنيون  پردهمت مزانشيمي ها در س  پلاکت
 خــود را حفــظ کــرده و) Round( گــرد مورفولــوژي طبيعــي

ــيغييرت ــه ات ــود Spreading و Pseudopodia از جمل  از خ
 تجمعـي   حالـت  ePTFEهـا در سـطح        پلاکت .اند    نشان نداده 

)Cluster( هـا   آنرفولـوژي   و مختصري در م   ات و تغيير  ه داشت 
 ـوبنـدي م    د که از نظـر دسـته      وش   مي ديده  در گـروه    کرفولوژي

، ۴شـکل   (گيرند   قرار مي Early Pseudopodial ودندريتيک
ي تعـداد        توزيع مورفولوژي پلاکتي بـر پايـه       ٥شکل   .)ج و و  

 و ePTFEي آمنيـون،   ل به سمت مزانشيمي پـرده  پلاکت متص 
  براسـاس مورفولـوژي پلاکتـي حـدود    . دهد  شيشه را نشان مي   

 داراي ي آمنيـون    ي پرده ها در سمت مزانشيم      پلاکت  درصد ۷۰
  درصــد مورفولــوژي ۳۰ و )Round(کــروي  مورفولــوژي
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 هـا در سـطح       پلاکت  درصد ۷۰ که  در حالي   داشتند، دندرتيک
ePTFE درصد مورفولوژي   ۳۰ ندرتيک و رفولوژي د اراي مو د 
بر بيشترين تعداد چسبندگي پلاکتي     . داشتند) Round(کروي  

هـا    که اکثريت سـلول    طوري  به ، نمونه شيشه مشاهده شد    روي
ــوژي  Fully Spread و Spread-Dentritic داري مورفولـ

  .دنبود

 
  بحث
 ـومتريعنـوان بـک ب   ون بـه ي آمن ي پرده       خـواص  يع ـيال طبي

 يهـا   خـواص ضـد رشـد سـلول     از جملـه  ياري بـس  يکاربرد
 ـ و هم  )۲۱-۲۳( دارد   يسرطان  ـ عنـوان   بـه  نيچن ک داربـست   ي

لـذا خـون   . باشد يمطرح م بافت ي مهندس يمنحصر به فرد برا   
 ـ آمن ي  پـرده  يسازگار  ـني اسـتفاده از آن در کل   ي بـرا  وني ک از ي

ر ي تاث يگونگچ يجهت بررس  .خوردار است  بر ياريت بس ياهم
 جاديا  وينعقادبشار ا  آ ي بر رو  وني آمن ي  پرده يميسمت مزانش 

 ـترت  بـه  CTو PT ،PTT يهـا   آزمـون  ازز،ترومبو  ب جهـت ي
ر ي انعقاد و کـل مـس    ير خارج يمس،   انعقاد ير داخل ي مس يبررس
 .)۲۴( اسـتفاده شـد    ،يفـاکتور بـافت    بدون حضور     خون انعقاد

 ي   پـرده  يميدهد که سمت مزانـش     ينشان م مده  دست آ  ج به ينتا
خـون  از ن يده شده با هپار پوشان ePTFEسه با   يدر مقا  ونيآمن

از کـل   درصـد  ۴۰حـدود   . برخوردار اسـت  يمناسب يسازگار
ل يتــشک قرمـز  يهـا   را گلبـول ر گـردش خـون   ديهـا  سـلول 

ا برخورد ي و ير فشار اسمزيي به دنبال تغها ن سلولي ا.دهند يم
 گري به عبارت د   .شوند يز م ي و ل  ي دچار پارگ  يم خارج اجسا با

 يزگاراس  خوني  کمتر باشد نشان دهنده   زيزان همول يهر چه م  
 ـ با توجه بـه ا .)۲۵( باشد يورد نظر م م يستي ز ي  ماده شتريب ن ي
 ي   پـرده  يمي مزانش مت س ريتاث يچگونگ ي جهت بررس  طلب،م

ز ي همـول  آزموناز    قرمز يها  گلبول ي بر رو  ePTFE و   ونيآمن
، PT يهـا   آزمون جيبا نتا  زي همول ونزم آ يها افتهي .استفاده شد 

PTT وCT  يسازگار  خوني  نشان دهنده و  داشتهيخوان هم 
 ش خـون  يفزاجهت ا  .باشد ي م وني آمن ي  پرده يميسمت مزانش 

ده ين پوش يبا هپار  ها  آن  لومن ،يصناع يها نيگزيجا ي سازگار
کان است کـه باعـث      ينوگليمآکوزيگلک  ين  يهپار. )۱( شود يم

 ـ اني ب ونيپرده آمن  يها يژگي از و  يکي. شود يد م مهار انعقا  ک ي
 يهـا  کان توسط سلول  يگلونيمآکوزين سولفات گل  ينوع از هپار  

 پرلکـان . )۲۶( باشد ي م هي پا يغشاپرلکان توسط    و   يميمزانش
 ـ از طر  نيچنهم  ۲-بروبلاسـت ي فيبـر فـاکتور رشـد   ر  ي تـاث  قي

(FGF-2)  ۸( شـود   يم ـال ي انـدوتل يهـا  ر سلوليتکث موجب(. 
 ـ پلاسـما  يها نيئدن پروتي چسب ،جاد ترومبوز ي از علل ا   يکي ه ب

ها و   و فعال کردن پلاکتيصناع نيگزيجا لومن   يسطح داخل 
 ـ آمن ي  پرده ي ذات يها يژگياز و  .)۲۷( باشد ير انعقاد م  يمس  وني

 ـباشد کـه ا      ين م  آ يت ضد چسبندگ  يخاص  باعـت   يژگ ـين و ي
ل ترومبـوز   يل تـشک  و کـاهش احتمـا     يسازگار ش خون يافزا

 ـ آمن ي  ت پرده ين خاص ي از ا  .شود يم هـا   يون در انـواع جراح ـ  ي
ر گرفته شده توسط ي تصاور کهطو  همان.)۲۸( شود يستفاده ما
 ،دهد ي نشان م  يو نمودار تجمع پلاکت    يکروسکوپ الکترون يم

 ـ آمن ي  پره يمي مزانش مت س ده به ي چسب يها تعداد پلاکت   وون ي
باشد  ي کمتر مePTFE نسبت به  آن دري تجمع پلاکتزانيز مين

 ـ آمني  پـرده  ي ضـد چـسبندگ   يژگ ـيل و ي به دل  تواند يکه م   وني
 ي رو هـا  شتر پلاکـت  ي ب ،ي پلاکت کي مورفولوژ يدر بررس  .باشد

ود را حفظ کـرده و       خ )يکرو( يعي حالت طب  يميسمت مزانش 
 که بود ePTFE ن کمتر ازطح آ ده به س  يز تعداد پلاکت چسب   ين
 از  ي ضـد التهـاب    ياتورهايتواند ترشح مد   ين م آل  ي از دلا  يکي

مال ي مزانـش يهـا  توسط سـلول  IL-13 و IL-4  ،IL-10 جمله
ن التهاب  يبنشان داده شده است که       .)۲۹( باشدون  يمنآ ي  پرده

 ـبه ا   ارتباط وجود دارد   و انعقاد   ـ هـر چـه م     ن گونـه کـه    ي زان ي
ل ير انعقـاد و تـشک  يسک فعال شدن مـس ي باشد رشتريبالتهاب  
  هـم  يترشـح مـواد    نيچنهم. )۳۰( شود ي م شتريب زي ن ترومبوز

 ي پرده يها  از سلول  PEDF و   ۹-ازئکس متالوپروت يون ماتر چ
ــآمن ــاروني ــ تجمــع و فعال باعــث مه ــ تي ــيپلاکت ــوند ي م   ش
 ـ    همـان .)۳۱ و۳۲(  ـتـر ب  شيطـور کـه پ  يهـا  سـلول  ان شـد ي

 ـ بنيها سلولت يخاصون  ي آمن ي  مال پرده يمزانش   را دارنـد يادي



   خون سازگاري سطح مزانشيمي آمنيون
 

 ١٣٩٤مهر و آبان , ٩٩ي  شماره, ٢٣ي  ره  پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي و خدمات بهداشتي، درماني زنجـان، دوي علمي، مجله

10 

ز بـه   ي تمـا  ييها توانا  ن سلول ينشان داده شده است که ا     . )۳۳(
ال ي انـدوتل  يها سلول. )۳۴ و۳۵( درا دارن ال  ي اندوتل يها سلول

 يري جلوگي برايطي محي  جاد کنندهين عوامل ايتر  از مهم  يکي
بـا  هـا    ن سلول يا. باشد ي خون در لومن رگ م     ي  جاد لخته ي ا از

جـاد  ي ا يهـا  تهز لخ ين ل يچن  و هم  ي انعقاد يواکنش با فاکتورها  
    .)۳۶( شوند يجاد ترومبوز ميشده مانع از ا

  
  يريگ جهينت

ن يچن ـن مطالعـه و هم   يدوارکننده ا ي ام يها افتهيبا توجه به         
 ـ آمن  ی پرده يها يژگيو ، ي ضـد بـاکتر    از جملـه خـواص     وني
 ـ آمن ي   پـرده  يها  سلول يادين، خواص بن  يي پا ييزا يمنيا و  وني

 ـتواند کاند  ي م ن بافت ي، ا  مناسب يکيخواص مکان   يد مناسـب  ي
  . بافت باشديجهت استفاده در مهندس

  
  تقدير و تشكر 

 به جهت يرويب اله پ ي دکتر حب  يسندگان از جناب آقا   ينو     
ن ي ـج ا ي نتـا  .شان کمال تشکر را دارنـد      ارزشمند يها ييراهنما

ن يا.  استخراج شده است   ي عموم ي پزشک ی ان نامه يمقاله از پا  
 ـمطالعه با حما    و ي پزشـک يفنـاور  قـات نـانو  يت مرکـز تحق   ي

 انجام شـده  يد بهشتي شهي بافت دانشگاه علوم پزشک   يمهندس
  .است
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Background and Objective: Amniotic membrane (AM) as a natural tissue has lots of unique features which 

make it a suitable candidate for vascular tissue engineering. The aim of this study was to evaluate blood 

compatibility of mesenchymal surface of the AM.   

Materials and Methods: In this study, the effect of mesenchymal surface of the AM on internal and external 

coagulation pathways, hemolysis and platelet activity was measured and the results were compared with 

heparin-coated ePTFE as a synthetic vessel substitute. In addition, platelet adhesion and their morphologic 

changes after being in contact with samples were analyzed by electron microscopy.  

Results: Prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin time (aPTT), clotting time and hemolysis 

tests showed that the AM is hemocompatible. Additionally, mesenchymal surface of the AM induced platelet 

aggregation less than ePTFE while both similarly provoked secretion of P-selectin. Number of adhered 

platelets to mesenchymal surface of the AM was less than ePTFE. The platelets on the mesenchymal surface 

had round morphology whereas ePTFE exhibited dendritic shape platelets.   

Conclusion: Results of this study showed that the mesenchymal surface of the AM is hemocompatible which 

could be a proper candidate for vascular tissue engineering.  
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