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  مقاله پژوهشي

  
  ارزيابي هموستاتيك چسب فيبريني جديد در مدل حيواني

  ۵، محمد حسين محمدي۴، مريم كامروان۳، امير الماسي حشياني۲زاده ناصر اميري، ۱اكبر هاشمي طير
  
  

  هچكيد
  سابقه و هدف 

هـدف ايـن   . گردند اي جهت كاهش خونريزي در اعمال جراحي استفاده مي طور گستردهه هاي فيبريني ب چسب
مـدل  ر يي هموسـتاتيك چسـب فيبرينـي د   اتهيه چسب فيبريني از ترومبين و فيبرينوژن و بررسي كـار ، مطالعه
  . خرگوش بود حيواني
  ها روش مواد و

فيبرينـوژن بـا تركيـب كرايوپرسـيپيتات و پروتـامين      . پلاسما به روش آفرزيس تهيه شد ،در اين مطالعه تجربي
هـاي كبـدي حيـوان     چسب فيبرينـي در بـرش  . گيري شد سولفات استحصال و غلظت آن با روش الايزا اندازه

خون از  چنين زمان خونريزي و ميزان هم. گيري شد استفاده و زمان خونريزي و ميزان خون از دست رفته اندازه
 .هاي هپارينه تعيين گرديد دست رفته در خرگوش

  ها يافته
زمـان تشـكيل لختـه    . شد يريگ اندازه mg/mL ۶ ± ۷۱نوژن رسوب داده شده با پروتامين سولفات يبريغلظت ف

 يزيهاي کبدي خرگوش، زمان خـونر  ني در برشيبرياستفاده از چسب ف .ه بوديثان ۵ ± ۶/۰فيبرينوژن با ترومبين 
ثانيـه،   ۶۴۳ ± ۹۶(هـاي كنترلـي   را در مقايسه با برش) گرم ۰۵/۱ ±۴/۰(و از دست دادن خون ) ثانيه ۸/۸ ± ۲(
چـه ميـزان خـون از دسـت رفتـه و زمـان        اگر). >p ۰۰۱/۰(كاهش داد يطور قابل توجهه ب) گرم ۹/۶ ± ۲/۱

  .دار نبودامعن يآمار هاي هپارينه نسبت به غير هپارينه افزايش داشت اما از نظر در خرگوش يزيخونر
  ينتيجه گير 

چسب فيبريني تهيه شده از رسوب فيبرينوژن و ترومبين، يك رويكرد درماني جديد را براي تهيه چسب فيبريني 
  .كند جهت استفاده در بالين مطرح مي

 مدل حيواني، چسب فيبريني، هموستاتيك :ات كليديكلم

 
  
  

  
  
  
  
  
  
  

  ۱۰/۵/۹۱:  تاريخ دريافت
  ۸/۹۱/ ۱  :تاريخ پذيرش 

  
  ۱۲۴۵۶-۷۲۳۳۴: اك ـ اراك ـ ايران ـ صندوق پستيكارشناس ارشد هماتولوژي ـ دانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي ار: ـ مؤلف مسؤول۱
۲- PhD  مركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران هماتولوژي ـ استاديار 
  كارشناس ارشد اپيدميولوژي ـ دانشكده بهداشت دانشگاه علوم پزشكي اراك ـ اراك ـ ايران -۳
  كارشناس پرستاري ـ دانشگاه علوم پزشكي اراك ـ اراك ـ ايران -۴
 هماتولوژي ـ مركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران  PhDدانشجوي  -۵
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 اكبر هاشمي طير و همكاران                                        چسب فيبريني در مدل حيواني                                                                       

 

٢٩٠ 

 

   مقدمه 
از دست رفتن خـون در حـين جراحـي بيمـاراني كـه          

بـه عنـوان يـك     ،كننـد  داروهاي ضد انعقادي مصرف مـي 
سـال   ۲۰در طـي  ). ۱، ۲(شـود  مشكل خاص قلمـداد مـي  

ه هاي بافتي متعددي ب عوامل هموستاتيك و چسب گذشته
و در بسياري از اعمال جراحي جهت كنترل  اند وجود آمده

ديـده كـاربرد فراوانـي     هاي آسيب خونريزي و ترميم بافت
هــاي بــافتي، چســب فيبرينــي  اي از چســب نمونــه. دارنــد

. بندد كه به بافت چسبيده و محل بريده شده را مي باشد مي
ورده بيولوژيك مشتق از پلاسـما اسـت   آفرچسب فيبريني 

 يهـا  ونيکاسياند ،آن يک موضعيكه جدا از جنبه هموستات
دا کرده است و يپ يمختلف جراح يها در رشته يروزافزون

اي در بيماران تحت عمل جراحي قلب باز  گسترده طوره ب
 كه به نوعي نيازمند مصرف داروهاي ضد انعقادي هسـتند 

. )۳-۵(گردد استفاده مي ي كبديها چنين در جراحي و هم
ترين داروي ضـد انعقـاد مصـرفي در چنـين      هپارين شايع

 ،U/mL ۳-۲ باشـد و بـا غلظـت خـوني     مـي  ييها جراحي
خاصيت ضد انعقـادي مطلـوبي را در ايـن مـوارد فـراهم      

چسب فيبريني از دو جزء اصـلي فيبرينـوژن و   ). ۶(كند مي
طبيعي انعقاد را ترومبين تشكيل شده و مرحله نهايي آبشار 

وي ر بدين صورت كه با تـاثير تـرومبين بـر   . كند تقليد مي
ــاكتور  ــت ف ــوژن و دخال ــتحكم و  XIII فيبرين ــه مس ، لخت

 ين فرآورده به صورت تجاريا. شود اي تشكيل مي چسبنده
توان آن را در بانک خون از پلاسماي  موجود بوده و يا مي

در  .ه نمودواحد انساني به صورت اتولوگ يا همولوگ تهي
چون خطر انتقـال عوامـل    هم يبيكماكان معا ،ينوع تجار

هــاي  رغـم روش  شـناخته شــده و ناشـناخته علــي   يعفـون 
هـاي   نـه يچنين هز ي وجود داشته، هميزدا مناسب ويروس

از کشــورها مصــرف  ياريد آن بــالا اســت و در بســيــتول
  ).۷(دارد يمحدود

هموسـتاز،  مزاياي عمده چسب فيبريني شـامل تسـريع       
تسريع ترميم زخم، كاهش خـونريزي از ناحيـه جراحـي،    

هـاي   ايجاد انسجام بافتي مناسب و دفاع در مقابل عفونـت 
 سـنتتيك،  هـاي  باشد و نسبت به ساير چسب مي يباكترياي

چون سازگاري بافتي، قابليت جـذب و   هم يداراي مزاياي
ــنش  ــاي واك ــدم الق ــافتي   ع ــروز ب ــا نك ــابي و ي ــاي الته ه

جهت تهيه چسب فيبريني در بانك خـون،  ). ۸، ۹(باشد مي
طور مستقيم به عنوان منبـع فيبرينـوژن    ه از رسوب كرايو ب

هـاي   شـود و فيبرينـوژن موجـود توسـط روش     استفاده مي
در ايـن  . گـردد  با پروتامين سولفات بازيافـت مـي   ،رسوبي

تمام فيبرينوژن موجـود در پلاسـما در مـدت     روش تقريباً
در برخـي از كشـورهاي در   . يابد ميب زمان كوتاهي رسو

از ترومبين گاوي جهت تهيه چسب فيبرينـي   ،حال توسعه
ــي ــتفاده م ــود اس ــث  . ش ــاوي باع ــرومبين گ ــتفاده از ت اس

دهنـده در   هاي نامطلوب بافتي و عوارض خونريزي واكنش
 يفراوان يها ر کوششياخ يها لذا در سال. گردد گيرنده مي
صـورت گرفتـه    يانسـان  ين از پلاسـما يه ترومبيجهت ته

سـازي رونـد انعقـاد و رسـوب      با فعال ن منظوريبد. است
هاي پلاسـما، تـرومبين تشـكيل شـده جداسـازي       پروتئين

در اين مطالعـه بعـد از تهيـه چسـب     ). ۷، ۱۰، ۱۱(شود مي
ــار  ــي، كـ ــرش  ييآفيبرينـ ــتاتيك آن در بـ ــاي  هموسـ هـ

دهنده كبدي در مدل حيواني خرگـوش ارزيـابي    خونريزي
  .شد

  
  ها مواد و روش

  :تهيه چسب فيبريني
بعـد از كسـب   . مطالعه انجام شده از نوع تجربـي بـود      

رضايت اهداكنندگان داوطلـب و بـه شـرط نرمـال بـودن      
 PTTو  )PT )Prothrombin Timeانعقـادي   هـاي  آزمـايش 

)Partial Thromboplastin Time(،  پلاســـما بـــا روش
و بـا اسـتفاده از   % ۴آفرزيس در ضد انعقاد سيترات سديم 

 PCS2  ،Hemoneticsآمريكــا، ( Hemoneticsدســتگاه 

corporation(، آوري و در  هـاي سـه تـايي جمـع     در كيسه
مبين، پلاسما با وجهت تهيه تر. نگهداري شد -ºC۸۰ دماي

ص اتـانول خـال   مـولار،  ميلـي  ۲۵تركيبي از كلريد كلسـيم  
و پودر شيشه مخلوط و بعد از لخته شدن پلاسـما   ۹/۹۹%

كردن لوله، محلول رويي كه حـاوي تـرومبين    و سانتريفوژ
جهت تهيـه فيبرينـوژن نيـز در    . آوري گرديد باشد جمع مي

بدين منظور كيسـه پلاسـما را   . ابتدا رسوب كرايو تهيه شد
ذوب نموده و رسوب كرايو ايجاد شـده را   ºC ۴ در دماي

) آمريكـا، سـيگما  (سبت مساوي با پروتـامين سـولفات  به ن
سـانتريفوژ   rpm ۳۰۰۰دقيقه با دور  ۱۰مخلوط و به مدت 
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بعد از خالي نمودن مـايع رويـي، رسـوب فيبرينـوژن     . شد
آمريكـا،  ()pH= ۴/۷(مـولار  ۲/۰حاصل در سيترات سـديم  

حـل گرديـد و غلظـت فيبرينـوژن بـا اسـتفاده از       ) سيگما
 Assay Max Human Fibrinogen (FBG)(آزمـايش الايـزا  

ELISA Kit در هنگـام اسـتفاده  . مورد ارزيابي قرار گرفت، 
ــانتره ــرنگ    كنس ــوژن وارد دو س ــرومبين و فيبرين ــاي ت ه

 ـکاتور دو مجرايک اپليهردو سرنگ به . جداگانه شدند  يي
شود کـه هـر دو    يبا پلانگر مشترک متصل شده و باعث م

شده و در عرض  قيبه موضع تزر يکسانيمحلول با حجم 
  .چند ثانيه لخته چسبنده و محكمي تشكيل گردد

  
  :مدل حيواني

 ۳۷۰۰ ± ۶۵۰بـا وزن (خرگـوش  ۱۲در اين آزمايش از     
طور تصادفي به دو گروه ه ها ب خرگوش .استفاده شد) گرم
حيوان با كمك اتـر و تزريـق داخـل    . تقسيم شدند ييتا ۶

هـــر گـــرم بـــه ازاي  ميلـــي ۲۵% (۱۰پريتـــوئن كتـــامين 
گرم به ازاي هر  ميلي ۵(و ديازپام) رانيالفاسان، ا)(كيلوگرم
بيهوش شد و در وضـعيت   كاملاً) رانيالفاسان، ا)(كيلوگرم

 ،بـا كمـك تيـغ بيسـتوري    . خوابيده به پشت قـرار گرفـت  
هـاي داخلـي در    برشي در ناحيه شـكم داده شـد و ارگـان   

 ـدر . معرض قـرار گرفتنـد   ک گـروه بعـد از لاپـاراتومي    ي
در ) ليتـر  واحـد در ميلـي   ۱۰۰(ن، ضد انعقاد هپـارين حيوا

 ۳الـي   ۲وناكاوا تزريق شد تا غلظت خوني آن به حـدود  
هـاي   قبل از ايجاد برش در ارگان. ليتر برسد واحد در ميلي

 ـ  وسـيله گـاز اسـتريل    ه داخلي، مايعات حفره شـكمي را ب
دو بـرش   ،خشك نموده و سپس با استفاده از تيغ اسكالپل

متـر   سـانتي  ۵/۰ ± ۱/۰ متر و عمـق  سانتي ۳ ± ۵/۰ به طول
ثانيـه جريـان    ۵بر روي كبد زده شد و خونريزي به مدت 

ها را با گاز خشـك نمـوده و بـر     سپس محل برش. داشت
چسب فيبرينـي بـا    ليتر ميلي ۲ها مقدار  روي يكي از برش

استفاده از دو سرنگ با نيدل مشترك استفاده شـد و زمـان   
  .ثبت گرديدمتوقف شدن خونريزي 

ميزان از دست رفتن خون از طريق جذب خون توسـط     
كـه گـاز بـا     گازهاي استريل از قبل توزين شده، بدون اين

جهـت جلـوگيري از   . زخم تماس پيدا كنـد محاسـبه شـد   
تبخير گازهاي آغشته به خون از فاصله زمـاني جـذب تـا    

دار نگهـداري   هاي پلاستيكي زيپ ها را در كيسه توزين، آن
ده و اين كار تا زماني ادامه داشت كه گاز توسط خون نمو

زمان خـونريزي بـه عنـوان فاصـله زمـاني از       . رنگي نشود
كـه گازهـا    كاربرد چسب فيبريني در محل برش تا زمـاني 

اي از خـون   نمونـه  ،در پايان كار. رنگي نشوند ثبت گرديد
حيوان از طريق قلب گرفته شد و جهـت آنـاليز خـوني از    

، مكـس  سيس(رنده سلولي خودكار استفاده شددستگاه شما
افـزار   اطلاعات با اسـتفاده از نـرم   تحليل تجزيه و .)آمريكا
هاي آماري كولمـوگروف   و آزمون ۱۶نسخه  SPSSآماري 

 .و آزمون تكميلي توكي انجـام شـد   ANOVAاسميرنوف، 
۰۵/۰ p< دار انتخاب شداسطح معن.  
  

  ها يافته
 mL ۴ كيسـه پلاسـما تقريبـاً   كه از هـر   با توجه به اين    

غلظـت فيبرينـوژن    ،گردد كنسانتره فيبرينوژن استحصال مي
 mg/mL ۶ ± ۷۱گيري شده با روش الايزا در حـدود   اندازه

تعيـين شـد، بنـابراين مقـدار فيبرينـوژن تـام در كنســانتره       
ــاً ــوژن تقريب قابليــت . باشــد مــي mL ۴در  mg ۲۸۴ فيبرين

ده و در محــيط عملكــردي فيبرينــوژن حاصــل خــوب بــو
 ± ۶/۰آزمايشگاه در حضور ترومبين در مدت زمان حدود 

  . )۱جدول (لخته تشكيل شد ،ثانيه ۵
هاي ايجاد شده بر  با استفاده از چسب فيبريني در برش    

روي كبد حيوان، در مدت زمان كوتاهي برش مـورد نظـر   
ــاهش    ــونريزي ك ــان خ ــدود و زم ــتيمس ــكل (اف     ). ۱ش

ــار ــان  يي هموســتاتيك آك ــرل زم ــي در كنت چســب فيبرين
بـرش ايجـاد    ۴خونريزي و ميزان خون از دست رفتـه در  

 ـ خرگـوش  : Aصـورت  ه شده در مدل حيواني خرگوش ب
خرگـوش غيـر   : Bغير هپارينه به همراه چسـب فيبرينـي،   

خرگوش هپارينه به همراه چسب : Cهپارينه بدون چسب، 
خرگــوش هپارينــه بــدون چســب ارزيــابي : Dفيبرينــي و 

  .)۲و  ۱نمودارهاي (شد
ايجاد شـده بـر    يها در برش ينيبرياستفاده از چسب ف     
 يهـا  کبد خرگـوش غيـر هپارينـه نسـبت بـه بـرش       يرو
کـاهش   يطور قابل توجهه را ب يزيزان خونري، ميا سهيمقا
چنين زمان خونريزي و حجم خون از  هم). >p ۰۰۱/۰(داد

 ـ ي در دست رفته در خرگوش هپارينه نسبت به برش كنترل
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طور قابل ه همان گروه به دنبال استفاده از چسب فيبريني ب
هر چند كـه اسـتفاده   ). >p ۰۰۱/۰(اي كاهش يافت هظملاح

از چسب فيبرينـي ميـزان از دسـت رفـتن خـون و زمـان       
زي را در هــر دو گــروه هپارينــه و غيــر هپارينــه، ـخونريــ

 ــاي كنت ــه نسبت به زخم  ــط ـه ـرل ب  ــور قاب وجهي ـل ت
اما در گروه هپارينه نسـبت بـه    ،)>p ۰۰۱/۰(داد كاهش مي

ا افزايش مختصـري وجـود داشـته و از    ـه تنهـر هپارينـغي
ن دو گـروه مشـاهده   ـداري بي ــااوت معن ــاري تفـنظر آم
  .نشد

  

ها بعد از لاپاراتومي حيـوان،   شمارش تام خون خرگوش: ۱جدول 
  . انحراف معيار نشان داده شده است ±نتايج به صورت ميانگين 

  
  مقادير  پارامترها

  L ۱۰۹ ( *  ۴/۱ ± ۲/۵/(هاي قرمز گلبول
  L ۱۰۹ ( *  ۹/۱ ± ۱/۷/(هاي سفيد گلبول

  L ۱۰۹ ( *  ۱۱۰ ± ۳۵۰/(ها ترومبوسيت
  g/dL(  ۳/۲ ± ۱/۱۲(هموگلوبين

  ۴۰ ± ۱/۶  (%)هماتوكريت
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  

  
:  Bها،  کي از برشي يجاد دو برش در کبد و استفاده از چسب بر رويا: A. در مدل حيواني خرگوش ينيبريک چسب فيهموستات يابيارز: ۱شكل 

  .سه با برش کنترليدر مقا يزيمسدود شدن برش مورد نظر و متوقف شدن خونر
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
غير هپارينه بدون : B، )ثانيه ۸.۸ ± ۰۴/۲(غير هپارينه به همراه چسب فيبريني: Aبرش  ۴تاثير چسب فيبريني بر زمان خونريزي در : ۱نمودار 

  )۶/۸۴۸ ± ۵/۷۳(هپارينه بدون چسب فيبريني: Dو ) ۶/۱۰۲ ± ۹/۱۷(هپارينه به همراه چسب فيبريني: C، )۳/۶۴۳ ± ۸/۹۶(چسب فيبريني

A B

۱۰۰۰  
۹۰۰  
۸۰۰  
۷۰۰  
۶۰۰  
۵۰۰  
۴۰۰  
۳۰۰  
۲۰۰  
۱۰۰  
۰ 

ي 
ريز

خون
ان 

زم
)

انيه
ث

( 
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  .نوايکبد ح يجاد شده بر رويبرش ا ۴فيبريني بر ميزان خون از دست رفته در تاثير چسب : ۲نمودار 
 A )۴/۰ ± ۰۵/۱ گرم( ،B )۲/۱ ± ۹/۶( ،C )۳/۰ ± ۹/۱( ،D )۹/۰ ± ۱/۱۰(  

  
  بحث
ک يهموســتات ييارزيــابي کــارا ،هــدف از ايــن مطالعــه    

پلاسماي واحد انساني در مدل چسب فيبريني تهيه شده از 
در مطالعه حاضر جهـت استحصـال   . حيواني خرگوش بود

فيبرينوژن از كرايوپرسيپيتات، از روش رسـوبي پروتـامين   
زاده و همكـاران   در مطالعـه اميـري  . سولفات استفاده شـد 

نشان داده شده كه بـا روش رسـوبي پروتـامين سـولفات،     
در كرايــو را  فيبرينــوژن موجــود% ۹۳تــوان تــا ميــزان  مــي

قابليت عملكردي فيبرينوژن حاصل از ). ۷(استحصال نمود
ن روش خوب بوده و در حضور ترومبين در مدت زمان يا

جهـت بررسـي   . لختـه تشـكيل شـد    ،ثانيه ۵  ±۶/۰حدود 
از آزمايش الايزا استفاده شـد و غلظـت    ،غلظت فيبرينوژن

 گرديـد گيـري   انـدازه  mg/mL ۶  ±۷۱فيبرينوژن در حدود 
بيـانگر فعاليـت مناسـب    ، هـا  هه در مقايسه با ساير مطالعك

روش تهيـه  . باشـد  انعقادي فيبرينـوژن بـا ايـن روش مـي    
دقيقـه زمـان    ۳۰ترومبين نيز ساده بوده و تنها به كمتـر از  

نشان داده شده كه ترومبين توليـدي  ). ۶، ۱۲-۱۴(نياز دارد
با روش دستي، فعاليت مناسبي براي تشكيل لخته و توليـد  

و  ºC۴  سـاعت در دمـاي   ۶كافي فيبرين دارد و به مـدت  
، ۱۱، ۱۳(باشـد  پايدار مـي  -ºC ۲۰ بيش از سه ماه در دماي

سازي چسب فيبرينـي تهيـه شـده در     در رويكرد آماده). ۷
  موجود در كرايو با  XIIIنيمي از فاكتور  بانك خون، تقريباً

 شود در حالي روش رسوبي پروتامين سولفات بازيافت مي
هاي تجاري تهيه شـده از پلاسـماهاي پولـد     كه در چسب

مقـدار   ،هـا  سـازي ويـروس   هاي غير فعال شده، طي روش
بـه   XIIIفـاكتور  . شـود  تخريب مـي  XIIIزيادي از فاكتور 

بـه عنـوان    ،باشـد  همراه يون كلسيم كه كوفاكتور آنزيم مي
دهنده متقاطع منومرهاي نـامحلول فيبرينـي شـناخته     اتصال

رعت بخشــيدن بــه تشــكيل يــك ســاختار شــده و در ســ
). ۱۰، ۱۵(كنـد  ثر نقـش مهمـي را ايفـا مـي    ؤهموستاتيك م

چسب فيبريني اتولوگ تهيه شده در بانك خون نسبت بـه  
 تـر  كـم هزينـه   و تر الوصول هاي تجاري، سهل ساير چسب

كمتري براي انتقال عوامـل عفـوني و ازديـاد     خطرو  است
استفاده از چسب . )۱۳(كند ک را فراهم مييحساسيت آلرژ

فيبريني در مدل حيواني خرگوش در هر دو گروه هپارينـه  
ــان    ــتن خــون و زم ــزان از دســت رف ــه، مي ــر هپارين و غي

 ـ   خونريزي را نسبت بـه زخـم   طـور قابـل   ه هـاي كنتـرل ب
اســتفاده از چســب فيبرينــي در    . تــوجهي كــاهش داد 

باعث فعال شدن لخته در محل  ،نههاي غير هپاري خرگوش
شود و با همكاري سيستم انعقاد طبيعـي حيـوان،    برش مي

ميزان از دست رفتن خون از محل برش و زمان خونريزي 
هـاي هپارينـه، عملكـرد     اما در خرگوش. دهد را كاهش مي

ن مهار شده و اين بـا افـزايش زمـان    يطبيعي انعقاد با هپار
هپارين . خونريزي و حجم خون از دست رفته همراه است
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مبين و وترومبين، از فعال شـدن تـر   آنتيبا تقويت عملكرد 
افزايش از دسـت  ). ۱۴، ۱۵(كند تشكيل لخته جلوگيري مي

رفتن خون و زمان خونريزي در گروه هپارينـه نسـبت بـه    
اين قضيه است كه سيسـتم انعقـاد    يدؤم ،گروه غير هپارينه

طبيعي حيوان در كاهش حجم خون از دست رفته و زمان 
  .اي دارد خونريزي نقش ويژه

در  يزياگر چه ميزان از دست رفتن خون و زمان خونر    
 يه افزايش مختصرنه نسبت به گروه غير هپارينگروه هپاري

 ـ يداراتفاوت معن ـ يداشت، اما از نظر آمار ن دو گـروه  يب
افته با مطالعه آلستون و همكـارانش در  ين يا. مشاهده نشد
 تـاثير هموسـتاتيك   ،در مطالعه ذكر شده. )۶(تناقض است

هاي ايجاد شده در كليـه رت   روي برشر چسب فيبريني ب
هاي هپارينـه در   بررسي شد و بين زمان خونريزي در رت

داري اهاي غير هپارينـه تفـاوت آمـاري معن ـ    مقايسه با رت
   .وجود داشت

هاي هپارينه  چند كه ضد انعقاد هپارين در خرگوش هر    
مقـدار  گـردد امـا    باعث طولاني شدن زمان خونريزي مـي 

دقيق ضد انعقـاد موجـود در گـردش خـون حيـوان قابـل       
هاي اين مطالعه  گيري نبوده و اين يكي از محدوديت اندازه
از اسـت تـا   ي ـمورد ن يشتريب هاي هنه مطالعين زميدر ا. بود

مهارکننـده   يدر حضـور داروهـا   ين ـيبريعملکرد چسب ف
 يهـا  رنـده يکـه گ  ين عوامليچن ن و همير آسپرينظ يپلاکت
مهارکننـده  (دوگرلي ـر کلوپي ـکننـد نظ  يرا مهـار م ـ  يت ـپلاک
 .گردد يابيارز) P2Y12رنده يگ

ــان   از آن     ــي زم ــتفاده از چســب فيبرين ــه اس ــايي ك  ج

  هاي ايجاد ه از برشـم خون از دست رفتـريزي و حج                              خون
دهـد، بنـابراين    هاي هپارينه را كاهش مي شده در خرگوش

از اين تركيب در كنترل خونريزي در بيماراني كـه   توان مي
. استفاده نمود به دلايلي نيازمند درمان ضد انعقادي هستند

مانده هپارين در سيستم  هرچند كه ممکن است مقادير باقي
سازي ناكافي ضد انعقاد توسط  گردش خون به علت خنثي

پـس   پروتامين يا به علت واكـنش هپـارين بـه دنبـال بـاي     
روقي منجر به خونريزي ناخواسته از محـل بخيـه   ع -قلبي
  .گردد

  
 گيري نتيجه

تـرومبين و   ياتولوگ تهيه شده از اجزا چسب فيبريني    
به عنوان  ،فيبرينوژن رسوب داده شده با پروتامين سولفات

كننــده  يــك رويكــرد درمــاني جديــد در بيمــاران مصــرف
 تـوان از ايـن   باشـد و مـي   داروهاي ضد انعقادي مطرح مي

ثر در كنتـرل  ؤفرآورده به عنوان يك عامل هموسـتاتيك م ـ 
هـر  . خونريزي حين يا بعد از اعمال جراحي استفاده نمود

هاي موجود در اين زمينه ناكافي بوده و لـزوم   چند كه داده
 .نمايد بيشتر در اين زمينه را مطرح مي هاي هانجام مطالع

  
 تشكروقدرداني

دانند تا از  خود لازم مي وسيله نويسندگان مقاله بر بدين    
محترم پژوهشي دانشـگاه علـوم پزشـكي     مكاري معاونه

و اجراي اين طرح تحقيقاتي تشكر و  تامين هزينهاراك در 
  .قدرداني نمايند
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Abstract 
Background and Objectives 
Fibrin based sealants are frequently used to arrest blood loss in surgery. The aim of this study 
was to prepare fibrin-based sealants from thrombin and fibrinogen and evaluate the hemostatic 
efficacy of the fibrin sealant in a rabbit animal model. 
 
Materials and Methods 
In this experimental study, plasma was prepared with the apheresis method. Fibrinogen was 
prepared by mixing the cryoprecipitate with protamine sulfate and its concentration was 
assayed with an ELISA method. The fibrin sealant was applied to the controlled animal liver 
incisions; then, the time of bleeding and the volume of blood loss were measured. Blood loss 
and time of bleeding were also evaluated in heparinized rabbits. 
 
Results 
The fibrinogen concentration precipitated with protamine sulfate was measured as being 71 ± 6 
mg/ml. The thrombin mixed with fibrinogen had clot time of 5 ± 0.6 seconds. The application 
of the fibrin sealant significantly reduced the time of bleeding (8.8 ± 2 sec) and blood loss 
(1.05 ± 0.4 gr) of the rabbit liver incisions compared with the control (643 ± 96 sec, 6.9 ± 1.2 
gr)(p<0.001). Despite the use of the fibrin sealant, the blood loss and the time of bleeding were 
greater, though not statistically significant, in the heparinized rabbits than in the 
nonheparinized rabbits (p= 0.2). 
 
Conclusions 
The fibrin sealant prepared by the precipitation of fibrinogen and thrombin offers a novel therapeutic 
approach to obtain autologus sealants for clinical use. 
 
Key words: Animal model, Fibrin sealant, Hemostatics  
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