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 به داخل مفاصل مبتلا به آرتريت مـزمن  ضرر هاي بي وايزوتوپ راديواكتيو كه با تزريق رادي سينوويورتز :زمينه و هدف  
اين روش درماني كه با     . گردد هاي جديد در درمان آرتروپاتي هموفيليك محسوب مي        گيرد، از جمله روش    صورت مي 

 ـ    هدف اوليه كاهش همارتروز و مصرف فاكتور انعقادي به كار رفته است، مي             سـزايي در بهبـود كيفيـت        هتواند تـاثير ب
در اين مطالعه تاثير ايـن روش درمـاني بـر     . كاهش بار اقتصادي ناشي از مصرف فاكتور انعقادي داشته باشد          زندگي و 

در يـك مطالعـه     : روش بررسـي  . شـود  ميزان بروز همارتروز و مصرف فاكتور در آرتروپاتي هموفيليك بررسـي مـي            
ارا بودن شرايط ورود به مطالعـه و پـس از كـسب             پس از د  (مفصل مبتلا به آرتروپاتي هموفيليك       56اي براي    مداخله
 تـا  5/2محدوده ( سال 78/16متوسط سن بيماران   . ، تزريق داخل مفصلي فسفر راديواكتيو صورت گرفت       )نامه رضايت

36، 46/7=SD (  هفـت  و آرنج    5/12 درصد و مچ پا      35/80مفاصل درگير شامل زانو،     .  درصد آنها مذكر بودند    2/98و 
گيـري متغيرهـاي مختلـف     ماه انجام شد كه در انتهاي پـي  ) 102-3محدوده   (63/43ري با متوسط    يگ پي. درصد بودند 

گيري، ميزان بـروز همـارتروز    در انتهاي پي :ها يافته. مانند ميزان بروز همارتروز و ميزان مصرف فاكتور بررسي گرديد  
 اما درگيري مفاصل جديـد      ،داد شان مي ، را ن  )=000/0p(% 84 و ميزان مصرف فاكتور، كاهش       )=000/0p(% 62كاهش  

توانـد    با فسفر راديواكتيو، مي    سينوويورتز: گيري   نتيجه .ديگر باعث كمتر شدن كاهش متوسط مصرف كلي فاكتور شد         
  .روشي مؤثر و به صرفه در كاهش همارتروز و مصرف فاكتور در بيماران مبتلا به آرتروپاتي هموفيليك باشد

  
  . راديواكتيوسينوويورتز ،ينووكتومي س،هموفيلي :كليدي كلمات

  

  
 تــرين انــواع خــونريزي در بيمــاران مبــتلا بــه همــوفيلي از شــايع

)Hemophilia( همارتروز ، )Hemarthrosis( كـه    بـه صـورتي    ،باشـد   مي
 هـر    با 1و2.شوند  بيماران مبتلا به هموفيلي به اين مشكل دچار مي         83%

 مقـادير زيـاد آهـن       3باشـد  كه محل اوليه آن سـينوويوم مـي       خونريزي  
ها و پاره شـدن       حاصل از تجزيه خون، منجر به تخريب سينوويوسيت       

 4.گـردد   هاي كندروليتيك مـي     ليزوزوم آنها و در نتيجه آزادسازي آنزيم      
در صــورت تكــرار همــارتروز و ادامــه ســينوويت، چرخــه معيــوب  

ه وجود آمده كه در نتيجه آرتروپاتي پيـشروند        ه همارتروز ب  -سينوويت
توانـد منتهـي بـه آرتروفيبـروز         هموفيليك در مفصل ايجاد شده و مـي       

رغم اينكه پروفيلاكسي اوليه از طريق جايگزيني فـاكتور           علي 4و5.گردد
) آرتروپـاتي آن   و(تغليظ شده، به عنوان درمان انتخابي براي هموفيلي         

هاي موجود در دسترسـي    با توجه به محدوديت  2و5و6.مطرح شده است  
 انعقادي جهـت پيـشگيري و درمـان همـارتروز از يكـسو و               به فاكتور 

سـوي  ، از   )باز يا آرتروسـكوپيك   (جراحي  عوارض زياد سينووكتومي    
 ســـينوويورتزديگـــر، امـــروزه تمايـــل زيـــادي بـــراي اســـتفاده از 

)Synoviorthesis( وجود آمده است هسينووكتومي مديكال ب يا.  
ــه دو صــورت انجــام مــي ســينوويورتز يايي شــيمروش  :شــود  ب

(Chemical)ســـتفاده از مـــوادي ماننـــد هيالورونيـــك اســـيد،  ا بـــا
 و 3و4سيلامين و ريفامپيسين    پني  يدها، اسيد اسميك، دي   يكورتيكواسترو

با استفاده از مواد ايزوتـوپ مختلفـي    : Radioactive)(راديواكتيو  روش  
ــلا   ــد ط ــوم )Au198(مانن ــوم )Y90(، ايتري ــسفر ) Re186(، ريني و ف

)P32.(7سينوويورتز در مقايسه با سينووكتومي به طريق جراحي،         1و3و4و 
تـر و هزينـه بـسيار كمتـر           روشي با عارضه كمتر، نياز به بستري كوتاه       
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 365           و همكارانسيدمحمدجواد مرتضوي                    

 

 
 1389شهريور ، 6شماره ، 68مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره 

مطالعـات  . داشته است )  درصد 80-75( بوده، اثربخشي تقريباً يكساني   
 انجـام شـده     سـينوويورتز مختلفي نيز در مورد اثربخشي هر دو روش         

ديواكتيـو در كـاهش شـدت و تعـداد          طـور كلـي نـوع را       است كه بـه   
 در ميـان    2و8.همارتروز اثربخشي بيشتر و عارضه كمتري داشـته اسـت         

تمام معيارهاي يـك مـاده مناسـب        ) P32(مواد ايزوتوپ مذكور فسفر     
 و  رسـيده  FDAهمچنين اين ماده به تأييـد       .  را دارد  سينوويورتزجهت  

اوت از  هـاي سـني متف ـ      خطري آن در مطالعات متعدد بـراي گـروه          بي
   2و4و7.جمله اطفال مشخص شده است

در كشور ما دسترسي همه بيماران هموفيليك به فـاكتور انعقـادي            
ميـزان مـصرف فـاكتور و در        ،  آسان نبوده و كاهش ميـزان همـارتروز       

تواند نقـش مهمـي در بهبـود كيفيـت           راديواكتيو مي  سينوويورتزنتيجه  
تي هموفيليـك و    زندگي بيماران، كند كـردن رونـد پيـشرفت آرتروپـا          

هاي مربوطـه بـراي تـامين        كاهش بار اقتصادي تحميل شده بر سازمان      
 تجربه انـدك اسـتفاده      رغم علي. هاي فاكتور انعقادي داشته باشد     هزينه

ــه  مــيســينوويورتز،از  عنــوان انتخــابي مناســب جهــت  تــوان از آن ب
ــروز همــارتروز و قطــع ســيكل معيــوب همــارتروز   ،جلــوگيري از ب

در . اسـتفاده نمـود    ايرانـي     هموفيليك ارتروز در بيماران   هم ،سينوويت
در كـاهش ميـزان       بـا فـسفر راديواكتيـو      سينوويورتز، تاثير   مطالعهاين  

بـتلا بـه آرتروپـاتي      بيمـاران م   همارتروز و مصرف فاكتور انعقادي در     
  .شود هموفيليك بررسي مي

  
  

  

اختلال ، هر بيمار مبتلا به      1380از سال    در يك مطالعه مداخله اي    
درمانگـاه همـوفيلي    دهنده ارثي و درگيري مفـصلي كـه بـه             خونريزي

 تهران مراجعـه    ، وابسته به دانشگاه علوم پزشكي     خميني بيمارستان امام 
معيارهـاي ورود شـامل     .  شـد  كرد، به درمانگاه ارتوپدي معرفي مـي        مي

 و  A، Bشـامل همـوفيلي     (ابتلاي بيمار به كمبود ارثي فاكتور انعقـادي         
  بـار  سه، سابقه همارتروز در مفصل حداقل براي        )ويلبراند  ري فون بيما

، رضـايت كتبـي     MRI ماه قبل، سينوويت تأئيد شده به وسيله         در شش 
عدم رضـايت بيمـار يـا       :  و معيارهاي خروج شامل    ،بيمار يا ولي بيمار   

ولي بيمار، شك به عفونت مفصل يا عفونت سيستميك، عـدم امكـان             
يد بيماري و عدم دسترسي به ماده راديواكتيو،    پيگيري بيمار، علائم شد   

در اين حالـت بعـد از درمـان همـارتروز در صـورت        (همارتروز حاد   
، عـدم امكـان يـا    .)شـدند  مطالعه ميداشتن معيارهاي ورود بيمار وارد      

نوع درمان و فوايـد و معايـب آن         . گيري، بودند  مراجعه بيمار براي پي   
شـده، بـراي بيمـار راديـوگرافي و         براي بيمار يا ولي وي توضيح داده        

MRI     در صورت تأييد سينوويت در     . شد   از مفصل مبتلا درخواست مي
MRI                و تناسب بيمار با معيارهـاي ورود و حـذف و همچنـين امـضاء 

بيمـار وارد   ) در اطفـال  (نامه كتبي توسـط بيمـار يـا ولـي وي              رضايت
اطلاعـات مربـوط بـه سـن، جـنس، نـوع اخـتلال              . گرديـد  مطالعه مي 

ريزي دهنده ارثي، وجـود يـا عـدم وجودمهـار كننـده، فركـانس                 خون
همارتروز، ميزان متوسط مصرف فاكتور در ماه براي مفصلي كـه قـرار             

  و بود تحت تزريـق قـرار گيـرد، ميـزان كـل مـصرف فـاكتور در مـاه                  
  . شد محدوده حركتي مفصلي ثبت مي

هـت  شدن فسفر راديواكتيـو و همـاهنگي ج         با توجه به اينكه آماده    
 راديواكتيـو مـشكلات مربـوط بـه خـود را داشـت،       سينوويورتزانجام  

آن زمان، بيمـار      لذا تا  ، مقدور نبود  سينوويورتزتعيين دقيق زمان انجام     
در طـي مطالعـه متاسـفانه بارهـا بـا         . شـد   بسته به شـرايط درمـان مـي       

در . محدوديت كامل در دسترسي به فـسفر راديواكتيـو روبـرو شـديم            
، دريافـت   سـينوويورتز تروز حـاد تـا زمـان انجـام          صورت بروز همار  

 در غير اين صـورت      ،شد  فاكتور مناسب و درمان كانسرواتيو انجام مي      
در طي اين مدت درمان معمول شامل فيزيوتراپي جهت حفظ يا اعاده            

ROM  سـتامينوفن امعمـولاً  (درد مناسـب   مفصل و تسكين درد با ضد (
P(اديواكتيـو  پـس از آمـاده شـدن فـسفر ر     .گرفـت   صورت مـي  

در ) 32
P (ســازمان انــرژي اتمــي

32
Colloid ســاخت ســازمان انــرژي اتمــي ،

، روز قبـل يـا صـبح روز تزريـق بـه مركـز               )جمهوري اسلامي ايـران   
از لحاظ خلوص و قطر ذرات      (ا  راديوتراپي بيمارستان منتقل و در آنج     

قبـل از انجـام تزريـق يـك دوز فـاكتور            . گرديد    كنترل مي ) يديكولوي
تحـت  . شـد   تزريـق مـي    %100با هدف سطح خـوني فـاكتور        مناسب  

حسي پوست، زير جلد و كپسول مفصل بـا           شرايط آسپتيك، بعد از بي    
، ساخت ايران، كارخانه فارماكويتال رشت،      %2(ين  يدوز مناسب ليدوكا  
 اسـاس سـن،   بـر )  ميلي گرمي در پنج ميلي ليتر  100به صورت آمپول    

ه و وضعيت داخل مفصلي آن      ، وارد مفصل شد   19با سر سوزن شماره     
شـد،   با آسپيراسيون خون يا مايع مفصلي كه به طور كامـل تخليـه مـي              

) و ساير مفاصـل بـزرگ     (در بالغين براي مفصل زانو      . گرديد  كنترل مي 
كـوري فـسفر       و در مفاصل كوچـك نـيم ميلـي         )mci( كوري   ميلي  يك

بالغين نصف دوز   )  سال 12زير  (براي اطفال   . شد  راديواكتيو تزريق مي  
بعد از تزريق سر سـوزن جهـت شـسته شـدن            . در نظر گرفته مي شد    

 روش بررسي
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 تزريـق مجـدد     ml2 سوزن از ماده راديواكتيو و عدم هدر رفتن آن، بـا          
سالين شسته شده، به آرامي در حـالي كـه تزريـق ادامـه دارد، بيـرون                 

 5سپس فشار مستقيم بر روي محل تزريق براي مـدت           . شد  كشيده مي 
مفصل مربوطه دربانداژ فشاري براي مدت يك روز        دقيقه اعمال شده،    

 ـو درآتل براي مدت يك هفته تا ده روز، بسته به سن و علا              م بيمـار   ي
پس از اتمام تزريق پزشك و بيمار و فضاي اطـراف      . شد  حركت مي   بي

 تـا  هـشت . شد اظ آغشته شدن به مواد راديواكتيو بررسي مي    حوي از ل  
يـابي بـه سـطح خـوني           دست  ساعت بعد، دوز مجدد فاكتور براي      12

در صورت بدون علامت بودن، بيمـار تـرخيص         . شد   تزريق مي  100%
در صـورت   . شـد    و به بيمار يا ولي وي دستورات لازم داده مي           شد مي

بروز همارتروز حاد در هر زمان بعد از انجـام سـينوويرتزيس، درمـان          
. گرديد   مي آن با تزريق فاكتور به ميزان لازم و درمان كانسرواتيو انجام          

 حركتـي ذكـر شـده درمـان فيزيـوتراپي جهـت اعـاده               بعد از دوره بي   
يك هفته، سه ماه و     بيمار بعد از     .شد   مفصل انجام مي   محدوده حركتي 

اطلاعات مربوط بـه سـن، جـنس،        . شد  سال ويزيت مي   سپس هر يك  
هـاي ويـرال،     ، وضعيت ابتلا بـه عفونـت      Inhibitor  مهاركننده وضعيت

. شـد  يلي و مفصلي كه كانديداي تزريق بود، ثبت مي        نوع بيماري هموف  
درگيـري   در هـر ويزيـت، متغيرهـاي مختلـف ماننـد           قبل از تزريق و   

ميزان نياز به فـاكتور در مـاه        مفصل جديد، فركانس بروز همارتروز و       
 در فواصل بين معاينات، ثبـت        كلي تزريق شده و به طور    براي مفصل   

 سـينوويورتز  پاسـخدهي بـه      ابتدا قرار بـود در صـورت عـدم        . شد  مي
 بـار   دسترسي به فـسفر راديوكتيـو، بـراي دو        راديواكتيو و در صورت     

ديگر با فاصله سـه مـاه ايـن روش تكـرار شـده و در صـورت عـدم                    
بـاز يـا    (دهي مجدد، بيمار كانديد سينووكتومي به طريق جراحي          پاسخ

ــار  ــر اســاس مفــصل گرفت ــه . گــردد) آرتروســكوپيك، ب ــا توجــه ب ب
، بيمـاران اي مربوط به دسترسي به فسفر راديوكتيو، بـراي          ه محدوديت

ت بيمـار   م شـديد و مـشكلا     ق انجام و در صورت ادامه علاي      يك تزري 
رغم درمان كـافي بـا فـاكتور انعقـادي،         عليهمراه با سينوويت واضح،     

باز يا آرتروسكوپيك، بر اساس مفصل      (سينووكتومي به طريق جراحي     
 SPSSافزار   نرمبا  دست آمده    هاطلاعات ب . به بيمار توصيه ميشد   ) گرفتار

بــا توجــه بــه عــدم توزيــع نرمــال در .  آنــاليز گرديــد5/11 ويراســت
، از  pمتغيرهاي ميزان بروز همارتروز مصرف فـاكتور، بـراي محاسـبه            

Nonparametric Wilcoxon signed-ranks test05/0 و  استفاده شدp< 
  .معني دار در نظر گرفته شد

  
  

 مفصل در همين تعـداد بيمـار        78 براي   1380ز سال   در مجموع ا  
 بيمـار   22مبتلا به آرتروپاتي هموفيليك، تزريق فسفر صورت گرفت،         

يا عدم دسترسـي  )  ماهسهحداقل (گيري   به علت عدم مراجعه براي پي     
 مـاه   63/43 به طور متوسط،     گيري  پي 56براي  .  خارج شدند  از مطالعه 

 %)2/98(  مـورد مـذكر  55. فـت صـورت گر  ) ماه 102 تا   سهمحدوده  (
 ساله مبتلا به بيماري فـون       9تر  خ تنها يك مورد جنس مؤنث، د       و بوده

متوسط سن . گيري شد  ماه پي32 براي مدت كه بود  (Type3)ويلبراند
 بيمار  52. بود )SD=46/7 ، ماه 36 تا   5/2محدوده  ( سال   78/16بيماران  

 سـه  ،%)Plasma facrtor VIII() 8/92 ≥%1(نوع شـديد   Aبه هموفيلي 
%) Plasma factor VIII ≤1≥%5( نوع متوسط Aبيمار مبتلا به هموفيلي 

 Type)مبتلا به بيماري فون ويلبرانـد  )  ساله9دختر (و تنها يك بيمار 

 Inhibitorدر هنگام تزريق    )  بيمار 10( درصد بيماران    85/17 . بودند (3
ر مفاصـل زانـو،     درگيري مفصلي در همه بيماران تنهـا د        .مثبت داشتند 

و مچ  )  عدد 45( درصد   35/80، كه شامل زانو،     آرنج و مچ پا ديده شد     
. شـدند  مـي )  عـدد  چهـار ( درصـد    هفتو آرنج   )  عدد هفت (5/12پا  

 بـار در مـاه      16/6متوسط ميانگين ميزان بروز همارتروز قبل از تزريق         
ــدوده( ــا / 83: مح ــد از آن ) SD=36/7  و30ت ــاه 36/2و بع ــار در م  ب
 دار بـوده   بود كه اين تفاوت معنـي     ) SD=90/3  و 20  تا صفر :همحدود(
)0001/0p<(    گيري نشان    درصدي را در انتهاي مدت پي      62 و كاهش

براي مقايسه نتيجه حاصل از اين مطالعه با مطالعات انجام شده           . داد مي
4.بندي گرديد بروز همارتروز به صورت زير طبقه قبلي، تغيير

Grade 0 

 ،%100<  كــاهش در بــروز<Grade 1 :75% .تروزعــدم بــروز همــار: 
Grade 2: 50%>  75 < كـاهش در بـروز%، Grade 3 :25%>  كـاهش در 

بنـدي،    بر اساس اين طبقـه %25 كاهش در بروز: Grade 4 ،%50 <بروز
% Grade 1 ،4/30 %Grade 2 ،5/12بيمـاران  % 25گيـري   در انتهاي پـي 

Grade 3 25 و %Grade 4ـ  متوسـط   .شان دادنـد ، كاهش همارتروز را ن
ميانگين ميزان مصرف فاكتور براي مفصل تزريق شده، قبـل از تزريـق             

  و1000-180000: محــــــدوده( واحــــــد در مــــــاه 02/16549
92/36828=SD ( ــد از آن ــاه  82/2703و بع ــد در م ــدوده( واح  :مح

ــي ) SD=34/4013  و0 -20000 ــاوت معن ــن تف ــه اي ــود ك ــوده ب  دار ب
)0001/0p<(    گيري نشان   را در انتهاي مدت پي     درصدي   84 و كاهش

گيري، بـروز همـارتروز     بيماران در طي پي ازاز آنجا كه بعضي . داد مي
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نشان دادنـد، از لحـاظ      ) غير از مفصل تزريق شده    (را در مفاصل ديگر     
تعداد مفصل جديد درگير شده و همچنين ميزان مصرف كلي فـاكتور             

 فـاكتور در مـاه،      واحـد دريـافتي   كل  انعقادي، بر اساس متوسط ميزان      
شـامل مفـصلي كـه تحـت        (براي همارتروز هاي همه مفاصل درگيـر        

، )مفاصـل تزريـق نـشده      تزريق فسفر راديواكتيـوقرار گرفتـه و سـاير        
)  ماه 102  مدت زمان  با حداكثر (گيري   در انتهاي پي  . شد انجام   بررسي

درگيـري مفـصل جديـدي نداشـتند، امـا          )  بيمـار  33(بيماران  % 9/58
 چهـار % (1/7ها، درگيـري يـك مفـصل جديـد،          آن) بيمار %18 (1/32

درگيـري سـه   ) يـك بيمـار  % (8/1درگيري دو مفصل جديـد و   ) بيمار
ــاكتور مــصر  ــا احتــساب ف ــراي مفــصل جديــد را داشــتند كــه ب في ب

ميـزان مـصرف كلـي فـاكتور        متوسـط   همارتروزهاي مفاصـل جديـد      
 :حـدوده م( واحـد در مـاه       42/6346گيري برابر     در انتهاي پي   انعقادي

حتي بـا احتـساب فـاكتور كلـي         . بود) SD=93/14160  و 0 -100000
يـد و مفـصل تزريـق       مصرفي براي مجموع همارتروزهاي مفاصل جد     

بين مصرف فاكتور قبل از تزريـق و فقـط بـراي         تفاوت   همچنانشده،  
 )>0001/0p (دار بـوده   مفصل تزريق شده و فاكتور كلي مصرفي معني       

در . داد گيـري نـشان مـي    تهاي مدت پـي  درصدي را در ان   62و كاهش   
 سـوختگي   -1.:  بيمار عوارض به صورت زير ديده شد       سهمجموع در   

 ساله كه بـراي وي تزريـق فـسفر          30پوستي در محل تزريق در بيمار       
راديواكتيو براي آرتروپاتي هموفيليك مچ پاي راست صـورت گرفتـه           

 شديد نبوده    روز بعد از تزريق ايجاد شد، كه خوشبختانه        هفتبود، كه   
  بـا   و  ماه طول كشيد   ودو به نكروز منجر نشد، اما تا بهبودي كامل كه           

 ساله كه در هنگام     11 در يك پسر     -2. فيزيوتراپي بيمار تداخل داشت   
 (Flexion contracture) محدوديت در اكستنسيون پاسيو مفصل تزريق

 درجه و آتروفي واضح در كوادريسپس داشـت، چنـد           40زانو در حد    
ه بعد از تزريق فسفر راديواكتيو براي آرتروپاتي هموفيليـك زانـوي            ما

راست، در طي فيزيـوتراپي، شكـستگي سـوپراكونديلار فمـور همـان             
  (IM nailing)گـذاري اينترامـدولاري   ميلهطرف رخ داد كه براي بيمار 

در انتهـاي   . همزمان صورت گرفت  استئوتومي سوپرا كنديلار    همراه با   
 درجه، اما كاهش واضح     0-60: دامنه حركتي   بيمار،  ماهه، 90گيري   پي

 بار شديد در ماه به يـك بـار خفيـف در             چهاراز  (در بروز همارتروز    
 واحـد  5000از (و كاهش واضح در مصرف فاكتور انعقادي       )  ماه شش

اما درگيري شـديد    . داشت) در ماه به نزديك صفر براي زانوي راست       
راست تحت تزريق فـسفر قـرار       ان با زانوي    مدر زانوي مقابل كه همز    

    . واحـد در مـاه را نيـاز داشـت          4000مصرف فاكتور    گرفته بود، هنوز  
 ساله، روز بعد از تزريق فسفر راديواكتيـو، بـراي           5/2 در يك پسر     -3

رخ داد، ) ROMتورم و درد و كـاهش  (زانوي راست، همارتروز شديد  
هـاي   ه از تـست   كه بعد از دريافت فاكتور و رد كردن عفونت با استفاد          

و سـپس   ) حركتـي  دريافـت فـاكتور و بـي      (تشخيصي، درمان مراقبتي    
 مـاه زانـو بهبـودي كامـل و در           سـه فيزيوتراپي ادامه يافته، كه بعـد از        

در دو بيمـار    .  ماهه، بروز همارتروز در حد صـفر داشـت         20گيري   پي
درمـان و همـارتروز شـديد بـا      ه ساله با توجه به عدم پاسخ ب     23  و 19

  بـاز  يكي( ماه پس از تزريق فسفر راديواكتيو، سينووكتومي         20 متوسط
يـك  . صورت گرفت ) Arthroscopic به روش آرتروسكوپي     ريو ديگ 

 ولي  ،گيري شد   ماه پي  33 ساله با درگيري زانوي راست       18بيمار، مرد   
در سال چهارم بعد از تزريق بر اثر خونريزي مغزي فـوت نمـود و از                

   .مطالعه خارج شد
  
  

كمبود مادرزادي فـاكتور انعقـادي      ( بيماران مبتلا به هموفيلي      83%
دچـار  ) ويلبرانـد    و اخـتلالات مـشابه ماننـد بيمـاري فـون           9 يا   هشت

ريزي در بيماران مبتلا      ترين نوع خون    شوند، كه شايع    همارتروزيس مي 
 سـال   پـنج  تـا    دوباشد و معمولاً در سنين پـايين بـين            به هموفيلي مي  

ريـزي منتـشر داخـل        اين نوع همارتروز كه با خون     در  . شود  شروع مي 
 3شـود  ، خون به داخل فضاي مفصلي تراوش مي        همراه است  سينوويوم

مواد حاوي آهن حاصل از تجزيه خون مانند هموسيدرين و فريتين           و  
توسط سينوويوم جذب شـده، مقـادير زيـاد آهـن منجـر بـه تخريـب          

تيجـه آزاد سـازي     ها و پاره شـدن ليـزوزوم آنهـا و در ن             سينوويوسيت
ريـزي داخـل      بـار اپيـزود خـون       يك 4.گردد  هاي كندروليتيك مي    آنزيم

مـدتي بـر روي غـضروف داخـل          مفضلي ممكن است، اثـرات كوتـاه      
مفضلي داشته باشـد، امـا بـه دنبـال مواجهـه مكـرر بـا خـون آسـيب                    

ريزي،    در مدت چندين روز بعد از خون       5.باشد  تر مي   غضروفي محتمل 
هـا و     ريزي همراه با مناطقي از افـزايش ويلـوس          نسينوويوم دچار خو  

 سينوويوم هايپرتروفيـه و پـر       4.شود  همچنين افزايش واسكولاريتي مي   
هـاي   عروق در داخل فضاي مفصلي محصور شـده، بـه دنبـال آسـيب           

گردد كه خـود باعـث پايـدار شـدن            ريزي مكرر مي    خفيف دچار خون  
و در نتيجــه ) Chronic hypertrophic synovitis(التهــاب ســينوويوم 

 اگر ايـن    2و4.گردد  مي  همارتروز - سينوويت -سيكل معيوب همارتروز  

بحث
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 1389شهريور،6شماره،68وم پزشكي تهران، دورهمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه عل

سيكل معيوب در همان مراحل ابتدايي قطع نشود منجـر بـه تخريـب              
البتـه بـا تـأخير      ( غضروف مفضلي و استخوان شده كه در راديوگرافي       

رغـم اينكـه پروفيلاكـسي       علي 5.قابل رؤيت خواهد بود   ) قابل ملاحظه 
 تغليظ شده كه قبل از بـروز هرگونـه   انعقادي از طريق جايگزيني   اوليه

شـروع  )  سـالگي 18 تا  دو بين(تغيير داخل مفاصل و در اوايل زندگي        
شــده  گــردد، بــه عنــوان درمــان انتخـابي بــراي همــوفيلي مطــرح  مـي 
 اما در استفاده از اين نـوع درمـان مـوانعي وجـود دارد كـه             2و5و6،است

 آمدن عوامل مهار كننده در بدن بيمار مبتلا بـه           وجود   به -1: عبارتند از 
هموفيلي كه در اين حالت تعداد و شدت همـارتروز افـزايش يافتـه و       

 دسترسي محدود به فـاكتور  -2 2.گردد سينوويت شديدتري حاصل مي 
كافي جهت درمان پروفيلاكتيك و حتي جهت درمان جايگزيني بـراي           

هت استفاده   موجود، تلاش ج   با توجه به موانع    5.ريزي  هاي خون   اپيزود
جهـت جلـوگيري از همـاتروز و قطـع سـيكل             از آلترناتيوهاي ديگـر   

 همارتروز در نـيم قـرن اخيـر صـورت           ، سينوويت ،معيوب همارتروز 
تئوري كنـوني از ميـان برداشـتن سـينوويوم هايپرتروفيـه      . گرفته است 

باشد كه امـروزه دو روش جراحـي و سـينووكتومي      مي) سينووكتومي(
. بـراي انجـام آن وجـود دارد       ) Synoviorthesis سـينوويورتز (ال  مديك
، بـا توجـه     )باز يا آرتروسكوپيك  (رغم نتايج مثبت روش جراحي       علي

 ميزان زياد فاكتور جهت كنتـرل        مدت و  به نياز به زمان بستري طولاني     
ريـزي و همچنـين عارضـه جـدي محـدوديت حركـت مفـصل                 خون

كه شامل تزريق داخل مفصلي يـك        سينوويورتز 3و5،)آرتروفيبروزيس(
 2،باشـد      پـرده سـينوويوم مـي      )Orthesis(با هدف تثبيت     ماده مشخص 

 ماده تزريق شده با     سينوويورتزدر  . قرار گرفته است  بسيار مورد توجه    
سـينوويال    اثر فيبروزان، باعث فيبـروز و بـه دام افتـادن عـروق سـاب              

 Chemical -1 :شـود   به دو صورت انجـام مـي  سينوويورتز 1.گردد مي

Synoviorthesis : ــا  ــب ــوادي مانن ــتفاده از م ــيد، اس ــك اس د هيالوروني
كـه  سيلامين و ريفامپيـسين       پني  ك، دي يدها، اسيد اسمي  كورتيكواستروي

هاي مكرر و دردنـاك دارد،        غير از ريفامپيسين كه آن نيز نياز به تزريق        
ــاد     ــارتروز ايج ــاهش هم ــدودي را در ك ــت مح ــوارد موفقي ــاير م س

ــا : Synoviorthesis Radioactive -2 3و4.انــد كــرده اســتفاده از مــواد ب
ــلا   ــد ط ــي مانن ــوپ مختلف ــوم )Au198(ايزوت ــوم )Y90(، ايتري ، ريني

)Re186 (   و فسفر)P32 (     اكتيو كـه در    كه با الهام از سينووكتومي راديو
يد، در بيماران هموفيليك به كار بـرده        يبيماران مبتلا به آرتريت روماتو    

رغم عدم وجود كارآزمايي باليني تصادفي جهـت           علي 1و3و7.شده است 

 سـينوويورتز  با سينووكتومي بـه طريـق جراحـي،          سينوويورتزمقايسه  
تـر و هزينـه بـسيار كمتـر           روشي با عارضه كمتر، نياز به بستري كوتاه       

. داشــته اســت)  درصــد75-80( اثــر بخــشي تقريبــاً يكــساني وبــوده
 سـينوويورتز ي هـر دو روش     مطالعات مختلفي نيز در مورد اثـر بخـش        

انجام شده است كه به طور كلي نوع راديو اكتيو در كـاهش شـدت و                
در  2و8.تعداد همارتروز اثر بخشي بيشترو عارضه كمتري داشـته اسـت          

تمـام معيارهـاي يـك مـاده        ) P32(ميان مواد ايزوتوپ مـذكور فـسفر        
 FDA را دارد و همچنين اين ماده به تأييديه          سينوويورتزمناسب جهت   

، نفـوذ   )نـه اشـعه گامـا     (كننده فقط اشعه بتـا       ساتع. (كسب كرده است  
mm5-3    يدي و نيمه عمـر    ي آنگستروم و فرم كلو    1000، اندازه تقريبي 
در مطالعات مختلفي كه در مراكـز متعـددي صـورت گرفتـه          )  روز 14

 75است، فسفر راديو اكتيو نتايج كلينيكي خـوبي بـا كـاهش متوسـط               
تروز بيمـاران را نـشان داده اسـت و همچنـين            درصد در تعداد همـار    

هـاي سـني متفـاوت از         خطري آن در مطالعات متعدد بـراي گـروه          بي
در اين بررسي، در انتهاي مدت       2و4و7.جمله اطفال مشخص شده است    

 درصـدي   62 و   )>000/0p (دار كاهش معني )  ماه 102 تا   سه(گيري   پي
درجه يك يا دو  انبيمار% 4/50در ميزان بروز همارتروز حاصل شد و 

دكتـر سـيد   . را داشـتند %) 100 تـا  75> كـاهش (از كاهش همـارتروز     
و همكاران در مطالعه قبلي خـود       ) اولنويسنده  (محمدجواد مرتضوي   

، بـا  ) بيمار مشترك با اين مطالعـه بـود        26كه شامل   ( بيمار   46بر روي   
در % 77دار   ، كـاهش معنـي    ) مـاه  49 تا   شش( ماه   31گيري   متوسط پي 

 Siegelمطالعـه   در   9.انـد  ان مصرف بروز همارتروز را بدست آورده      ميز
ــداد مفــصل( ــي،44: تع ــدت پ ــري  م ــارحــداكثر : گي % 74)  ســالچه

 10. صفر يا يـك از تغييـر همـارتروز را گـزارش نمـود      Grade،بيماران
 5/36متوسـط   : گيـري    مدت پي   نفر، 130 :تعداد بيمار  (Silvaهمچنين  

، ايـن مقـدار از تغييـر همـارتروز را           %62ان  براي تزريق اول، ميز    ،)ماه
 مـدت   ،125: تعـداد بيمـار   (، در مطالعـه ديگـري       Siegel 11.ثبت نمود 

در افـراد   % 79قطـع كامـل همـارتروز،       % 54)  سال 10 تا   دو: گيري پي
 صـفر يـا يـك از     Grade سال40 بالايافراد  در% 56 سال و 18بالاي 

توانـد نـشانگر تـاثير        مـي   كه 12،تغيير همارتروز را گزارش نموده است     
 در  Silva 32.باشـد ) كـاهش همـارتروز   ( سن بر يكي از نتايج درمـاني      

 بـا  سينوويورتزداري بين سن و نتايج درماني   بررسي خود ارتباط معني   
–P32  داري   در اين مطالعه نيز ما نتوانـستيم ارتبـاط معنـي           29، پيدا نكرد

گيـري، كـاهش     ي پي در انتها  .بين سن و ميزان كاهش همارتروز بيابيم      
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بـود  % 84در ميانگين ميزان مصرف فاكتور براي مفصل تزريـق شـده،            
)05/0p<( .        در مطالعه قبلي دكتر مرتـضوي و همكـاران خـود كـاهش

 كـاهش   9.انـد  دسـت آورده   هدر ميزان مصرف فاكتور را ب     % 74دار   معني
تواند از لحاظ كـاربردي و صـرفه         قابل ملاحظه در مصرف فاكتور، مي     

دي در سطح كلان مخصوصا با توجه به محدوديت در دسترسي           اقتصا
 بـا فـسفر    سـينوويورتز كننده ارزش    بيماران به فاكتور، به تنهايي توجيه     

راديواكتيو در درمـان آرتروپـاتي هموفيليـك باشـد و بتوانـد در كنـار                
دار بروز همارتروز و مزاياي درماني براي بيمار كه در اين            كاهش معني 

ات ديگر حاصـل شـده اسـت، ايـن روش درمـاني را،              مطالعه و مطالع  
حداقل براي احصال كاهش مصرف كلي فاكتور در جامعه و در نتيجه            

هاي متولي، روشي به صرفه معرفـي        هاي تحميل شده بر سازمان     هزينه
نمايد اما در مورد آرتروپـاتي هموفيليـك و مـصرف فـاكتور، در ايـن                

رغم كاهش چشمگير در     ينمود كه عل   مطالعه اين نكته جلب توجه مي     
مصرف فاكتور براي مفصل تزريق شـده، بـه علـت درگيـري مفاصـل               

، ميزان كلي مصرف فـاكتور انعقـادي در         گيري  جديد در طي مدت پي    
بيماران متفاوت بوده و موجب تشويق ما براي محاسبه و مقايسه ايـن             

  . گرديد) ميزان كلي مصرف فاكتور(متغير 
 مـصرف فـاكتور نـسبت بـه ميـزان      در مطالعه ما حتي ميزان كلـي     
. )>0001/0p (كـاهش داشـت   % 62مصرف فاكتور در هنگـام تزريـق،        

شايد نتوان به طور قطع، شكستگي در طي فيزيوتراپي بعد از تزريق را             
 بـا فـسفر راديواكتيـو در نظـر     سـينوويورتز به عنوان عارضه مربوط به  

 كـه   تـي  دامنـه حرك   داشت، چراكه عواملي مانند آتروفي و محـدوديت       
باشــند، در كنــار روش نادرســت  كل آرتروپــاتي هموفيليــك مــيشمــ

امـا در صـورت     . اي خواهند بود   فيزيوتراپي قادر به ايجاد چنين مساله     
% 3/5، در مجمـوع     سـينوويورتز احتساب اين مشكل به عنوان عارضه       

 سـاله   30عوارض، يعني يك مورد سـوختگي محـل تزريـق در مـرد              
ــد در مطال( ــعارضــه همانن ــورد 13.)وجــود داشــت Erkenه ع ــك م  ي

ــسر  ــور در پ ــاله11 شكــستگي ســوپراكونديلار فم ــورد  س  و يــك م
فيزيـوتراپي  .  سـاله، ايجـاد شـد      5/2و آرتريت حاد در پسر      همارتروز  

كه مـسير    ، به صورتي  )زيگزاگ (z تزريق به صورت     ،ملايم وبا احتياط  
كـه بـا كـشيدن    (ورودي پوست با ورودي كپسول مفصل يكي نباشـد         

ت قبل از ورود سوزن و سپس آزاد كـردن پوسـت و ادامـه فـرو                 پوس
 تخـدير   و بستري كردن، تزريق با    ) شود بردن سوزن تزريق، حاصل مي    

)Sedation(   هـاي    در بچه  سينوويورتزحركتي و پايش براي      همراه با بي

شايد راهكارهـاي مناسـبي بـراي كـاهش عـوارض           )  سال  هشت زير(
 102زومي انجام نـشد، امـا در طـي          در مطالعه ما بررسي كرومو    . باشد

 در بيماران مورد بررسي يافت      ماه، هيچ مدركي مبني بر بروز بدخيمي      
اعلام كرد كه اگرچه در مطالعات اوليـه آنهـا هيچگونـه             Rivard) نشد

از % 10تغييــر كرومــوزمي مــشاهده نــشد، امــا در مطالعــه بعــدي در  
ــيش از    ــوزومي، ب ــاي كروم ــا، خردشـ ـ% 5آناليزه دگي در از ميتوزه

 HIVهـا در بيمـاران       اند، كه تمام اين خردشدگي     ها را داشته   كروموزوم
نويـسندگان  .  آنها كاهش يافتـه بـود، رخ داد        CD4واردي كه   ممثبت و   

ــه در      ــد ك ــاره كردن ــه اش ــن نكت ــه اي ــين ب ــه همچن ــن مقال  5000اي
 هيچ مـدركي    1970، از سال    RAسينوويوتزيس انجام شده در بيماران      

بـا وجـود اينكـه در ابتـدا          14. كارسينوژنز يافـت نـشد     افزايش مبني بر 
ــينوويورتز ــا     س ــراه ب ــزمن هم ــينوويت م ــوارد س ــان م ــت درم  جه

دهـد،    هاي كانـسرواتيو جـواب نمـي        همارتروزهاي مكرر كه به درمان    
 راديوگرافيــك شــديد بــه عنــوان مجــود علايــشــد و و اســتفاده مــي

امـا امـروزه ايـن      شد،    انديكاسيون براي انجام آن در نظر گرفته مي       كنتر
اي از ســينوويت در بيمــار همــوفيلي توصــيه  روش بــراي هــر درجــه

شود، حتي اگر تغييرات راديـو گرافيـك آرتروپـاتي وجـود داشـته                مي
 راديواكتيـو بـراي هـر شـدتي از     سينوويورتز در اين مطالعه نيز    8.باشد

گذشت  سوي ديگر، به علت اينكه با      از. درگيري آرتروپاتي انجام شد   
 درمان هر   ،اند شتر بيماران تخريب قابل ملاحظه مفصل را داشته       سن بي 

آرتروپـاتي پيـشرفته، در      چه زودتر سينوويت در جهـت پيـشگيري از        
   4.باشد دهه اول زندگي لازم مي

تـر بـا حـداقل زمـان           قابليت انجام آسان   ،تر بودن   با توجه به ارزان   
وزه در  خطـر بـودن، امـر       بودن و همچنـين بـي       بستري، كمتر تهاجمي  

 راديواكتيـو بـراي بيمـار       سـينوويورتز مقايسه با سينووكتومي جراحي،     
هموفيليــك مبــتلا بــه ســينوويت روش انتخــابي اول بــوده و توصــيه 

شود هرچه زودتر در سير بيماري و ترجيحاً قبل از ايجاد تغييـرات               مي
تنها در صورتي كه    .غير قابل برگشت قابل توجه در مفصل انجام گيرد        

بخش نباشد،   نتيجه)  بار سهمعمولاً  ( راديواكتيو   سينوويورتزرر  انجام مك 
   2و8.گردد جراحي به عنوان قدم بعدي پيشنهاد مي

بدينوسـيله از زحمـات صـميمانه پرسـنل درمانگـاه           : سپاسگزاري
خــانم داوري، ســركار خمينــي و همچنــين  همــوفيلي بيمارســتان امــام

 قـدرداني ليعصر،  اي بيمارستان و   بخش پزشكي هسته  محترم  كارشناس  
  .گردد مي
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Background: Radioactive synoviorthesis by injection of safe radioisotopes into the 
joints affected to chronic arthritis is accounted as a novel method to treat haemophilic 
arthropathy. The main goal of this therapy would be decrease in frequency of 
hemarthrosis and consumption of coagulation factors. In this study we assessed the 
effect of radioactive synoviorthesis on the frequency of hemarthrosis, factor 
consumption and other related parameters.  
Methods: In an interventional study in Imam Khomeini Hospital in Tehran, Iran, after 
meeting of inclusion criteria and taking written consent, colloid 32p radiosynovectomy 
was performed for 56 joints with haemophilic arthropathy. After local anesthesia of 
injection site, one mci of 32P for large joints (knee) and 0.5 mci for small joints (ankle 
and elbow) was injected, respectively. Half of these doses were considered for children 
(age <12 years).  
Results: The mean of age was 16.78 year old (Range: 2.5-36; SD: 7.46) and 98.2% of 
cases were male. Injected were knee 80.35%, ankle 12.5%, and elbow 7%. The mean of 
follow-up was 43.63 months (range: 3-102) that at the end, the result was 62% decrease 
in frequency of hemarthrosis (p=0.0001) and 84% decrease in factor consumption 
(p=0.0001). However, the involvement of other (non injected) joints during follow-up 
could lower the decrease of mean of total factor consumption. 
Conclusions: Radioactive synoviorthesis can be a cost-effective alternative to decrease 
hemarthrosis and factor consumption in haemophilic arthropathy. 
 
Keywords: Haemophilia, synovectomy, synoviorthesis. 
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