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 چکیده
ف خونریزی ژی درمانی جدید و امیدبخش جهت توقپلاسمای سرد در فشار اتمسفری به عنوان یک استراتاستفاده از های اخیر در سال

پلاسامای پااتولوییکی بافتیمطالعه حاضر ارزیابی اثر انجام هدف از . گیردمورد استفاده قرار میپوستی در پزشکی  هایو بهبود زخم

بادی   های صاحرایی باود.و افزایش سرعت انعقاد خون در موش پوست تمام ضخامتزخم آرگون سرد در فشار اتمسفری در بهبود 

 متاریلیم 15به قطر زخم پوستی  ،یهوشیب طیشرا تتحشدند.  سیمقت درمان و دو گروه کنترل به بالغ نر حراییص سر موش 48 منظور

هاا پوست موشبلافاصله پس از ایجاد زخم،  درمانگروه در شد.  یریگمدت زمان انعقاد خون اندازه و دیگرد جادیاا هدر پشت موش

گاروه  هایموش سپس .گیری گردیدان مدت زمان انعقاد خون اندازهو همزم ندا قرار گرفتثانیه تحت تابش پلاسم 30مدت بار و بهیک

زخم و پوست سالم اطراف آن جدا سپس کشی شدند. پس از ایجاد زخم با اتر آسان 21و  7به ترتیب در روزهای صفر، کنترل و تیمار 

 پلاساماتاابش  شناسی قرار گرفت.نوری مورد بررسی بافتپ وائوزی  توسط میکروسک-آمیزی هماتوکسیلی شد و پس از انجام رنگ

های گروه درماان موش، شناسی بافتیآسیبهای اساس یافته را افزایش داد. بر تنیدروندر شرایط سرعت انعقاد خون در زخم پوستی 

آرگون سرد  یپلاسمابنابرای   دادند.پوستی نشان تمام ضخامت  ( روند بهتری را در التیام زخمp<05/0داری )، به طور معنیبا پلاسما

 .ردیمورد استفاده قرار گهای پوستی زخمدر  میسرعت انعقاد خون و بهبود روند ترم شیتواند جهت افزایم
 

 .بهبود زخم پوستی، پلاسمای آرگون سرد، موش صحرایی ها: انعقاد خون،کلیدوایه
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 مقدمه

ری های گذشته از پلاسمای حرارتی در بسییادر سال

از اعمال جراحی جهت ایجاد انعقاد خون و یا سوزاندن 

امییا بییه دلییید ایجییاد  ،اسییت هشییدهییا اسییت اده میزخم

های شدید بافتی، پلاسمای حرارتی به مرور زمیان آسیب

حرارتییی( داد جییای خییود را بییه پلاسییمای سییرد ) یر

(Emmert et al., 2013 .)هایی کیه با توجه به پیشیرفت

ای تولیدکننده پلاسمای سرد در فشیار هدر زمینه دستگاه

هیا بیا اتمس ری صورت گرفته است، امروزه تیمیار زخم

پذیر شده و منجر به ایجاد رشیته جدیید و پلاسما امکان

اسیت شده  "پزشکی پلاسما"مستقلی در پزشکی به نام 

باشید بخش در بهبیود زخیم مییکه ییک رویکیرد امیید

(Gravesb, 2014.) 

عنوان شکد چهارم ماده نییز در پلاسما که گاهی به 

شییود، گییازی یییونیزه اسییت کییه حییاوی نظیر گرفتییه می

پیذیر های اکسیژن واکنشگونهترکیبات مختلف از جمله 

(reactive oxygen species; ROS نیتییییروژن ،)

(، reactive nitrogen species; RNSپییذیر )واکنش

های الکتریکییی، ارات بییاردار و هم نییین نییور میییدان

 ,Kendaباشید )( مییultraviolet; UVبین ش )ماورای 

رسد که اثرات پلاسمای سرد در بهبود نظر می(. به2011

 ءاحیییا -زخییم، عمییدتا  بییه دلییید فراینییدهای اکسایشییی

 ,.Heinlin et alباشید )پذیر مذکور میهای واکنشگونه

صورت کاملا  موضعی و در محد (. این ترکیبات به2010

های شیوند و بیه محتیوای گونیهتابش پلاسما تولید میی

ها در محید زخیم زاد که توسی  سیلولگر درونواکنش

گردنییید و سیییپ  بیییا شیییود، اضیییافه میتولیییید میییی

های زیستی واکنش داده و بیر فراینیدهای ماکرومولکول

ها و پاسخ سیستم ایمنی تأثیر رسانی سلولی، بیان ژنپیام

گیر شترین گونه واکن(. مهمGravesb, 2014گذارند )می

 nitricشود، نیتریک اکساید )که توس  پلاسما تولید می

oxide; NOهای مهیم باشد. از جمله مکانیسیم( میNO 

باکتریایی، تحریک در فرایند بهبود زخم شامد اثرات ضد

هییا و ماکروفاژهیییا، نوتروفید خیییواریبیگانییهفراینیید 

سیازی گیردش اکسیدانی، متعادلسازی سیستم آنتیفعال

از طرییییت اتسیییا، عیییرو ، تک ییییر  خیییون کوچیییک

 Fridman etباشید )سیازی میها و اپیتلیالفیبروبلاست

al., 2008دهید کیه (. نتایج تحقیقیات پیشیین نشیان می

حتی بیا ییک بیار تیمیار زخیم توسی  پلاسیما، اثیرات 

میکروبی، تحرییک بیافتی، خارش، ضیدالتهابی، ضیدضد

تحریک گردش خون موضیعی و سیایر اثیرات درمیانی 

های شود که عمدتا  ناشیی از عملکیرد گونیهاهده میمش

 ,.Pompl et alباشید )گر مییاکسیژن و نیتروژن واکنش

2006.)  

پلاسمای سرد معمولا  با اسیت اده از گیاز آرگیون ییا 

شود. از آنجا که گاز است اده شیده بیرای هلیوم تولید می

شیود، بنیابراین تولید پلاسمای سرد به آرامی یونیزه میی

دمیای  شیرای  ها به سرعت و در کسری از ثانیه دریون

کننییده های تولیدشییوند. اک ییر دسییتگاهسییرد می ،اتییا 

 1کمتیر از  های نازک با قطرسرد، پلاسما جت پلاسمای

رنی   کنند که به صورت یک نور کیممتر تولید میمیلی

 (.Emmert et al., 2013)قابد مشاهده است 

کیه است کید شده ترمیم زخم از مراحد مختل ی تش

طور خلاصییه شییامد مرحلییه توقییف خییونریزی بییه

مرحله تک یر شیامد تک ییر التهاب، )هموستازی(، مرحله 

ها، تشیییکید عیییرو  خیییونی جدیییید و فیبروبلاسیییت

اپیتلیزاسیون )تشکید بافت پوششی( و در نهایت مرحلیه 

هیای بلوغ و بازسیازی شیامد تجمیلا کیلاژن و پروتئین
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اشید. اولیین مرحلیه جهیت بماتریک  خارج سلولی می

ترمیم زخم، توقف خونریزی اسیت. زییرا ادامیه ییافتن 

خونریزی از بسته شدن زخم جلیوگیری کیرده و سیبب 

 Ghaderi and)شیود ها در محد زخم میتجملا باکتری

Afshar., 2013.)  

های جییانوری و مییدل روی تحقیقییاتی کییه تییاکنون

 in vivo) تنییتنی و بیروندرون هایدر محی و انسانی 

and in vitro)  دهد که تیابش نشان می ،شده استانجام

تواند سرعت انعقیاد خیون را افیزایش پلاسمای سرد می

دهد. تیابش پلاسیما حتیی در افیراد مبیتلا بیه بیمیاری 

 زاختلال در انعقاد خیون هسیتند، نیی هموفیلی که دارای

هیا سازی پروتئینداری را در فعالتواند تغییرات معنیمی

کتورهای انعقاد خون ایجاد کیرده و سیبب افیزایش و فا

سرعت انعقاد خون شود. پلاسمای سرد این اثر را بدون 

، و فقیی  از (wound cooking) گونیه پخیتن زخیمهیچ

های طبیعی انعقاد خون ایجاد طریت فعال کردن مکانیسم

یکیی (. Heinlin, et al., 2010; Janani, 2013) کنیدمی

است اده از پلاسمای سرد در فشار  هایترین مزیتاز مهم

هیای آلرژییک ییا سیمی واکنش اتمس ری این است کیه

بدون تماس، بیدون درد، خیود هم نین کند، ایجاد نمی

کننده و  یرتهاجمی است و امکان تیمار سیطو  استرلیزه

هیای زنیده  یرهمگن و حساس به حیرارت را در بافت

نیواحی کند. پلاسیما هم نیین امکیان درمیان فراهم می

هیای پوسیتی را بیه صیورت التهابی دردنیاک و ع ونت

. (Pompl et al., 2006) کنییدتماسییی فییراهم می یر

هم نین از آنجایی که پلاسما بسییار سیریلا و می ثر بیه 

کنید، ترین منافذ و فضاهای درون بافت ن وا میکوچک

در نتیجه سبب اسیتریلیزه شیدن زخیم و از بیین رفیتن 

 کیه رسیداین اساس به نظیر میی رب شود وها میباکتری

توانیید از قطییلا عضییو ناشییی از احتمییالا  در آینییده مییی

هییای مییزمن )ماننیید زخییم پییای دیییابتی( یییا زخم

. (Fridman., 2008) کندهای وسیلا جلوگیری سوختگی

و هینلییین نتییایج حاصیید از تحقیقییات در اییین ارتبییا  

که تابش پلاسمای سرد آرگون است  ههمکاران نشان داد

زخم پوستی، از ایجاد ع ونت در زخم جلیوگیری  روی

گردد، کرده و سبب بهبود اپیتلیزاسیون مجدد در زخم می

حالی که پوست اطراف زخم حالیت طبیعیی خیود را در

(. نتیایج تحقییت Heinlin et al., 2013کنید )ح ی  می

کییه تیمییار اسییت  هو همکییاران نیییز نشییان دادپامپیید 

ان و حیوانیات در مدت پلاسیما روی پوسیت انسیکوتاه

گونییه آسیییب هیچ تنیییتنییی و بییروندرون شییرای 

 ,.Pompl et al)کند میکروسکوپی در پوست ایجاد نمی

 دسیتگاهم یید اثرات  کهبا توجه به این ،هم نین (.2006

در افیزایش سیرعت انعقیاد قطیره  پلاسمای سرد آرگون

و هم نیین افیزایش سیرعت  in vitro شیرای  خون در

 in vivo  دیده در شرای بافت کبد آسیب درانعقاد خون 

هیدف از  لیذا ،(Janani., 2013) اسیتشیده  هنشان داد

 هیسییتوپاتولوژی اتحاضییر بررسییی اثییر مطالعییهانجییام 

پلاسمای سرد آرگون در فشار اتمس ری در روند تیرمیم 

های صحرایی و هم نین افیزایش زخم پوستی در موش

 د.بو in vivoسرعت انعقاد خون در شرای  

 

 هامواد و روش

های دستگاه تولیاد کنناده پلاسامای سارد ویژگی -

 مطالعیهدستگاهی که در این  :آرگون در فشار اتمسفری

(، دستگاه تولیید 1 است )شکد مورد است اده قرار گرفته

کیه  باشدمیپلاسما جت سرد آرگون در فشار اتمس ری 

ز این دسیتگاه ا است. اخترا، شدهثبت  74562با شماره 
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 8 خیارجی متر و قطرسانتی 5ای به طول یک لوله شیشه

است. الکتیرود داخید ایین لولیه از  ساخته شده مترمیلی

 1متیر و قطیر سیانتی 11م و به طیول وکر -جن  نیکد

بنیابراین  بیوده وباشد. این الکترود متحیرک متر میمیلی

توان به نحوی آن را تنظیم کیرد کیه پلاسیما بهتیرین می

متیر از سیانتی 7داشته باشد. در ایین دسیتگاه  کارایی را

طیول الکتییرود داخیید لولیه قییرار دارد. قطییر عییایت دور 

متییر و جیین  آن از پیییرک  میلی 4الکتییرود حییدود 

و لایییه  بییوده. الکتییرود دوم از جیین  پیییرک  باشییدمی

پی ییده  آن ایمتر دور لوله شیشهسانتی 2نازکی به طول 

بیشیتری داشیته باشید.  شود تا پلاسما کی یت و طولمی

از جین  آلومینییوم  هیم دارنیده ایین مجموعیهفلز نگه

. این فلز یک قسمت ورودی گاز دارد که فلومتر باشدمی

 شود. گاز آرگون بیا فشیارسنج( به آن متصد می)جریان

و پلاسیمای  شیدهرد دسیتگاه وا لیتر بر دقیقیه 5/2-5/1

 راسیاسگیردد. بخارج می آن ایتولیدشده از لوله شیشه

 بیر لیتیر 2 فشیار بیا آرگیون گاز شدهانجامهای آزمایش

تولیید  بهتیر کی ییت با و بیشتر طول با پلاسمایی دقیقه،

 دسیتگاه این حاضر بررسیدر  .(Janani., 2013) کندمی

 1/0 ولت و جرییانکیلو 1/1ژ ولتا هرتز و 50 فرکان  با

 مورد است اده قرار گرفت.آمپر میلی

 

 
 .است قرار گرفتهاست اده مورد حاضر  مطالعهکه در  سرد آرگون در فشار اتمس ری ه تولید پلاسما جتدستگا -1 شکد

 

مطالعیه ایین جهیت انجیام : مورد مطالعاه حیوانات -

 نیر صیحرایی سر موش in vivo  ،48 شرای در  تجربی

 180-200 وزنیی محیدوده با( Wistar) ویستار نژاد بالغ

صیورت و به هشد خریداری رانای پاستور انستیتو زا گرم

 24 شیامد گروه )هر درمان و و گروه کنترله دب تصادفی

 اتیا  در هاموش شدند. ( تقسیمهای مذکوراز موش سر

 درجیه 23±3 شیدهکنتیرل حیرارت درجیه بیا حیوانات

 ساعت 12 و تاریکی ساعت 12 نوری دوره و سلسیوس

 و آب آزمایش دوره طول شدند و در دارینگه روشنایی

 بیرای آزمیایش. گرفیت قرار هاآن اختیار در کافی  ذای

 بییا و یکسییان کییاملا  شییرای  گییروه درمییان و کنتییرل در

 .گرفت انجام اخلاقی موازین کامد رعایت

 سرعت انعقااد آرگون بر سرد پلاسمای اثرارزیابی  -

: in vivoشارایط در  پوست زخم تمام ضخامتخون 

 با تزریتگروه کنترل ی هاموشمطالعه،  از ر این مرحلهد

 و (mg/kg 50هیدروکلرایییید ) کتیییامین درون صییی اقی

 )ساخت شرکت آل اسیان هلنید( (mg/kg 10) زینزایلا

شدند. در حالت بیهوشیی کامید موهیای پشیت  بیهوش
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روی  بیرسیپ   ،هحیوانات در نزدیکی دم تراشیده شید

بیا  هاهمهر نستو فطرو در دو  خاجی ناحیهدر پوست 

 عمت هبمتیر زخمیی میلیی 15با قطیر  ری است اده از پان

مییدت زمییان  بلافاصییله وید دگر دیجاا درمهیپوو  رمپیدا

لختیه بیا کرنیومتر  لازم برای انعقاد کامد خون و تشکید

خشک توس  نخ بخیه روی  پانسمان ثبت گردید. سپ 

در گروه درمان نیز مشابه گروه در ادامه . زخم ت بیت شد

ن ت اوت که بلافاصله با ایی ول زخم ایجاد گردید ،کنترل

ثانییه  30بیه میدت  ،هاموش پ  از ایجاد زخم، پوست

گرفت  تحت تابش یکنواخت پلاسمای سرد آرگون قرار

، مدت زمان ایجیاد انعقیاد هم زمان با تابش پلاسماو هم

 پانسیمانسیپ   ،(1 ها ثبت گردید )جیدولخون در آن

بیه  لازم خشک توس  نخ بخیه روی زخم ت بییت شید.

 دیجاروز اهیای کنتیرل و درمیان، در گروه اکر است که

تییابش پلاسییما در  شیید و نظرگرفتهدر  ص رروز  ،خمز

هم در روز ص ر صیورت فق  یک بار و آن ،گروه درمان

 گرفت. 

در ایین مرحلیه جهیت : ی بافتیختشنابررسی آسیب -

های گیروه موش، شناختی بافتیهای آسیبانجام بررسی

 مربیو  بیه گروهیک به سه زیر درمان هرکنترل و گروه 

سیر میوش(  8)هر کدام حیاوی  21و  7ص ر،  هایروز

 7ها به ترتیب در روزهای ص ر، تقسیم شدند. این موش

کشی شیدند. سیپ  پ  از ایجاد زخم با اتر آسان 21و 

و بیه  هها به همراه پوست سالم اطراف آن جدا شیدزخم

سیاعت در  24میدت های بافتی بیه منظور انجام بررسی

ت بییت گردیید و پی  از ایجیاد  درصید10فرمالین بافر 

هماتوکسییلین و  معمیولمیکرونی به روش  4های برش

بندی پارامترهیای آمیزی گردید. جهت درجهائوزین رن 

ه بی هییناح 10در هیر نمونیه بیافتی  ،موثر بر ترمیم زخم

 گرفت قرارپی ومیکروسک یمورد بررسی صورت تصادف

پارامترهییای تییرمیم زخییم شییامد هریییک از گین و میییان

های التهیابی ، حضور یا عدم حضیور سیلولاپیتلیزاسیون

ها، نیوزایش عروقیی و ای، حضور فیبروبلاستهستهتک

واحید  امتییاز کییعنیوان های کلاژنی بیه تشکید رشته

 در نظیییر گرفتیییه شییید (Beldon, 2010)کی ی نیمیییه

 (.6تا  2های )جدول

 

 هایافته
 بر سرعت انعقااد سرد پلاسمایاثر  مربوط به هاییافته -

: in vivoشارایط در  پوست تمام ضخامتخم زدر  خون

بلافاصیله  تابش پلاسمای سرد آرگیون، 1مطابت جدول 

دار سیبب کیاهش معنیی پ  از ایجاد زخم )روز ص ر(،

(03/0p= مدت زمان لازم برای انعقیاد خیون در زخیم )

 د.یگرد

 
 های صحرایی گروه کنترل و گروه درمانین مدت زمان انعقاد خون در زخم پوستی موشمیانگمقایسه  -1جدول 

 شاخص
 های آزمایشگروه

 درمان کنترل

 ثانیه 0/12±41/15* ثانیه 340±99/0 در زخمانعقاد خون  لازم جهت میانگین مدت زمان

 (p=03/0دار نسبت به گروه کنترل )اختلاف معنی :*                     
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 های پوسااتر نمونااهد شااناختیآساایبهای یافتااه -

تیابش پلاسیمای  :های کنترل و درماانگروه هایموش

دار سبب افیزایش معنییپ  از ایجاد زخم، سرد آرگون 

(048/0p=اپیتلیزاسیییون، نییوزایش )  ،حضییور عروقییی

و ای هسیتههای التهابی تکحضور سلولها، فیبروبلاست

در مقایسیه بیا  7در روز ان میدر گروه دررسوب کلاژن 

در تیابش پلاسیمای سیرد هم نیین گروه کنترل گردید. 

دار سییبب افییزایش معنیییپیی  از ایجییاد زخییم،  21 روز

(046/0p=حضور فیبروبلاست )نیوزایش عروقیی و  ،ها

در گروه درمیان در مقایسیه بیا های کلاژن تشکید رشته

های التهیابی که حضور سیلولحالیدر  د،ش گروه کنترل

 کاهش یافت (=048/0pداری )به طور معنیای هستهتک

  .(3و  2های و شکد 6تا  2)جداول 

 
  ی(مک)به صورت نیمه بر اساس تشکید بافت پوششی ترمیم زخم مقایسه -2جدول 

شاخص ترمیم 

 زخم
 امتیاز

 های آزمایشگروه

 درمان کنترل 

0 7 21 0 7 21 

تشکید 

پوششی بافت

 یون()اپیتلیزاس

 - ضخیم شدن لبه های برش

- + ++++ - *++ ++++ 

های پوششی کمتر از مهاجرت سلول

 درصد 50
+ 

های پوششی بیشتر از مهاجرت سلول

 درصد 50
++ 

 +++ پد زدن ناحیه برش

 ++++ شاخی شدن

 .(=048/0p)  7 وزر اختلاف معنی دار نسبت به گروه کنترل :*      

 

 (یمکبه صورت نیمه) ایهستههای التهابی تکبر اساس میزان حضور سلول ترمیم زخم مقایسه -3جدول 

 امتیاز شاخص

 گروه های آزمایش

 درمان کنترل

0 7 21 0 7 21 

های حضور سلول

 ایتک هسته التهابی

 - عدم حضور

- + +++ - *++++ #++ 

 + درصد( 25خ یف )کمتر از 

 ++ درصد( 50تا  25خ یف )بین 

 +++ درصد( 75تا  50متوس  )بین 

 ++++ درصد( 75) بیش از  برجسته

 .(=048/0p) 21 روز دار نسبت به گروه کنترلاختلاف معنی :#( و =043/0p) 7 روزدار نسبت به گروه کنترل اختلاف معنی :*     
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  (یمکبه صورت نیمه) هازخم بر اساس حضور فیبروبلاستترمیم  مقایسه -4جدول 

 امتیاز شاخص

 های آزمایشگروه

 درمان کنترل

0 7 21 0 7 21 

حضور 

 هافیبروبلاست

 - عدم حضور

- + +++ - *+++ #++++ 

 + خ یف )اطراف بافت(

 ++ ای(خ یف )بافت جوانه

 +++ متوس  

 ++++ برجسته

 (=044/0p) 21 روز دار نسبت به گروه کنترلاختلاف معنی :#( و =041/0p) 7 روز دار نسبت به گروه کنترلاختلاف معنی :*      

 
  (یمکبه صورت نیمه) بر اساس ایجاد عرو  جدیددر  ترمیم زخممقایسه  -5جدول 

 امتیاز شاخص

 گروه های آزمایش

 درمان کنترل

0 7 21 0 7 21 

 نوزایش عروقی

 - عدم حضور

- ++ +++ - *++++ #++++ 

 + خ یف )اطراف بافت(

 ++ ای(خ یف )بافت جوانه

 +++ متوس  

 ++++ برجسته
 (=041/0p) 21 روز اختلاف معنی دار نسبت به گروه کنترل :#( و =044/0p) 7روز دار نسبت به گروه کنترل معنی*: اختلاف     

 
  (یمکصورت نیمهبه)های کلاژن ترمیم زخم بر اساس حضور رشته مقایسه -6جدول 

 امتیاز شاخص

 های آزمایشگروه

 درمان کنترل

0 7 21 0 7 21 

 های کلاژنحضور رشته

 - عدم حضور

- + +++ - +*++ #++++ 

 + خ یف )اطراف بافت(

 ++ ای(خ یف )بافت جوانه

 +++ متوس  

 ++++ برجسته

 (=043/0p) 21 روز دار نسبت به گروه کنترلاختلاف معنی :#( و =041/0p) 7 روز دار نسبت به گروه کنترلمعنی*: اختلاف       
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 -الف .پ  از ایجاد زخم 21و  7در روزهای ص ر، های گروه کنترل موش پوست تمام ضخامتخم زشناسی در رات بافتتغیینمای ریزبینی از  -2 شکل

 گرددمی مشاهده( پیکان نوک) درم و خونریزی زیاد و اپیدرم رفتن بین از برش محد درو ( D)و درم سالم ( پیکان) اپیدرم سالمص ر:  روزگروه کنترل 

 لخته زیادی مقدار اپیدرم سطح در .(پیکان نوک)است  نرسیده یکدیگر به هنوز زخم لبه طرف دو اپیدرم :7 روز گروه کنترل -ب .(×160نمایی )بزرگ

 کنار در :7 روز گروه کنترل -پ .(×64نمایی )بزرگشود می دیده( *) گوشتی جوانه بافت نیز درم در. شودمی مشاهده ایچند هسته التهابی واکنش و خون

. شودمشاهده می( پیکان) ایجوانه بافت و التهابی واکنش لایه درم در. شودمی دیده (پیکان نوک)چرکی  اکسودای زیادی میزان( E)ترمیم  حال در اپیدرم

: اپیدرم کاملا  ترمیم یافته )پیکان( 21 روز گروه کنترل -ت .(×160نمایی )بزرگاست  شده وارد لایه درم به داخد و شده نظمیبی دچار( M)عضلانی  لایه

 ائوزین(. -آمیزی هماتوکسیلین)رن ( ×160نمایی )بزرگشود ( مشاهده میDان( و در اطراف آن درم سالم )و درم نیز در حال التیام است )نوک پیک
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پ  از  21و  7های ص ر، تیمار شده با پلاسما در روز درمانهای گروه موش زخم پوستی تمام ضخامتشناسی در تغییرات بافتنمای ریزبینی از  -3 شکل

( نییز Dشود. قسمتی از اپیدرم سالم )نوک پیکیان( و درم )ن رفتن اپیدرم )پیکان( مشاهده میصورت از بیص ر: محد برش به درمانگروه  -الف د زخمایجا

 در کیه( D)رم و لاییه د( پیکیان نوک)نشده است  کامد هنوز که( پیکان)ترمیم  حال در : اپیدرم7 روز درمانگروه  -ب. (×40نمایی )بزرگشود مشاهده می

( پیکیان)ترمیم  حال در اپیدرم :7 روز درمانگروه  -پ (.×160نمایی )بزرگقابد مشاهده است ( *)آن  اطراف در سالم شود و درممی دیده التیامی بافت آن

 شیودمی مشیاهده( س ید پیکان نوک)ها لاستفیبروب ی ازتعداد زیاد با همراه التیامی بافت لایه درم در (.سیاه پیکان نوک)است  خونریزی اندکی با همراه که

در . شیودمیی دییده( پیکان نوک)التیامی  همبند بافت( D)درم  قسمت در و( پیکان)یافته  ترمیم کاملا  اپیدرم :21 روز درمانگروه  -ت (.×640نمایی )بزرگ

 بسییار التییامی ناحییه درم قسمت در :21 روز درمانگروه  -ث (.×160نمایی )بزرگشود می دیده نیز( A) چربی  دد و مو هایفولیکولناحیه سالم کناری 

 باشیدمییهای کیلاژن قابید توجیه ضیخامت رشیته هم نیین .شیود )پیکیان(مشیاهده می نییز ایهستهتک التهابی هایسلول و( پیکان نوک) بودهپرعرو  

 ائوزین(.-)رن  آمیزی هماتوکسیلین( ×640نمایی )بزرگ
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 گیریو نتیجه بحث

هییای جراحییی و جلییوگیری از التیییام سییریلا زخم

 ,Beckهای ثانویه اهمییت بسییار زییادی دارد )ع ونت

در مطالعیه حاضییر اثیر التیییامی پلاسیمای سییرد  (.2003

در  زخم پوسیتی تمیام ضیخامتآرگون در روند ترمیم 

 صحرایی مورد ارزیابی قرار گرفت.موش 

بیه بر اساس نتایج تحقییت حاضیر، تیابش پلاسیما 

سیبب افیزایش سیرعت انعقیاد خیون در ثانیه  30مدت 

 in vivoشیرای  هیا در موششده در پوسیت زخم ایجاد

گردید. به طوری که میانگین مدت زمان انعقاد خیون در 

به طور تیمارشده با پلاسما  درمانگروه حیوانات پوست 

های یافتییه. کمتییر از گییروه کنتییرل بییود داریمعنییی

از ایجیاد جراحیت،  شناسی نیز در روز صی ر پی بافت

بیه نسیبت ر گیروه کنتیرل مقدار خونریزی بیشتری را د

این نتیایج در . تحت تابش پلاسما نشان داد درمانگروه 

را که اثر پلاسمای سیرد  توافت با نتایج سایر محققین بود

 ,Robotis) اندنشان دادهدر افزایش سرعت انعقاد خون 

2003; Fridman et al., 2008; Manner, 2008.) 

بیر هرچند جزئیات مسیر بیوشیمیایی اثر پلاسمای سیرد 

انعقاد خون هنوز کاملا  مشیخ  نیسیت، ولیی چنیدین 

. اسیت پیشنهاد شیده در این خصوص مکانیسم احتمالی

های مورفولیییوژیکی لاییییه لختیییه از طرییییت بررسیییی

 SEM (scanning electronمیکروسییکوپ الکترونییی 

microscope )پزد، خون را نمی دهد که پلاسمانشان می

کند. پلاسیما تسریلا میرا  بلکه مسیر طبیعی انعقاد خون

کند و ا نه در حجم بلکه در سطح آ از میتشکید لخته ر

 هیای خیونتخابی روی آن دسته از پروتئینبه صورت ان

 .گیذاردثیر مینقش دارند، تیأانعقاد ی طبیعکه در فرایند 

بیه درجیه حرارتیی اسیت و اثرات پلاسما،  یر هم نین

خیون بسیتگی ییا بیه حیرارت شده است ادهحرارت گاز 

از طیرف . (Kalghatgi, 2007; Fridman, 2008) نیدارد

دهید کیه پلاسیما نتایج تحقیقات پیشین نشیان میدیگر 

های فیبیرین ها و تشکید رشتهسازی پلاکتقادر به فعال

سییازی و تجمییلا در شییرای  فیزیولییوژیکی، فعال .اسییت

و  مرحله از مسییر طبیعیی انعقیاد خیونها اولین پلاکت

ی انعقیاد نوژن به فیبرین آخرین مرحلهشدن فیبریتبدید 

 دو مرحلیه روی هیرثری باشد و پلاسما به طیور می می

 .(Pompl et al., 2006; Kalghatgi, 2007)تیأثیر دارد 

تابش پلاسما روی حتی دهد که حقیقات دیگر نشان میت

شیود، در د فیبیرین میسیبب تولیی نیز محلول فیبرینوژن

هیای پروتئینیی از الی کیه پلاسیما روی سیایر محلولح

دهید کیه ایین امیر نشیان می. جمله آلبومین اثری ندارد

هیایی کیه در طور انتخابی روی پروتئینپلاسمای سرد به

گیذارد. ثیر میا ،کانیسم انعقیاد طبیعیی شیرکت دارنیدم

 ،یسیتها نه تنهیا مخیرب نروی پروتئین بنابراین اثر آن

 ,.Fridman et al)باشید کاملا  انتخابی و طبیعی میبلکه 

2008.) 

شناسی مطالعه حاضر، یک بیار بر اساس نتایج بافت

بهبیود ثانیه، اثرات م ییدی در  30تابش پلاسما به مدت 

رمیم زخیم بیا فراینید تی ها نشان داد.زخم پوستی موش

های زخیم های پوششی که از لبهتک یر و مهاجرت سلول

روز پی   7 ،این تحقیتدر  شود.آ از می ،گیرندنشأ میم

های ، لبیهدرمیاناز ایجاد زخم در هر دو گروه کنتیرل و 

ولیی  نیدم در حیال نزدییک شیدن بیه یکیدیگر بودزخ

تحت تابش  درمانهای پوششی در گروه مهاجرت سلول

ایین . بود از گروه کنترل بیشتر داریپلاسما به طور معنی

که پلاسما روند اپیتلیزاسیون را تسیریلا دهد امر نشان می

های تحقیقات سایر ، یافتهاین نتایجافت با در تونماید. می



 1397زمستان ، 48، پیاپی 4، شماره 12وره د                                                                                                               امپزشکی                     شناسی درمانگاهی دآسیب

 

333 

دهد که پلاسمای سیرد بیا افیزایش نشان مینیز محققین 

 ,Volotskova) های اپیتلییالیمهیاجرت سیلول تک یر و

 کنیدمییبهبود زخم ای یا تسریلا ، نقش مهمی در (2012

(Nakajima et al., 2014.) 21در روز  کهنکته دیگر این 

اپیتلیزاسیون کامید  ، عمددر هر دو گروه کنترل و درمان

از ایین نظیر  کهشدن رسیده بود شده و به مرحله شاخی

 ت اوتی بین این دو گروه مشاهده نشد.

پی  از ایجیاد زخیم،  در مطالعه حاضیرهم نین 

در ای در گروه درمان هستههای التهابی تکحضور سلول

در  ،بیود بیشتر از گیروه کنتیرلداری طور معنیبه 7 زرو

های التهیابی در گیروه حضور سلول 21 که در روزحالی

نشیان  نسبت به گروه کنتیرلداری را درمان کاهش معنی

احتمالا  پلاسمای سرد این اثیر  ست کها عقیده براین داد.

 NOگر از جمله های واکنشگونهتولید خود را از طریت 

آنجییا کییه  از .(Soneja et al., 2005)کنیید مییی اعمیال

فاکتورهای رشید از  برخی از ،ماکروفاژها در محد زخم

و  PDGF (platelet derived growth factor)جملییه 

TGF-B (transforming growth factor-beta )نیییز را 

ها، تحرییک فیبروبلاسیتکنند، بنابراین سیبب ترشح می

 تیرمیم زخیمیال و در نتیجیه های اپیتلیال و اندوتلسلول

  (.Heinlin et al., 2013)شوند می هم

گیروه هیای در زخمهم نیین حاضیر  تحقیتدر 

واکنش چرکی کمتری در مقایسه با گروه کنتیرل  ،درمان

د تواند به دلییاین امر می رسد کهنظر میبه مشاهده شد.

هیای زنیده کردن بافتاثرات پلاسمای سرد در اسیترلیزه

بایستی توجه گیردد کیه . (Fridman et al., 2008) باشد

شده در به تیأخیر افتیادن ترین عامد شناختهع ونت مهم

در تحقیقیی . (Nakajima, 2014) باشیدمی هاالتیام زخم

 150روی  2010و همکاران در سال ایسباری که توس  

های ع ونی مزمن انجام شد، تیمار زخم بیا بیمار با زخم

داری در مییزان سبب کاهش معنیپلاسمای سرد آرگون 

های موجود در زخم در مقایسه بیا گیروه کنتیرل باکتری

(. این اثیر بیه دلیید تولیید Isbary et al., 2010)گردید 

ع ونی گر در پلاسما است کیه بیا ضیدهای واکنشگونه

هیا و تحرییک سازی پاتوژنلبسیار سریلا بافت و  یرفعا

شیوند د زخیم میترمیمی، سبب تسریلا بهبیو فرایندهای

(Heinlin et al., 2010 .)  مزییت مهیم در ایین ارتبیا

ه صییورت پلاسییمای سییرد اییین اسییت کییه اثییرات آن بیی

 هیااز بافت ایفق  به ناحیه عملکردشان و بودهموضعی 

یعنیی چنید ده  کننید،ن یوا مییگیر های واکنشکه گونه

 (.Volotskova et al., 2011)شود محدود می ،میکرومتر

بیا زخیم هم نیین بهبود اند که یگر نشان دادهاز طرف د

در ارتبییا  اسییت  هییا هییمفیبروبلاسییت فعییال شییدن 

(Dobryninet al., 2009 .) حضییور در تحقیییت حاضییر

به صورت خ ییف  7 روز گروه کنترلدر ها فیبروبلاست

در حالی کیه در  ،مشاهده گردید و فق  در اطراف بافت

و  ت متوس ها به صورحضور فیبروبلاست درمانگروه 

افیزایش از ایین نظیر و  ای بیودبیا بافیت جوانیههمراه 

اثیرات . نشیان داد داری را نسبت بیه گیروه کنتیرلمعنی

ها در چنیدین بر آ از تک یر فیبروبلاسیتپلاسمای سرد 

مربیو  الا  این اثر نیز است و احتم مطالعه مشخ  شده

 باشیدشیده در پلاسیما میگر تولییدهای واکنشبه گونه

(Shashurin et al., 2010; Volotskova, 2011.)  البتیه

از این است که اثیر پلاسیما  برخی مطالعات حاکینتایج 

ها بیشتر فیبروبلاست( integrin)سازی اینتگرین بر فعال

 Volotskova) باشیدمیها آناز اثر پلاسما بر مهاجرت 

et al., 2012). پلاسییمای سییرد بییا انیید کییه نشییان داده

توانید میها ر، مهاجرت و بیان فیبروبلاستتک یتحریک 
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کنیید نقییش مهمییی را در تسییریلا بهبییود زخییم ای ییا 

(Shashurin et al., 2010) . در این ارتبا  لازم بیه اکیر

ها وجود ین راه برای ایجاد میوفیبروبلاستچنداست که 

ها کییه از طریییت رد، از جملییه تمییایز از فیبروبلاسییتدا

شیود. پلاسیمای سیرد گری مییمیانجی TGF-Bفاکتور 

: افیزایش ین مکانیسم دارددو نقش اصلی روی ا احتمالا 

ها در سییطح زخییم و هم نییین تک یییر فیبروبلاسییت

های از طریییت گونییه TGF-Bسییازی فییاکتور رشیید فعال

ر بییه افییزایش تعییداد کییه در نتیجییه منجیی گییرواکیینش

 (.Nakajima et al., 2014)گردد ها میمیوفیبروبلاست

تیراکم و  ،ی ایین مطالعیهیسیتوپاتولوژج هبر اساس نتیای

 هییای درمییاندر گروههای کییلاژن سییازماندهی رشییته

هیای داری بیشیتر از گروهطور معنییبه 21و  7 روزهای

های ساخت رشیتهلازم به اکر است که  .ها بودکنترل آن

های فعیال نییز در ارتبیا  کلاژن با حضور فیبروبلاست

بافت سالم اطراف زخم ها از فیبروبلاستدر واقلا است. 

کننید و بیا سیاخت کیلاژن و به محد زخم مهاجرت می

های میاتریک  سیلولی بیه تیدریج سیبب دیگر پروتئین

  شوند.تقویت بافت جدید می

از نظر تئیوری، التهیاب حیاد از دو جیزء تغیییرات 

. پلاسیمای اسیت تشیکید شیده عروقی و وقایلا سلولی

شید و اتسیا، را در رتواند نقیش مهمیی سرد آرگون می

 کنییدسیازی گییردش خیون بییافتی ای یا عیرو  و متعادل

(Nakajima et al., 2014).  بییر اسییاس نتییایج مطالعییه

یک بار تیمیار زخیم بیا پلاسیمای سیرد سیبب  ،حاضر

 داری در نوزایش عروقیی در گیروه درمیانافزایش معنی

 گردید. گروه کنترل به نسبت 21و  7 روزهای

 درمیاندر گیروه تابش پلاسیما  در مطالعه حاضر

در توافت با  د.جاد نکرگونه اثر سوختگی یا نکروز ایهیچ

در سیال ران و همکیاپامپید  نتیایج تحقییتها، این یافته

 2004در سیال و همکیاران سوسینین و هم نین  2006

نشان داد که تیمیار کوتیاه میدت پلاسیما روی پوسیت 

بیا ،  in vitroو  in vivoانسیان و حیوانیات در شیرای  
گونییه آسیییب هیچهییا، از بییین بییردن باکتری وجییود

 کنیدو ماکروسکوپی در پوست ایجاد نمی میکروسکوپی

(Sosnin et al., 2004; Pompl et al., 2006).  این امیر

بیا های یوکیاریوتی سیلولتواند به این دلید باشد که می

دهی سیلولی متابولیسم سلولی مت یاوت، سیازمان داشتن

تری که دارنید، به حجم بیشبالا و هم نین نسبت سطح 

هییا در برابییر اسییترس خییارجی پروکاریوت بییه نسییبت

نتایج  (.Dobrynin et al., 2009)دارند مقاومت بیشتری 

ی سیرد تابش پلاسیمابار یک حاضر نشان داد که مطالعه

 ،ثانییه 30به مدت  زخم پوستی تمام ضخامت بر آرگون

یش سیبب افیزا ،انعقیاد خیون در عمید علاوه بر تسریلا

سرعت اپیتلیزاسیون، نوزایش عروقیی، سیاخت کیلاژن، 

ها و در نتیجه افزایش سیرعت بهبیود تراکم فیبروبلاست

پلاسیمای سیرد بیالای توجه به پتانسید  با زخم گردید.

هییای زنییده، افییزایش در استریلیزاسیییون بافتآرگییون 

رسید کیه نظیر مییبهخون و بهبود زخم، سرعت انعقاد 

تکنولیوژی م یید بیرای درمیان  ییک پلاسیمااست اده از 

هیای میزمن های پوستی مختلف از جملیه زخیمبیماری

 باشد.می

 

 سپاسگزاری 

آقییای دکتییر محمییود نویسییندگان اییین مقالییه از 
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Abstract 
In recent years, cold plasma in atmospheric pressure is used as a promising new therapeutic 

strategy in medicine for cessation of bleeding and skin wound healing. The aim of the present 

study was to evaluate the histopathological effect of cold argon plasma in atmospheric pressure 

on full-thickness cutaneous wound healing and increasing the speed of blood coagulation in rats. 

Forty-eight mature male rats were divided into two control and treatment groups. Under 

anesthesia, a 15 mm diameter skin wound was created on the back of the rats and blood 

coagulation time was measured. In treatment group immediately after the injury, the skin of rats 

was radiated by plasma once for 30 seconds and simultaneously blood coagulation time was 

measured. Then, control and treatment group rats were euthanized by ether at 0, 7 and 21 days 

after the injury respectively. The wound and surrounding healthy skin were removed and after 

hematoxylin-eosine staining, histopathological examination with light microscope was 

performed. Plasma radiation increased the speed of blood coagulation in skin wounds under in 

vivo conditions. Based on histopathological results, the process of full thickness cutaneous 

wound healing was significantly (p<0.05) better in plasma treated rats. Therefore, cold argon 

plasma can be used to increase the speed of blood coagulation and improve cutaneous wound 

healing. 
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