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  چكيده

هـاي   سلول. هاي بنيادي مزانشيمي شبيه هستند     ي خون قاعدگي از نظر عملكردي و فنوتيپي به سلول         هاي بنياد   سلول :هدف
هاي بنيادي خون قاعـدگي بـر        كنند؛ اما درباره تأثير سلول     هاي دندريتيك را مهار مي     بنيادي مزانشيمي فعاليت و توليد سلول     

هـاي دنـدريتيك از    ها بر تمايز سـلول  ضر، تأثير اين سلولدر مطالعه حا. هاي سيستم ايمني اطلاعات كمي وجود دارد      سلول
  .مونوسيت بررسي شد

اي چـسبان جـدا شـده و     هاي تك هسته سلول. دوره قاعدگي تهيه شد هاي سالم در  خون قاعدگي از خانم:ها مواد و روش
هـاي   ر سـايتوكين هـاي مونوسـيت در حـضو     سـلول . دست آمدند  هاي بنيادي خون قاعدگي به     پس از دو هفته كشت، سلول     

هـاي دنـدريتيك در حـضور و عـدم حـضور        مونوسيت به سمت سلول    - و فاكتور محرك كلوني گرانولوسيت     4اينترلوكين  
هاي دندريتيك و مونوسـيت    روز ميزان توليد نشانگرهاي سلول    5پس از   . هاي بنيادي خون قاعدگي، تمايز داده شدند       سلول
  . گيري شد ها اندازه  نيز در مايع رويي كشت6اينترلوكين ميزان توليد سايتوكين . گيري شد اندازه
 و  )CD1a(هـاي دنـدريتيك      هاي داراي نشانگرهاي سـلول     هاي بنيادي خون قاعدگي، درصد سلول       در حضور سلول   :نتايج

كـشتي    در مـايع رويـي هـم   6ميزان توليد اينترلوكين . داري را نشان داد ترتيب كاهش و افزايش معني     به (CD14)مونوسيت  
  .داري داشت هاي بنيادي خون قاعدگي با مونوسيت افزايش معني سلول
هـاي مونوسـيت بـه دنـدريتيك را مهـار            هاي بنيادي خون قاعدگي تمايز سـلول        مطالعه حاضر نشان داد سلول     :گيري نتيجه
هـاي   به محاسني كه براي سـلول     با توجه   .  نسبت داده شود   6تواند به افزايش توليد سايتوكين اينترلوكين        اين اثر مي  . كنند مي

هاي بنيادي مزانشيمي در كارهاي باليني       توانند جايگزين مناسبي براي سلول     ها مي  بنيادي خون قاعدگي ذكر شده، اين سلول      
  .آينده باشند

  
  سلول بنيادي خون قاعدگي، سلول دندريتيك، مونوسيت، بلوغ، نشانگر سطحي:واژگان كليد
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  محمود بزرگمهر و همكاران
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  مقدمه
هاي جديـدي را در درمـان        هاي بنيادي افق   ولاستفاده از سل  

هاي قلبي، رد پيونـد      هاي مهمي چون خودايمني، بيماري     بيماري
دانـيم ايـن    بـه عـلاوه چنانچـه مـي    . و سرطان پديد آورده است 

هـاي   هـاي تـرميم يـا جـايگزيني بافـت          عنوان كانديد  ها به  سلول
ي بـه  هـاي بنيـاد   سلول. آسيب ديده يا از كارافتاده مطرح هستند      

بندي  هاي بنيادي جنيني و افراد بالغ تقسيم       دو دسته اصلي سلول   
هاي بنيادي جنيني توانايي تكثير بالايي دارند اما         سلول. شوند مي

ها هميشه خطـر ايجـاد سـرطان را در فـرد          استفاده از اين سلول   
گيرنده به همراه داشته و اين مورد تا حد زيادي فرايند اسـتفاده             

از . ]1[كارهاي باليني دچار مشكل سـاخته اسـت         ها را در     از آن 
هاي مختلفي چـون     هاي بنيادي بالغين از بافت     سوي ديگر سلول  

و مـايع    ]4[، بافـت چربـي      ]3[، خون بند ناف     ]2[مغزاستخوان  
دست آمـده و پتانـسيل نـسبتاً خـوبي را بـراي               به ]5[آمنيوتيك  

امـا اسـتفاده از ايـن       . انـد  استفاده در كارهاي بـاليني نـشان داده       
هاي  هايي چون دسترسي مشكل، روش     ها هم با محدويت    سلول

ت تكثيـر يـا     تهاجمي جداسازي از افراد و در بعضي موارد قدر        
  .تمايز كم همراه است

 :Mesenchymal Stem Cell)هاي بنيادي مزانشيمي  سلول

MSC) اثـر ايـن    . هـاي بنيـادي بـالغين هـستند        رده سـلول   ، زير
هـاي مهـم سيـستم ايمنـي      هـا در تعـديل فعاليـت سـلول        سلول

 ، ]DC (Dendritic cell: DC) ]6-8هــاي  همچــون ســلول
هـاي   ، و سـلول ]11[ Bهاي  ، لنفوسيت ]T ]9-10هاي   لنفوسيت

NK (Natural Killer) ]12[به همـين  . ،  نشان داده شده است
هـاي   هاي تعديل كننـده پاسـخ      عنوان سلول  ها به  دليل اين سلول  

د ايمني در موارد درماني مانند جلوگيري از رد پيونـد فـوق حـا             
بـا  . ]13[اند    قرار گرفته   مورد استفاده  ساز هاي بنيادي خون   سلول

ها در كارهاي بـاليني      وجود نتايج مثبتي كه استفاده از اين سلول       
ها معايبي هم دارند كه اسـتفاده        به همراه داشته است، اين سلول     

يـا دسترسـي    ها مستلزم برطرف شدن اين معايـب  گسترده از آن
  . تر است سبهاي منا به جايگزين

اند كه   هاي بنيادي كشف شده    به تازگي نوع جديدي از سلول     
 باشـند   MSCهـاي    شايد بتوانند جايگزين مناسـبي بـراي سـلول        

هاي متعـددي    ها در مطالعات مختلف به اسم      اين سلول . ]14-19[
هـا اتفـاق     طعـي آن  اند و هنوز در مورد نامگذاري ق       نامگذاري شده 

هاي بنيادي استرومايي    نظر وجود ندارد و در مطالعه حاضر سلول       
 :Menstrual Blood Stromal Stem Cell)خـون قاعـدگي   

MBSC) نشان داده شده اسـت كـه   . اند  ناميده شدهMBSC  تـا 
 MSCحد زيادي از نظر خصوصيات فنوتيپي و عملكـردي بـا            

عي در لايه اندومتر رحـم      طور طبي  ها به  اين سلول . شباهت دارند 
تـرين رده    ، نزديـك  MSCهـاي     و با سلول   ]20 ،14[قرار دارند   

ها، از جهات مختلف همانند خصوصيات فنـوتيپي         سلولي به آن  
هـاي ترشـحي مـورد مقايـسه قـرار           تا توانـايي توليـد مولكـول      

هـاي سـطحي     ص بيـشتر شـاخ    MBSCهـاي    سـلول . اند گرفته
ها خـصوصياتي    كنند؛ اما اين سلول     را بيان مي   MSCهاي   سلول

 MSCهاي سلولي مشابه مثـل       ها را از ساير رده     هم دارند كه آن   
يكي از اين خصوصيات توانايي تكثيري بـالاي        . سازد متمايز مي 
 را توليـد    OCT-4هـا مولكـول      ايـن سـلول   . ها است  اين سلول 

هـاي بنيـادي     اي مربوط بـه سـلول     ه كنند كه يكي از مولكول     مي
 رده سـلولي    9تواننـد بـه       مـي  MBSCهاي   سلول. جنيني است 

 نـشانگر   MSCهاي   مختلف تمايز پيدا كنند اما بر خلاف سلول       
STRO-1   هـا نـسبت بـه       به علاوه؛ اين سلول   . كنند  را بيان نمي

هـاي مـاتريكس     بـه ميـزان بيـشتري آنـزيم    MSC هـاي  سـلول 
 را توليـــد (Metalloproteinase: MMP)متالوپروتئينـــاز 

علاوه بر موارد ذكر شده، مـواردي چـون آسـان بـودن             . كنند مي
تهيه از افراد، كشت و جداسازي آسـان، توانـايي تكثيـر سـريع،            

 بــار تقــسيم در محــيط 68عــدم تغييــرات كاريوتــايپي پــس از 
زايـي،   آزمايشگاه و توليد مقادير زيادي فاكتورهاي محـرك رگ        

 مناسبي براي استفاده در سلول درماني قـرار داده          ها را كانديد   آن
  . ]14[است 

هـاي   ام مزاياي ذكر شده، هماننـد سـاير سـلول         با وجود تم  
 وارد مراحـل بـاليني      MBSCهـاي    كـه سـلول    بنيادي، براي اين  

ــأثير آن  ــورد ت ــاتي در م ــه مطالع ــا روي  شــوند لازم اســت ك ه
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 هاي دندريتيك هاي بنيادي خون قاعدگي و توليد سلول سلول
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هـاي سيـستم ايمنـي       ويـژه سـلول    هاي مختلف بدن و بـه      سلول
شـمار   مطالعات انجام شده در ايـن زمينـه انگـشت         . صورت گيرد 

هـا    از اولين مطالعاتي كه در مورد تأثير ايـن سـلول           در يكي . است
هاي سيستم ايمني انجام شد نشان داده شـد كـه ايـن              روي سلول 

آزمايـشگاهي   ، در شـرايط MSCهـاي   هـا هماننـد سـلول    سـلول 
 :Mixed Leukocyte Reaction)هاي آلـوژن   واكنش لكوسيت

MLR)   در عين حال شـناخت تـأثير       . ]21[كنند    را سركوب مي
هاي ايمنـي تحقيقـات       روي انواع مختلف سلول    MBSCبالقوه  

  .طلبد بيشتري را مي
هاي سيستم ايمني هستند كـه    گروهي از سلول DCهاي   سلول

هاي مختلفي از جمله لايه اپيدرم پوست، طحال، فضاهاي          در بافت 
ها  اين سلول . ]23،  22[هاي لنفاوي حضور دارند      بين بافتي و بافت   

ژن آن را برداشـته و بـه         آنتـي /زا به دنبال مواجـه بـا عامـل بيمـاري         
 در  DCهـاي    سـلول . نماينـد  ترين غده لنفاوي مهاجرت مي     نزديك

، CD80ون  هـايي چ ـ   رت بـالغ شـده و بيـان مولكـول         حين مهـاج  
CD83،CD86 ،CD40 و HLA-DRــطح ــان  در س ــزايش ش  اف

كننـد    بالغ اين توانايي را پيدا مي      DCهاي   به علاوه سلول  . يابد يم
انـد   سـازي كـرده    هايي را كه در حـين مهـاجرت آمـاده          ژن كه آنتي 

 بـالغ   DCهاي   پس از رسيدن به گره لنفاوي، سلول      . عرضه نمايند 
 (Naïve T Cell) دسـت نخـورده   Tهـاي   ژن را بـه سـلول   آنتي

ژن،  ، ماهيت آنتي  DCرده    زير عرضه كرده و بسته به عواملي چون      
هاي شناسايي كننده آن و ريـز محـيط حـاكم، در نهايـت               پذيرنده
  .]24[كنند  هاي ايمني را در جهات متفاوت هدايت مي پاسخ

ــلول  ــأثير س ــورد ت ــاي  در م ــرد و  MSCه ــد، عملك ــر تولي  ب
تـرين   ، به عنوان يكي از مهـم      DCهاي   خصوصيات مختلف سلول  

 :Antigen Presenting Cell)ژن  هاي عرضه كننـده آنتـي   سلول

APC)     طور كلي نشان داده     به. ، مطالعات متعددي انجام گرفته است
كردي را  عملDCهاي   توليد سلولMSCهاي  شده است كه سلول

طـور عمـده بـه       اين اثر به  . ]8-6[كنند   از منشاء مونوسيت مهار مي    
 و (Interleukin 6: IL-6) 6هايي چون اينترلـوكين   توليد مولكول

ــتوگلاندين ــسبت E2 (Prostoglandin-E2:PGE2)-پروس  ن
هـاي   ليكن در مـورد تـأثير سـلول       . ]26،  25 ،8[داده شده است    

MBSC  هاي    بر سلولDC كنـون تحقيقـي صـورت نگرفتـه          تا
 بـر   MBSCهـاي بنيـادي      در مطالعه حاضر تـأثير سـلول      . است

هـاي خـون      از منـشاء مونوسـيت     DCهـاي    فرايند توليد سـلول   
  .محيطي بررسي شد

  

  ها مواد و روش
  MBSCهاي  جداسازي و كشت سلول

 طبق روشي كه در مقالات ديگر توضـيح         MBSCهاي   سلول
هـاي    نمونـه  ،طور خلاصه  به. ]27 ،14[داده شده جداسازي شدند     

 از Urine Cup (Diva Cup, Sweden)وسيله  خون قاعدگي به
  . آوري شـدند   هاي سالم در روز دوم دوره قاعـدگي جمـع          خانم

  هـاي   آوري شـده بـه سـرعت بـه لولـه           ليتر از خون جمع    لي مي 5
 PBS (Phosphate Buffered Saline)ليتـري داراي    ميلي15

ــونگيزون  بيوتيــك محتــوي آنتــي  25/0 ((Fungizone)هــاي ف
 واحد 100 ((Penicilin)سيلين  ، پني)ليتر ميكروگرم در هر ميلي  

 100 ((Streptomycin)و استرپتومايــــسين ) المللــــي بــــين
) Sigma  ،USAهمـه از شـركت      ) (ليتـر  ميكروگرم در هر ميلي   

اي با استفاده از محيط گراديـان        هاي تك هسته   سلول. منتقل شد 
ــايكول  ــك (Biosera, USA)ف ــازي و در فلاس ــاي   جداس   ه

 (Greiner, Germany)متـر مربـع     سانتي75متر مربع يا   سانتي25
 DMEM-F12ليتـر در محـيط        سلول در ميلي   1× 106به تعداد   

(Gibco, Germany)بـالا و   درهاي ذكـر شـده   بيوتيك  حاوي آنتي 
FBS (Fetal Bovine Serum)) 20 درصـد  ((Gibco, Germany) 

 . درصد، كشت داده شـدند     Co2 5گراد و     درجه سانتي  37در دماي   
چـسبان بـا شستـشو و        هاي غيـر   پس از گذشت يك شب سلول     

بان ادامـه   هـاي چـس    تعويض محيط رويي حذف و كشت سلول      
مونوسـيت و   (هـاي ناخواسـته      منظـور حـذف سـلول      بـه . يافت

.  بار ديگر پاساژ داده شـدند 4 تا 2هاي چسبان  ، سلول )ماكروفاژ
طـور محكـم بـه كـف         هاي همگني كه به    پس از اين مدت سلول    

 Tripsin-EDTAوســيله مخلــوط  فلاســك چــسبيده بودنــد بــه
.(Ethylenediaminetetraacetic acid) (Gibco, Germany)   
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هـاي   منظـور اسـتفاده در آزمـايش       از كف فلاسك كنده شد و به      
 مـورد   MBSCهـاي    سـلول . بعدي در ازت مايع منجمد شـدند      

 اسـتفاده   6 تـا    4ها در پاسـاژهاي بـين        استفاده در تمام آزمايش   
هـاي    بـا كمـك آزمـايش      MBSCهـاي    سازي سلول  جدا. شدند

  .فلوسايتومتري تأييد شد
  

هـاي مونوسـيت      از سلول  DCهاي   توليد سلول 
  خون محيطي

 طبق روش متداولي كه در مقالات توضـيح         DCهاي   سلول
هـاي بـافي     طـور خلاصـه نمونـه      به]. 16[داده شده توليد شدند     

بيمـار از سـازمان انتقـال خـون       افراد غير(Buffy Coat)كوت 
 Mono-Nuclear)اي  هاي تـك هـسته   سلول. ايران تهيه شدند

Cell) ط گراديـان غلظـت فـايكول جـدا شـدند          وسيله محـي    به .
هاي ضد   بادي آنتيها به روش انتخاب مثبت به كمك         مونوسيت

CD14 متــصل بــه ذرات فلــز بــا اســتفاده از كيــت جداســازي 
ــيت  ــق روش (Miltenyi Biotech, Germany)مونوس  طب

خلــوص . وســيله شــركت، جداســازي شــدند توصــيه شــده بــه
بـادي   آنتـي (سايتومتري  دست آمده با روش فلو     هاي به  مونوسيت
هـاي   هـا در پليـت     سـلول . تأييـد شـد   ) +CD14هاي   ضد سلول 

 RPMI-1640 در محـيط كـشت   (BD, USA) حفره 6كشت 
(Gibco, Germany) حاوي FBS) 10گلوتامين -، ال) درصد 

(L-Glutamine)) 2ــي ــولار  ميل ــو)م ــيد غيرضــروري  ، آمين اس
(Non-Essential Amino Acid)) 1لين ســي ، پنــي) درصــد

 ميكروگرم در هر    100(، استرپتومايسين   ) المللي  واحد بين  100(
)  درصـد 1 ((Sodium Pyrovate)و سديم پيرووات ) ليتر ميلي

هـاي   و در حـضور سـايتوكين     ) Sigma USAهمه از شركت    (
IL-4   ــيت ــوني گرانولوس ــرك كل ــاكتور مح ــيت - و ف  مونوس

.(Granulocyte-Monocyte-Colony Stimulating Factor: 

GM-CSF))   هـــر دو از شـــركتPeprotech ،USA ( بـــا
 نـانوگرم   50ليتـر و      نانوگرم در هر ميلي    20ترتيب   هاي به  غلظت

هـاي    روز، سـلول   5پـس از    . ليتر كشت داده شـدند     در هر ميلي  

DC      آوري شـده و در    نابالغ توليد شده با شستـشوي آرام جمـع
ر تأييـد   منظـو  بـه . هاي بعدي مورد استفاده قرار گرفتنـد       آزمايش

  . از روش فلوسايتومتري استفاده شدDCهاي  توليد سلول
  

هـاي مونوسـيت و      كشتي سلول  هاي هم  آزمايش
  MBSCهاي  سلول

 RPMI-1640 در محـــيط كـــشت MBSCهـــاي  ســـلول
(Gibco, Germany)حاوي   FBS) 10گلوتـامين -، ال) درصد  

سـيلين   ، پنـي  ) درصـد  1(اسيد غيرضروري    ، آمينو )مولار  ميلي 2(
 ميكروگرم در هـر  100(، استرپتومايسين   )المللي  واحد بين  100(

همــه از شــركت ) ( درصــد1(و ســديم پيــرووات ) ليتــر ميلــي
Sigma  ،USA(    هر چاهك از پليت  سلول در    2× 105، به تعداد

   سـاعت تعـداد   8 تـا  6پس از گذشـت   .  كشت داده شدند    خانه 6
  ص بـا ميـانگين خلـو     ( سلول مونوسـيت تـازه جـدا شـده           1× 106
كه در  چنان(هاي مناسب از سايتوكين    در حضور غلظت  )  درصد 94

)  از منشأ مونوسيت توضيح داده شـد       DCهاي   قسمت توليد سلول  
 بـه   MBSCسـلول    (2 به   1 به نسبت    MBSCهاي   در كنار سلول  

، 1:5هـاي    كـشتي در نـسبت     اين هـم  . كشت داده شدند  ) مونوسيت
1:10  ،1:20) MBSC  پس از گذشت   . شدنيز انجام   )  به مونوسيت

هاي مشتق از مونوسيت با شستشوي آرام برداشته شد           روز سلول  5
 نابـالغ در سـطح     DCهاي   هاي سطحي سلول   و ميزان بيان شاخص   

عنـوان گـروه كنتـرل،       بـه . ها با روش فلوسايتومتري بررسي شد      آن
 در MBSCهـاي   هـاي مونوسـيت در عـدم حـضور سـلول         سلول

   .ده شدندشرايط ذكر شده در بالا كشت دا
  

  هاي فلوسايتومتري آزمايش
هـاي   بـادي  ، آنتـي  DCهـاي    منظور بررسي فنوتيپ سلول    به

 FITC (Fluorescein Isothiocyanate)مونوكلونال متصل به 
، CD40 ضـد    PE (Phycoerythrin)  ، متـصل بـه    CD1aضد  

 HLA-DR ضـد    PE  ، متـصل بـه    CD86 ضـد    PE  متصل بـه  
(Human Leukocyte Antigen)تصل به  م  وPE  ضـد CD14   
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، BDهمـه از شـركت      (هاي ايزوتيپ كنترل مناسب      بادي و آنتي 
USA (   صـورت تـك رنـگ       ها بـه   آميزي خريداري شده و رنگ

هاي مشتق از مونوسيت در هر       طور خلاصه، سلول   به. انجام شد 
 حـاوي  (PBSآميـزي    دقيقه در محلـول رنـگ     40مدت   گروه به 

FBS 2 هاي فلورسانس   صل به رنگ  هاي مت  بادي  با آنتي  ) درصد
هاي متصل نـشده شـسته شـده و          بادي سپس آنتي . مجاور شدند 

تجزيه و  (Partec, Germany)ها با دستگاه فلوسايتومتر  سلول
هـاي مربـوط بـه     عين همـين مراحـل بـراي لولـه        . تحليل شدند 

منظـور مقايـسه ميـزان       به. بادي ايزوتيپ كنترل نيز انجام شد      آنتي
 و مولكـول  (CD40, CD86)كمـك محـرك   هـاي   بيان مولكول
HLA-DRهـاي مختلـف، از فـاكتوري بـه نـام نـسبت        گروه  در

 :Mean Ratio Fluorescence Intensity)ميانگين شدت نور 

MRFI)  اين فاكتور حاصل تقسيم ميانگين شـدت       .  استفاده شد
هـاي    سـلول (Mean Fluorescence Intensity: MFI)نـور  

هاي رنگ شـده      سلول MFIد نظر بر    بادي مور  رنگ شده با آنتي   
 CD1aدر مورد نـشانگرهاي     . بادي ايزوتيپ كنترل است    با آنتي 

ــصاصي ســلول( ــاي  اخت ــالغDCه ــصاصي  (CD14و )  ناب اخت
هـاي مثبـت     در صد سـلول   ) هاي مونوسيت خون محيطي    سلول

  .مقايسه شد
 جـدا شـده،     MBSCهـاي    منظور بررسي فنوتيپ سـلول     به
هاي  بادي آنتي. گرهاي مختلف استفاده شد   بادي بر عليه نشان    آنتي

، CD9  ،CD34 عليـه نـشانگرهاي      FITCمونوكلونال متصل به    
CD38   و CD133  هاي مونوكلونال متـصل بـه        بادي  و آنتيPE 
همـــه از  (CD73 و CD10 ،CD29 ،CD44 ،CD45ضـــد 
 ضـد  PEبادي متصل بـه     آنتي. استفاده شد ) BD  ،USAشركت  

ــشانگر  ــركت CD105ن ــد ) R&D) USA از ش ــتفاده ش . اس
صـورت تـك رنـگ و بـا          هـا بـه    بادي آميزي با تمام اين آنتي     رنگ

هـاي قـسمت قبـل صـورت گرفـت؛ امـا             بادي روشي مشابه آنتي  
مـدت   ها به  ، سلول Oct-4Aمنظور بررسي نشانگر داخل سلولي       به

 در دماي اتـاق مجـاور و   (BD, USA) دقيقه با محلول تثبيت 10
 هـا   پـذير كـردن سـلول      منظور نفوذ   به . شسته شدند  PBSدو بار با    

 (Merk, Germany) درصد 1/0 (Saponin)از محلول ساپونين 
  مـدت   ها با محلـول سـاپونين بـه        منظور سلول  بدين. استفاده شد 

 دقيقه سانتريفوژ شـدند؛ مـايع رويـي دور ريختـه شـد و بـه                 7
   درصـد حـاوي   1/0 ميكروليتـر محلـول سـاپونين     100ها   سلول

-Oct-4A (rabbit-antiكلونال ضد    بادي پلي   آنتي  ميكروليتر 1

Oct-4A, Abcam, USA)  مـدت   هـا بـه   سـلول .  اضـافه شـد  
  پـس از   . گـراد انكوبـه شـدند       درجه سانتي  4 دقيقه در دماي     30
بادي لايه دوم     درصد، آنتي  1/0 بار شستشو با محلول ساپونين       2
)Goat-anti-rabbit-FITC, Sigma, USA (  بـه  1به نـسبت 

 دقيقـه   30مدت    در محلول ساپونين اضافه و انكوباسيون به       160
پس از دو بار شسشو با      . گراد انجام شد    درجه سانتي  4در دماي   

آميـزي نگهـداري و      ها در محلول رنـگ     محلول ساپونين، سلول  
در مورد لوله كنترل، تمام مراحل بالا بـه         . تجزيه و تحليل شدند   

.  انجـام گرفـت  Oct-4Aبـادي ضـد     استثناي اضـافه كـردن آنتـي      
 ،STRO-1منظور بررسي وجود نشانگر سطح سـلولي    همچنين به 

 بـا   MBSCهـاي    سـلول . آميزي دو لايـه صـورت گرفـت        رنگ
-STRO-1) Mouse-anti-humanبادي مونوكلونال ضد     آنتي

STRO-1, R&D, USA (بادي متصل بـه   و سپس آنتيFITC 
مـدت   بـه كـدام    هر) Sheep-anti-mouseپژوهشگاه ابن سينا،    (

گراد مجاور و سپس تجزيـه و    درجه سانتي  4 دقيقه در دماي     30
هـاي   آميزي نـشانگرهاي مربـوط بـه سـلول         رنگ. تحليل شدند 

MBSC  وسـيله همكـاران مقالـه       ي به اي كه به تازگ     طبق مطالعه
هـاي   فت و جداسازي سلول    صورت گر  ]27[حاضر انجام شده    

MBSC     بـه  ). نمودارها نشان داده نـشده اسـت      ( را اثبات نمود
ها به رده مختلف به وسـيله گـروه          علاوه القاي تمايز اين سلول    

  .]]28[حاضر انجام شده است 
  

  آزمايش سنجش غلظت سايتوكاين
، مـايع رويـي واكـنش       IL-6توليـد   منظور بررسي ميـزان      به

 و همچنين   MBSCهاي   هاي مونوسيت و سلول    كشتي سلول  هم
كـشت   MBSCهاي   هاي مونوسيت و سلول    سلول(گروه كنترل   

 به  IL-6ميزان  . آوري شد   روز جمع  5پس از   ) داده شده به تنهايي   
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 بـر طبـق روش   (Sandwich ELISA)روش الايزاي سـاندويچ  
 در IL-6غلظت . انجام گرفت) BD, USA(بيان شده در كيت 

ها در مقايسه با غلظت استانداردهاي همراه كيت محاسـبه           نمونه
وســيله كيــت طبــق  كمتــرين ميــزان قابــل تــشخيص بــه . شــد

هــا  تمــامي نمونــه. ليتــر بــود  پيكــوگرم در ميلــي3اســتانداردها 
  .گيري شدند صورت دوتايي اندازه به

  

  هاي آماري تجزيه و تحليل
 GraphPad Prismافزار  وسيله نرم ل نتايج بهتجزيه و تحلي

هـا بـا اسـتفاده از        مقايسه بين گروه  . انجام گرفت ) 04/5نسخه  (
هـا   داده.  انجام شـد   (Mann-Whitney)ويتني   آزمون آماري من  

 (Mean ± SEM) خطــاي اســتاندارد ±صــورت ميــانگين  بــه
هـاي   منظـور بررسـي اخـتلاف بـين گـروه          نمايش داده شد و بـه     

  .شددار در نظر گرفته   معني05/0 از كمتر  هايP value مختلف،
  

  

    
 نابـالغ در حـضور      DCهـاي    هاي مونوسيت به سـلول      مهار تمايز سلول   1شكل  
در حـضور   ) +CD14(هاي مونوسيت تخلـيص شـده        ؛ سلول MBSCهاي   سلول

 نابالغ  DCهاي    روز به سمت سلول    5مدت    به GM-CSF و   IL-4هاي   سايتوكين
هـاي     سـلول    و عـدم حـضور       هـا در حـضور     كشت.  شدند تمايز داده 
MBSC  هاي مثبت بيـان كننـده         ميانگين درصد سلول   )الف.  انجام شدCD1a  و 
CD14 .ميـــانگين شـــدت بيـــان بـــراي نـــشانگرهاي  )ب CD40 ،CD86 و   

HLA-DR صورت    بهMRFI .خطـاي اسـتاندارد     ±ت ميـانگين    صـور  ها به  داده 
(Mean ± SEM) آزمايش مجزا است6 نشان داده شده و حاصل انجام حداقل .  

  نتايج
هـاي    بر توليـد سـلول     MBSCهاي   تأثير سلول 

DCطيهاي خون محي  از منشأ مونوسيت  
 +CD14هـاي    ، سـلول  DCهاي   منظور القاي توليد سلول    به

 جـدا شـده و در       بيمـار  از خون محيطي افـراد غيـر      ) مونوسيت(
 كـشت   GM-CSF و   IL-4هـاي    محيط كشت حاوي سايتوكين   

هـاي مونوسـيت در حـضور يـا عـدم            كشت سـلول  . داده شدند 
  پــس از گذشــت .  انجــام گرفــتMBSCهــاي  حــضور ســلول

 از طريق تجزيه و تحليـل       DCهاي    روز، ميزان تمايز به سلول     5
ــلول  ــد س ــشانگرهاي   درص ــاي داراي ن  و CD1a و CD14ه

 HLA-DR و   CD40  ،CD86ميزان بيان نـشانگرهاي     همچنين  
  . بررسي شد
ــلول ــاي  س ــيت (+CD14ه ــضور  ) مونوس ــدم ح ــه در ع ك

 DCهـاي     كشت داده شده بودنـد بـه سـلول         MBSCهاي   سلول
هـاي   طوري كه ميـانگين درصـد سـلول        نابالغ تمايز پيدا كردند به    

CD14+ ــد در 5/93 ± 1/1 از ــروع روز درصـ ــشت شـ ــهكـ     بـ
 يزمــان فراوانـ ـ  و هــميدرســ 5در روز  درصــد 4/0 ± 5/1

 . كـرد  يـدا  پ يش افـزا  درصـد  81 ± 9/4  بـه  +CD1a هـاي  سلول
 و  CD40  ،CD86هـاي     براي مولكول  MRFIهمچنين ميانگين   

HLA-DR 4/90 ± 7/16 و 5/29 ± 8/9،  8/4 ± 2/0ترتيـب     به 
اي از ايـن     اما چنانچه بيان شـد دسـته      ).  و ب   الف 1شكل  (بود  

 كشت داده   MBSCهاي   هم در كنار سلول   ) مونوسيت(ها   سلول
هـاي بـا     هاي فنوتيپي نشان داد كه درصد سلول       شدند و بررسي  
 در مقايـسه بـا گـروه كنتـرل كـاهش            DCهـاي    فنوتيپ سـلول  

و  +CD14هــاي  ميــانگين در صــد ســلول(داري داشــت  معنــي
CD1a+ درصد بـود   27 ± 5/4 درصد و    7/15 ± 1/4ترتيب    به  (

هـاي   يگر؛ بررسي ميزان بيان مولكـول     از سوي د  ).  الف 1شكل  (
هـاي كـشت داده       در سـطح سـلول     HLA-DRكمك محرك و    

ــضور   ــده در ح ــي MBSCش ــتلاف معن ــورد   اخ داري را در م
 و CD86 نــشان داد در حــالي كــه در مــورد CD40مولكــول 

HLA-DR   كـه اخـتلاف مـشاهده شـد ولـي ايـن              با وجود اين
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هـاي   ولكـول  بـراي م MRFIميـانگين  (دار نبـود   اختلاف معنـي  
CD40 ،CD86 و HLA-DR8/7، 6/3 ± 2/0ترتيـــب   بـــه ± 

اختلافــات بــالا در ).  ب1شــكل ) ( بــود2/54 ± 8/13 و 8/24
هــاي  هــاي مونوســيت در حــضور ســلول نتيجــه كــشت ســلول

MBSC    2 به   1 با نسبت) MBSC  دست آمده   به)  به مونوسيت

هـاي   دهد كه در حضور سـلول      اين نتايج در كل نشان مي     . است
MBSC  هـاي    هاي مونوسـيت بـه سـلول        تمايز سلولDC  نابـالغ 

در مـورد نـشانگرهاي    نتايج بـالا . گيرد طور ضعيفي صورت مي به
، 2شـكل   .  آزمايش جداگانه است   6مختلف حاصل انجام حداقل     

   .دهد هاي مربوط به يك آزمايش را به عنوان نماينده نشان مي داده
  

  
  
 بيـان  در اين شكل . نمونه جداگانه به عنوان      يك آزمايش   مربوط به  نتايج. كنند  نابالغ را مهار مي    DCهاي   اي مونوسيت به سلول   ه  تمايز سلول  MBSCهاي    سلول 2شكل  

.  نشان داده شده اسـت )5روز ( نابالغ DCهاي  و پس از القاي تمايز به سلول) روز صفر( در سطح مونوسيت HLA-DR و CD14 ،CD1a ،CD40 ،CD86نشانگرهاي  
اعداد نشان داده شده بـراي      . دندكشت داده ش  ) MBCS-( MBSCهاي    و عدم حضور سلول    )MBCS+ (هاي مونوسيت در حضور    ، سلول DCهاي   ظور توليد سلول  من به

. دهـد   را نـشان مـي  MFI ميـانگين شـدت بيـان        HLA-DR و   CD40  ،CD86هاي مثبـت بيـان كننـده و بـراي نـشانگرهاي               درصد سلول  CD1a و   CD14نشانگرهاي  
  .هاي توخالي در هر گراف نمايانگر ايزوتيپ كنترل است يستوگرامه
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منظور رسيدن   ها ذكر شد به    چنانچه در قسمت مواد و روش     
هـاي اوليـه تيتراسـيون       به نسبت بهينه، طي يك سـري آزمـايش        

 انجــام گرفــت  MBSCهــاي مونوســيت و   نــسبت ســلول 
بـر  ).  بـه مونوسـيت    MBSC 1:10،1:20،  1:5،  1:2هاي   نسبت(
بق نتايج بررسي نشانگرهاي سـطحي، بيـشترين سـركوب در           ط

ايـن سـركوب    . دست آمد  به)  به مونوسيت  MBSC (1:2نسبت  
 CD14 و در مورد    1:10 حتي تا نسبت     CD1aدر مورد نشانگر    

 فقـط  CD40در مورد مولكول .  قابل مشاهده بود 1:5تا نسبت 
كدام از    در هيچ  HLA-DR و   CD86 و در مورد     1:2در نسبت   

  ).اند نتايج نشان داده نشده(دار ديده نشد  ها اختلاف معني بتنس
  

  
  

هاي مونوسيت   در شرايط كشت مختلف؛ سلول   IL-6 توليد سايتوكين    3شكل  
 روز بــه ســمت 5مــدت   بــهGM-CSF و IL-4هــاي  در حــضور ســايتوكين

 و عدم حضور ها در حضور  كشت.  نابالغ تمايز داده شدندDCهاي  سلول
صـورت    به MBSCهاي   همچنين سلول .  انجام شدند  MBSCهاي    سلول 

رويـي    در محـيط IL-6ميـزان سـايتوكين   . جداگانه هم كشت داده شدند 
 خطـاي   ±صـورت ميـانگين      هـا بـه    داده. گيري شـد   ها اندازه  كشت تمام گروه  

  . آزمايش مجزا است5ندارد نمايش داده شده و حاصل انجام استا
  

  IL-6بررسي ميزان ترشح سايتوكين 
هاي  منظور بررسي مكانيسم احتمالي مهار تمايز مونوسيت       به

 در مـايع    IL-6 ميزان سايتوكين    DCهاي   خون محيطي به سلول   
 بـا   MBSCهـاي    هاي مونوسيت با سلول    كشتي سلول  رويي هم 

 :Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) الايزاروش 

ELISA) چنانچه . هاي كنترل مقايسه شد    گيري و با گروه     اندازه
 وقتي به تنهايي    MBSCهاي   شود سلول   مشاهده مي  3در شكل   

 خطـاي   ±ميانگين   (IL-6كشت داده شدند مقادير قابل توجهي       
توليد نمودند كـه    ) ليتر  پيكوگرم در ميلي   1637±667=استاندارد  

طـور   هـاي مونوسـيت بـه      كشتي بـا سـلول      ميزان پس از هم    اين
ــي ــت   معن ــزايش داش ــانگين (داري اف ــتاندارد  ±مي ــاي اس  خط

 بـه   IL-6ميـزان توليـد     ). ليتـر   پيكوگرم در ميلي   1449±5413=
هاي مونوسـيت وقتـي كـه بـه تنهـايي بـه سـمت                وسيله سلول 

 ±ميـانگين   ( تمايز داده شدند قابل توجـه نبـود          DCهاي   سلول
نتايج ارايه  ). ليتر  پيكوگرم در ميلي   2/30±5/3= استاندارد   خطاي

  . آزمايش جداگانه است5شده حاصل انجام 
  

  بحث
ــلول  ــأثير س ــه حاضــر ت ــاي  در مطالع ــد MBSCه ــر تولي  ب

. هاي خون محيطي بررسي شـد       از منشأ مونوسيت   DCهاي   سلول
 تمـايز كامـل     MBSCهـاي    دسـت آمـده سـلول      اساس نتايج به   بر

  . نمايند  نابالغ را مهار ميDCهاي  نوسيت به سلولهاي مو سلول
هاي  دست آمده است، سلول    اساس شواهدي كه تاكنون به     بر

MBSC   ــد ــردي و تولي ــوتيپي، عملك ــصوصيات فن ــر خ  از نظ
 MSCهـاي   فاكتورهاي محلول، بيشترين شـباهت را بـه سـلول       

در عين حال، محاسني كه در قـسمت مقدمـه ذكـر            . ]14[دارند  
 را به عنوان جـايگزين بـالقوه مناسـبي          MBSCهاي    سلول ،شد

منظور استفاده در بالين مطرح سـاخته         به MSCهاي   براي سلول 
است؛ اما تاكنون مطالعـات انـدكي در مـورد تـأثيرات احتمـالي             

هاي مختلف سيستم ايمنـي منتـشر       بر سلول  MBSCهاي   سلول
  . استشده

ــار مــورفي  ــين ب ــأثير (Murphy)بــراي اول  و همكــاران، ت
صورت آزمايشگاهي    به MLR را بر واكنش     MBSCهاي   سلول

(In vitro)  ها  كه اين سلولنتايج نشان داد . ]21[بررسي كردند
سـايتوكيني را بـه     گيـري    جهتواكنش فوق را سركوب كرده و       

اي كه   در تأييد اين مورد، در مطالعه     . دهند  سوق مي  Th2سمت  
وسيله نيكو و همكاران انجام شد، مشاهده شـد كـه            به تازگي به  

هاي بنيادي در    تعداد زياد سلول  (هاي بالا    ها در نسبت   اين سلول 
قـادر هـستند كـه      ) اي خون محيطي   هستههاي تك    مقابل سلول 

هاي پايين اثر     را مهار كنند در حالي كه در نسبت        MLRواكنش  
 كه ايـن    ]27[نمايند   عكس داشته و واكنش مذكور را تشديد مي       
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. ها در شرايط مختلف است     مورد نشانگر آثار متفاوت اين سلول     
هـاي   هاي مونوسيت در حـضور سـلول       در مطالعه حاضر، سلول   

MBSC   هاي    به سمت سلولDC    ميزان .  نابالغ تمايز داده شدند
 از طريق بررسـي نـشانگرهاي سـطحي        DCهاي   تمايز به سلول  

. ررسـي شـد   بDCهـاي    هـا و سـلول     متعارف بـراي مونوسـيت    
هـاي مثبـت از نظـر نـشانگرهاي          اساس نتايج، در صد سـلول      بر

CD1a   و CD14   هاي توليـد شـده در حـضور          در سطح سلول
داري را در    ترتيب كاهش و افزايش معنـي       به MBSCهاي   سلول

 توليـد شـده در غيـاب        DCهـاي    سلول(مقايسه با گروه كنترل     
 و  CD1aكـه    بـا توجـه بـه ايـن       . نشان داد ) MBSCهاي   سلول

CD14 هاي   هاي اختصاصي سلول   ترتيب شاخص   بهDC   نابـالغ 
و مونوسيت است نتايج ما نشان دهنده مهار تبـديل مونوسـيت             

 اين مطالعه بـراي     . است MBSC در حضور    DCهاي   به سلول 
 انجام شـده اسـت؛ امـا        MBSCهاي   اولين بار در مورد سلول    

 و  MSCهاي   موارد متعددي از مطالعات مشابه در مورد سلول       
 انجـام   DCهـاي    ها بر توليد، بلوغ و عملكـرد سـلول         تأثير آن 

 توليـد   MSCهـاي    نـشان داده شـده كـه سـلول        . گرفته است 
كننـد   هاي مونوسيت مهار مي     نابالغ را از سلول    DCهاي   سلول

هـاي    كه اثري مشابه آنچه در مطالعه حاضـر بـا سـلول            ]8- 6[
MBSC اما تفـاوتي كـه وجـود       . دهد دست آمد را نشان مي      به

. هاي مونوسيت اسـت    دارد مربوط به قدرت مهار تمايز سلول      
، درصـد   MSCچنانچه در اكثر مطالعات انجام شده در مـورد          

در مقايـسه بـا     ) شاخص مونوسيت  (CD14هاي حاوي    سلول
مطالعه حاضر خيلي بيشتر حفظ شده است اما درعـين حـال،            

 در مقايـسه بـا مطالعـه        CD1aهاي توليد كننـده      لولدرصد س 
اين مورد نشان . ]8- 6[دهد  حاضر چنين اختلافي را نشان نمي

 MSCهاي    مانند سلول  MBSCهاي   دهد كه اگرچه سلول    مي
نماينـد امـا ايـن مهـار بـه            را مهار مي   DCتمايز مونوسيت به    

  . نيستMSCي ها قدرت سلول
، نقش  APCهاي   هاي كمك محرك در سطح سلول      مولكول

 ها  APCوسيله    به Tهاي   مهمي را در فعال شدن مؤثر لنفوسيت      
   و در واقـع     ]29 ،24[نمايـد     ايفـا مـي    DCهـاي    ويژه سلول  و به 
  

عنوان معيـاري  ها به  افزايش يا كاهش در ميزان بيان اين مولكول   
. رود شـمار مـي    بـه DCهـاي   سلول در قدرت تحريك كنندگي

هـاي كمـك     براساس نتايج مطالعه حاضر ميـزان بيـان مولكـول         
هـاي توليـد شـده در         در سطح سلول   CD86 و   CD40محرك  

 تغيير كـرد امـا ايـن تغييـر فقـط در             MBSCهاي   حضور سلول 
ول همچنـين بيـان مولك ـ    . دار بـود    معنـي  CD40مورد مولكـول    

HLA-DR       ژن به لنفوسـيت      كه نقش حامل را براي عرضه آنتي
T  بـر طبـق نتـايج      . كند، نيز در اين مطالعه بررسي شد        بازي مي
دست آمده در مطالعه حاضـر، بيـان ايـن مولكـول در سـطح                به

 در  MBSCهـاي تمـايز يافتـه از مونوسـيت در حـضور              سلول
نچـه در   چنا. داري نداشـت   مقايسه با گروه كنتـرل تغييـر معنـي        

 ذكـر شـد مطالعـاتي از ايـن          CD14 و   CD1aبحث مربوط به    
 انجام نشده ولـي در      MBSCهاي   دست تاكنون در مورد سلول    

 بـر   MSCهـاي    هاي كمك محرك و تأثير سـلول       مورد مولكول 
طور كلـي نـشان داده       به. ها مطالعات فراواني وجود دارد     بيان آن 

ا در سـطح    هـا ر   ها ميزان بيان كمك محرك     MSCشده است كه    
دهنـد كـه در      هاي تمايز يافتـه از مونوسـيت كـاهش مـي           سلول

 بالغ در تحريك    DCهاي   نهايت منجر به نقص در قدرت سلول      
 Tهــاي   القـاي توليــد سـلول   باعـث  و حتــيTهـاي   لنفوسـيت 

عـه  در مطال . ]30[شود   مي ها   DCوسيله اين    به )Treg(گر   تنظيم
 و  CD40هاي كمـك محـرك       حاضر اگر به ميزان بيان مولكول     

CD86  هاي مونوسيت توجه شود، به خـوبي در    در سطح سلول
كننـد    را اصلا بيان نمي    CD40ها مولكول    يابيم كه اين سلول    مي

 را از خـود     CD86در حالي كه بيان قابـل تـوجهي از مولكـول            
ر صورت مهار   رسد كه حتي د    نظر بديهي مي   دهند و به   نشان مي 

 CD86 نابالغ ميزان اختلاف در مـورد        DCتبديل مونوسيت به    
داري در   دار نباشد؛ اما چنانچه مطرح شـد اخـتلاف معنـي           معني

مـشاهده  ) كنـد  مولكولي كه مونوسيت بيان نمـي      (CD40مورد  
 هم وضع به همين ترتيب است و اين         HLD-DRدر مورد   . شد

وسـيله مونوسـيت      بـه  مولكول در روز صفر هم به ميزان زيادي       
شود و از سوي ديگر در مطالعات از همين دسـت كـه              توليد مي 
  -HLAداري در مـورد       انجام شده تفاوت معني    MSCدر مورد   
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DR 6[ مشاهده نشده است[.  
 بـر مهـار     MSCهـاي    اند كه تأثير سلول    مطالعات نشان داده  

 از منـشأ مونوسـيت، مربـوط بـه توليـد            DCهـاي    توليد سـلول  
هايي متعددي در اثر بر هم كنش است كه از ايـن ميـان               مولكول

 PGE2 و پروسـتوگاندين     IL-6بيشترين تأكيد بر اثر سايتوكين      
 كـه در    ه اين طـور بيـان شـد       IL-6در مورد   . ]26،  25 ،8[است  

يط كـشت باعـث افـزايش بيـان پذيرنـده           واقع وجود آن در مح    
-Macrophage Colony)فــاكتور محــرك كلــوني ماكروفــاژ 

Stimulating Factor: M-CSF)وجود اين پذيرنـده  . شود  مي
وسـيله    توليـد شـده بـه   M-CSFها باعث تـأثير    روي مونوسيت 

هـا در نهايـت      شود و اين سـلول     ها روي خودشان مي    مونوسيت
يابنـد   حاً به سمت ماكروفاژ تمايز مـي  ترجيDCجاي تمايز به    به
 در مــايع رويــي كــشت IL-6 در مطالعــه حاضــر ميــزان .]13[

هـاي در حـال تمـايز بـه           در كنار مونوسيت   MBSCهاي   سلول
DC  هـاي   نتايج بيانگر آن بـود كـه هرچنـد سـلول          .  بررسي شد

MBSC       به تنهايي ميزان بالايي از IL-6   نماينـد امـا      را توليد مي
ي هـا  داري در اثـر هـم كـشتي بـا سـلول            طور معني  اين ميزان به  

 را به عنـوان كانديـد       IL-6اين مورد   . يابد مونوسيت افزايش مي  
 MBSC در حـضور     DCمهمي در مهار تمـايز مونوسـيت بـه          

 PGE2نمايد؛ اما در عين حال نبايد از نقش احتمـالي      مطرح مي 
غافل ماند چرا كه در يكي از جديدترين مطالعاتي كه در زمينـه             

شان داده است كـه      انجام شده ن   MSCوسيله    به DCمهار توليد   
PGE2     در مقايسه با IL-6        نقش بسيار مؤثرتري را در اين مهار 
  در حالي كـه در مطالعـه حاضـر ميـزان توليـد              . ]8[كند   ايفا مي 

گيري نـشده و نيـاز بـه         اين مولكول در مايع رويي كشت اندازه      
  .بررسي دارد

در اغلـب مطالعـات مربـوط بـه اثـر           لازم به ذكر است كـه       
 از منــشأ مونوســيت، توليــد DC بــر توليــد MSCهــاي  ســلول
مطالعـه  .  بالغ نيز مورد توجه قرار گرفتـه اسـت         DCهاي   سلول

حاضر فاقد اين نوع بررسي بوده و طبعاً با توجه به نقش مهمي             
هـاي ايمنـي ايجـاد       هاي دندريتيك بالغ در القاي پاسخ      كه سلول 

در عين حـال در     . اي ضرورت دارد   ام چنين مطالعه  كنند، انج  مي

 بـر  MSCهـاي   يكي از مطالعات مهمي كه در زمينه تـأثير سـلول         
 انجام شده، نشان داده شـده اسـت كـه اگرچـه توليـد               DCتوليد  
شـود، امـا ايـن       ها مهار مي   وسيله اين سلول    بالغ به  DCهاي   سلول

بالغ صـورت    نا DCمهار در مرحله اول، يعني تبديل مونوسيت به         
؛ بـه   ]8[ بـالغ    DC نابـالغ بـه      DCگيرد و نه در مرحله تبـديل         مي

هـاي   همين دليل محققان حاضر بـراي شـروع كـار، تـأثير سـلول             
MBSCهاي   را روي توليد سلولDCنابالغ بررسي كردند  .  

 در   مطالعـاتي  MBSCهـاي    در زمينه كاربرد بـاليني سـلول      
نشان داده شـده كـه تزريـق        . هاي حيواني انجام شده است     مدل

 پـا   (Ischemia)هـا در يـك مـدل موشـي ايـسكمي             اين سلول 
ايـن اثـر بـه      . طور قابل توجهي باعث بهبـودي شـود        توانسته به 

زايـي    در توليد فاكتورهاي تحريـك كننـده رگ  MBSCتوانايي  
 MBSCاي ديگر، تزريق    در مطالعه . ]21[نسبت داده شده است     
 باعـث بهبـود در مقايـسه بـا          (Glioma)  در مدل موشي گليوما   

اين نتايج نياز به بررسي بيـشتر در    . ]32[گروه كنترل شده است     
هـا در شـرايط      هاي عملكرد ايـن سـلول      زمينه شناخت مكانيسم  

اي ديگر نشان داده شده كـه        در مطالعه . دهد مختلف را نشان مي   
 در مدل حيواني سكته باعـث بهبـود         MBSCهاي   تزريق سلول 

وه ها در مقايسه بـا گـر       داري در علايم بيماري و رفتار رت       معني
هـاي   كه در مطالعه ديگر، سـلول      ضمن اين . ]33[شود   كنترل مي 
MBSC بيمــار مبــتلا بــه 4 بــه MS (Multiple Sclerosis) 

اين مطالعه فقط با هدف بررسي كاربردي بـودن         . اند تزريق شده 
يـان  ها در كارهاي انساني انجام شـده و نويـسندگان ب           اين سلول 

مدت يك سال نشان داده اسـت        اند كه بررسي اين افراد به      نموده
گونه واكنش ايمونولوژيك يا عوارض جـانبي نـامطلوبي    كه هيچ 

هـا در    ايجاد نشده و اين مورد نشانگر كاربردي بودن اين سلول         
در عين حـال نويـسندگان در مـورد اثـر      . مطالعات انساني است  

انـد كـه در      رده و بيـان نمـوده     ها اظهار نظر نك    درماني اين سلول  
هـا در    آينده نتايج كار خود را در مورد آثار احتمالي اين سـلول           

  .]43[بهبود اين بيماران به چاپ خواهند رساند 
هـاي   هر حال شواهد بيانگر آنست كه توجـه بـه سـلول           در  

MBSC   هاي بنيادي مـورد     هاي جايگزين سلول    به عنوان سلول
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استفاده در حال حاضر، با توجه به مزايايي كه در مقدمـه بـراي              
ها ذكر شد، روز به روز در حـال افـزايش اسـت؛ امـا هنـوز                  آن

يـد  ها مطرح اسـت كـه با       سووالات متعددي در مورد اين سلول     
هـاي   عوارض طولاني مدت اسـتفاده از سـلول       . پاسخ داده شود  

MBSC    هـاي   ها بـر تـك تـك سـلول      در بالين، مكانيسم اثر آن
ها  وسيله آن هاي توليد شده به   طور مولكول  سيستم ايمني و همين   

اخـتلال در   . بايد مورد بررسي قرار گرفته و بهتر شـناخته شـود          
وسـيله   فنـوتيپي، بـه    نابـالغ، در سـطح       DCتمايز مونوسيت بـه     

 موردي است كه بـراي اولـين بـار در ايـن             MBSCهاي   سلول
طور حتم مطالب متعـددي از       مطالعه نشان داده شده است؛ اما به      

 بـر توليـد و عملكـرد        MBSCهـاي    جمله تأثير احتمالي سلول   
 بالغ و نقش فاكتورهاي مهاري ديگري از جملـه    DCهاي   سلول

PGE2       ها پاسخ داده    نياز است به آن    از جمله سؤالاتي است كه
  .شود و توسط محققان حاضر در حال بررسي است

  

  تشكر و قدرداني
وسيله از معاونت پژوهشي دانشگاه تربيت       نويسندگان بدين 

هـاي ايـن تحقيـق كمـال         مدرس بابت تأمين امكانات و هزينـه      
 .نمايند تشكر و قدرداني مي
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