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Abstract 
Objective: This study investigated the effects of adipose-derived mesenchymal stem cells 
(MSCs) and conditioned medium injection on cell infiltration in the brains of an 
experimental C57BL/6 mice model of autoimmune encephalomyelitis (EAE). 
Methods: EAE was induced with myelin oligodendrocyte glycoprotein (35-55 peptides) 
in 20 mice. MSCs were obtained from the adipose tissue of C57BL/6 mice and cultured 
with Eagle’s minimum essential medium/alpha medium (DMEM) after removal of non-
adherent cells. After 2 to 3 passages, 15 days after induction of EAE, 4 groups (n=5) of 
C57BL/6 mice were treated as follows: i) MSCs were injected intraperitoneally, ii) MSCs 
were injected intravenously, iii) conditioned medium was administrated intraperitoneally, 
and iv) the control group received no treatment. After day 60, the mice brains were 
removed and the effect of adipose-tissue MSCs and administration of conditioned 
medium was investigated. 
Results: Leukocyte infiltration and clinical scores were significantly reduced in animals 
that received MSC and conditioned medium compared to untreated animals. Body weight 
increased significantly in the treated groups compared to the control group. Percentage of 
survival also increased in the animals that received MSCs and conditioned medium as 
compared to the control group. 
Conclusion: MSCs had immunomodulatory and neurogenerative functions which 
reduced leukocyte infiltration and improved clinical scores in the EAE animals that 
received MSC and conditioned medium compared to untreated animals with EAE. 
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  06/10/90 :پذيرش مقاله  21/04/90 :دريافت مقاله
  چكيده

ارتـشاح   ها بر كشت اين سلول رويي محيط هاي بنيادي مزاشيمي جدا شده از بافت چربي و ر تزريق سلول بررسي اث:هدف
 ايمن تجربي هاي مبتلا به آنسفالوميليت خود لكوسيتي مغز موش

ها به چهار گـروه    مدل آنسفالوميليت خودايمن تجربي القا و سپس موشC57BL/6 سر موش ماده   20 در   :ها مواد و روش  
 عـدد   106ها    روز، زماني كه تقريباً شدت باليني علايم به يك رسيد، به دو گروه از موش               15ايي تقسيم شدند و پس از       ت پنج

 عـدد سـلول بنيـادي    2×106رگـي و   صـورت درون  بـه C57BL/6 سلول بنيادي مزانشيمي جدا شده از بافت چربي مـوش  
 هـاي بنيـادي    نوبت محيط رويي كشت سـلول 6ها   از آنمزانشيمي جدا شده از بافت چربي به درون صفاق و به يك گروه

عنـوان   ها نيز بدون هيچ تيماري به يك گروه از موش . صورت درون صفاقي تزريق شد     سي به  مزانشيمي و هر نوبت يك سي     
 ها بر ارتشاح لوكوسـيتي مغـز در چهـار          ها و محيط رويي كشت اين سلول        روز اثر سلول   60پس از   . گروه كنترل باقي ماند   
  .گروه با هم مقايسه شد

هـاي مزانـشيمي را دريافـت        هايي كه سلول بنيادي مزانشيمي و محيط رويي كشت سلول           ارتشاح لوكوسيتي در گروه    :نتايج
داري  هيچ تيماري دريافت نكرده بود، كاهش معنـي  ايمن تجربي كه كرده بودند در مقايسه با گروه كنترل آنسفالوميليت خود

 .هاي تيمار شده در مقايسه با گروه كنترل افزايش داشت وزن و ميزان بقاي موش. (P<0.05)نشان داد 
توانـد   هاي بنيادي مزانشيمي جدا شده از چربي خواص تنظيمي ايمني و ترميم بافت عصبي دارند كه مي                  سلول :گيري نتيجه

  . شودهاي مبتلا به آنسفالوميليت خودايمن تجربي در مقايسه با گروه كنترل سبب بهبود موش
  

  ، آنسفالوميليت خودايمن تجربي، محيط رويي كشت جدا شده از بافت چربي سلول بنيادي مزانشيمي:كليدواژگان
  
  

 مقدمه
 يك بيماري مـزمن و  (Multiple Sclerosis: MS)ام اس 

   (Central Nervous System)ايمن سيستم عصبي مركـزي   خود

  
ه شـدن پيـشرونده     است كه باعث التهاب در مغز و نخاع، دميلين        
هـاي نـوروني و از       بافت سيستم عصبي مركزي، آسيب آكـسون      

شـود   هاي سيستم عصبي مركزي مي     دست رفتن عملكرد نورون   

 88-75: ، صفحات1390، زمستان 4، شماره 14، دوره آسيب شناسي زيستي:سمجله علوم پزشكي مدر
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   و همكارانفروزان يوسفي
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ترين بيماري عصبي است كه اغلب افـراد          رايج MSاكنون   هم]. 1[
كنـد و مـشكلات اجتمـاعي و اقتـصادي            سال را متأثر مي    30زير  

عواملي كه دقيقـاً منجـر بـه        ]. 2[د  اي را به همراه دار     قابل ملاحظه 
MS طبـق برخـي از      انـد؛ امـا بـر      كنون شناسايي نـشده    شوند تا   مي

 شواهد عواملي همچون زمينه ژنتيكـي افـراد، عفونـت ويروسـي،           
هاي وابـسته بـه جـنس از         نقص در عملكرد ميتوكندري و تفاوت     

داننـد   هاي هورموني را عوامل احتمالي اين بيماري مي  قبيل تفاوت 
هـاي    شامل ارتـشاح و مهـاجرت سـلول       MSحالت فعال   ]. 3-5[

 و ماكروفاژهـا    T، لنفوسيت   Bايمني فعال شده از جمله لنفوسيت       
هـا   به بافـت عـصبي مركـزي و تغييـرات متقابـل در آستروسـيت             

(Astrocytes)    و ميكروگلياهاي (Microglia)    اين ناحيه اسـت  .
هـاي ميلـين     ژن تيبه اين صورت كه ابتدا در اثر عاملي ناشناخته آن         

 Antigen)ژن  توســط ســلول دنــدريتيكي عرضــه كننــده آنتــي

Presenting Dendritic Cells)    در سيستم لنفـاوي محيطـي بـه 
 خـود واكنـشگر     Tهاي    عرضه شده و باعث تكثير سلول      Tسلول  

 خـود   Tهاي   سپس اين سلول  . شود هاي لنفاوي مي   و فعال در گره   
رده و وارد سيـستم عـصبي        مغزي عبور ك   -واكنشگر از سد خوني   

هاي ميلـين واكـنش داده و        ژن مركزي شده و در اين مكان با آنتي       
باعـث  كنـد كـه     هايي را توليد مـي     هاي التهابي و كموكين    سيتوكين

رونده  هاي ايمني به اين مكان و تخريب پيش        مهاجرت بيشتر سلول  
هـاي اسـكلروزي     ميلين در سيستم عصبي مركزي و ايجـاد پـلاك         

(Sclerosistic Plaques)6[شود   در مغز و نخاع مي.[  
 Experimental Autoimmune)آنسفالوميليت خودايمن تجربي 

Encephalomyelitis: EAE)     يـك مـدل حيـواني جـايگزين 
و  شناسـي  هـاي بافـت     است كه از نظر آسـيب      MSمناسب براي   

خوبي تقليد كند؛ چرا كه در اين         را به  MSتواند   علايم باليني مي  
هاي حمله   صورت مزمن، همراه با فاز     ز بيماري عصبي به   مدل ني 

(Relapse)     و سركوب حمله (Remission)      ايجـاد و هماننـد 
MS هاي سخت اسـكلروزي در سيـستم عـصبي مركـزي          پلاك

  ].7[شود  تشكيل مي
 امل اينترفـرون بتـا    هاي رايج بـراي ايـن بيمـاري ش ـ         درمان

(Interferon Beta: IFN-β)، تگلاتيرامر استا (Glatiramer 

Acetate)، ميتوكــــساندران (Mitoxandran) و ناتاليزامــــب 
(Natalizamb)             ،است كه اغلـب بـه دليـل مـسموميت كبـدي

دهي تمـامي بيمـاران بـه ايـن داروهـا،            هزينه زياد و عدم پاسخ    
جـايي كـه ايـن       شـوند و از آن     هاي قطعي محسوب نمـي     درمان

 ترميم بافـت    كند و در   داروها فقط سيستم ايمني را سركوب مي      
، و از سوي ديگر؛ اين بيماري عـلاوه  ]9، 8[عصبي نقشي ندارد   

هاي اقتصادي زيادي كه به دنبال دارد، اغلب افـراد زيـر             بر زيان 
كند، بنابراين نيـاز بـه رويكردهـاي جديـد            سال را دچار مي    40

در ايـن راسـتا     . ناپـذير اسـت    براي درمان اين بيماري، اجتنـاب     
هاي بنيادي   با استفاده از سلول(Cell Therapy)سلول درماني 

هاي اخير بـه سـمت خـود معطـوف           توجهات زيادي را در دهه    
  .كرده است
هاي چند توانه بـا قابليـت تكثيـر و         هاي بنيادي سلول   سلول

هـاي سـاير     توانند با تمايز به سلول     سازي خود هستند كه مي     باز
بـافتي  هـاي   هاي عصبي در ترميم آسـيب     ها از جمله سلول    بافت

هاي گونـاگوني    كنون پژوهش  در اين راستا تا   . نقش داشته باشند  
سـاز، جنينـي،     هـاي بنيـادي خـون      در ارتباط با استفاده از سلول     

اغلـب  .  انجام شده اسـت    MSهاي عصبي براي درمان      ساز پيش
نجـام   ا EAEيعنـي   اين تحقيقات در مدل حيواني اين بيمـاري         

ها استفاده از ايـن      هشاگر چه همگي اين پژو    . گرفته شده است  
ا اسـتفاده از    ام ـ] 12-10[ها را اميدبخش گـزارش داده انـد          سلول

هايي همراه است؛ مثلاً اسـتفاده از      ها با محدوديت   هريك اين سلول  
 (Neural Progenitor Cell: NPC)ساز عـصبي   هاي پيش سلول

كار رفت امـا      براي درمان اين بيماري به     2005نخستين بار در سال     
ها و كشت سلولي نـسبتاً       يل محدوديت دسترسي به اين سلول     به دل 

اساس پژوهـشي كـه      ها نيز محدود شد يا بر      ها استفاده آن   دشوار آن 
هـاي بنيـادي      انجام شده، اگر چه اسـتفاده از سـلول         2008در سال   
ــا MS در درمــان (Embryonic Stem Cell: ESC)جنينــي   ب
از قبيل مـستعد بـودن      هايي همراه بوده است اما مشكلاتي        موفقيت

ها را تـا زمـان حـل         ها براي تشكيل تومور، استفاده از آن       اين سلول 
  ].13[اين مشكل به تعويق انداخته است 

 :Hematopoietic Stem Cells)ساز  هاي بنيادي خون سلول
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HSC)  هاي  كنون در تحقيقات مختلف براي درمان بيماري        نيز تا
جـا كـه هنگـام       ست امـا از آن    كار رفته ا    به MSايمن از جمله     خود

ها بايـد از داروهـاي سـركوب كننـده ايمنـي             استفاده از اين سلول   
هـاي   استفاده كرد، بنابراين اخيراً توجه پژوهشگران به سمت سلول        

 كــه (Mesenchymal Stem Cell: MSC)بنيــادي مزانــشيمي 
هاي بنيادي را نـدارد      هاي ذكر شده در مورد ساير سلول       محدوديت

هاي فيبروبلاستي شكل    ، سلول MSCهاي   سلول. استجذب شده   
ساز هـستند كـه بـه     خون هاي غير با منشاء مزودرمي، از دسته سلول  

هاي منحصر به فرد خود از جمله دفع ايمنـي           دليل برخي از ويژگي   
كمتر و ترشح فاكتورهاي ضـروري بـراي تكثيـر و تمـايز، توجـه               

هـا و    نـد تـرميم بافـت     ها در فراي   پژوهشگران را براي استفاده از آن     
  ].16-14[هاي تخريب شده به خود جلب كرده است  سلول

هاي مختلف از جمله     توان از اندام    را مي  MSCهاي   سلول
  ].17[مغز استخوان، چربي، كبد، پوست و بند ناف جدا كرد 

 جدا شده از بافت چربـي بـه   MSCهاي  در اين ميان سلول 
تر نـسبت    مقدار فراوان تر و همچنين     دليل تهيه و دسترسي آسان    

هـا بيـشتر مـورد        جدا شده از سـاير بافـت       MSCهاي   به سلول 
 MSCهـاي   اي كه مقـدار سـلول   گونه توجه قرار گرفته است، به 

هاي بنيادي جدا شده از مغـز        جدا شده از چربي نسبت به سلول      
شود و فرايند جداسازي ايـن        برابرتخمين زده مي   500استخوان  
تر بـوده و بـا درد و هزينـه           چربي راحت ها در بافت     نوع سلول 

در مطالعه حاضر براي اولين بـار       ]. 19،  18[كمتري همراه است    
 جدا شده از بافت چربي و همچنين محيط         MSCهاي   اثر سلول 

هـاي   ها بر ارتشاح لوكوسيتي مغز مـوش       كشت رويي اين سلول   
هـاي تيمـار نـشده        و مقايسه اين گروه بـا مـوش        EAEمبتلا به   

  .ه استبررسي شد
  

  ها مواد و روش
هاي بنيادي مزانشيمي از بافـت       سازي سلول  جدا

  C57BL/6چربي صفاقي موش 
 در شرايط اسـتريل     C57BL/6بافت چربي شكمي دو موش      

كلاژنـاز  جدا و پس از قطعه قطعه شدن، نيم ساعت در مجـاور             
 20هـاي   بافـت چربـي هـر مـوش در لولـه     .  قرار داده شد1نوع 

سـي    قرار گرفت و درون هـر لولـه يـك سـي            ليتري جداگانه  ميلي
 DMEM (Eagle Minimumسي محـيط    سي4كلاژناز كه در 

Essential Medium/Alpha Medium)    بـدون سـرم رقيـق 
شده است، ريخته شد و هم زمان بافت چربـي را طـي بارهـاي               
متوالي و با سرعت وارد پيپت كرده و خـارج شـد و سـپس در                

.  دقيقه قرار داده شـد     30مدت   د به گرا  درجه سانتي  37انكوباتور  
منظـور خنثـي كـردن اثـر         ها از انكوباتور خارج و بـه       سپس لوله 

  حـاوي   DMEMسـي محـيط كـشت         سـي  4كلاژناز محلول با    
ــد 10 ــپس  FBS (Fetal Bovine Serum) درص ــق و س  رقي

 در   دور 1500 دقيقـه بـا دور       15مـدت    بـه (سانتريفوژ انجام شـد     
هاي بافت چربي در مايع رويـي        لولپس از سانتريفوژ س   ). دقيقه

هاي قرمز در كف     ها به همراه گلبول    گيرند و ساير سلول    قرار مي 
ــرار مــي ــه ق ــسيون لول ــد و از سوسپان ــز  NHCl4 گيرن ــراي لي ب

هاي قرمز استفاده، سپس شستشو و مجدداً سانتريفوژ انجام          گلبول
پس از جدا كردن مايع رويي، رسوب كف لولـه كـه حـاوي              . شد

سـي محـيط      است، تكان داده شد و در يك سي        MSCاي  ه سلول
DMEMهاي   حل و به فلاسكT25منتقل شد .   

  

 بـا   MSCهـاي    كشت سلولي و جدا كردن سلول     
  ها به كف ظرف استفاده از خاصيت چسبندگي آن

 منتقـل  T25كه محتوي هر لوله به يـك فلاسـك           پس از آن  
ــد،  ــي10ش ــشت     س ــيط ك ــي مح ــاوي DMEMس    FBS ح

ها به انكوباتور بـا      ون هر فلاسك ريخته و فلاسك      درصد در  15
هاي مزانـشيمي بـه      سلول. گراد منتفل شد    درجه سانتي  37دماي  

 سـاعت بـه كـف       24دليل خاصـيت چـسبندگي خـود پـس از           
 روز  4پـس از    . كننـد  چسبند و شروع به تكثيـر مـي        فلاسك مي 

 MSCهـاي    سلول. شود كف فلاسك تقريباً از سلول سرريز مي      
صـورت   حله دوكي شكل و كاملاً كـشيده شـده و بـه           در اين مر  

 روز يـك بـار      4طـي ايـن     . گيرنـد  تقريباً موازي با هم قرار مـي      
تـا  ) روز سوم (ها با محيط تازه تعويض شد        محيط كشت سلول  
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چسبنده جدا شده و از طرفي محـيط تـازه بـراي             هاي غير  سلول
هـاي مزانـشيمي در حـال تكثيـر فـراهم شـود و درصـد                 سلول

پـس از پـر شـدن كـف         .  بيشتر شود  MSCهاي   لولخلوص س 
ها تريپـسينه و سـپس       هاي دوكي شكل، سلول    فلاسك از سلول  
  هـا بـه انكوبـاتور بـا دمـاي           سـپس فلاسـك   . پاساژ داده شـدند   

 روز  10مـدت    محيط كشت بـه   . گراد منتقل شد    درجه سانتي  37
 هـا بـه حالـت سـرريزي      بار تعويض شد تا سلول      روز يك  3هر  

(Confluency)برسند  .  
  

هـاي چربـي و      ل به سلو  MSCهاي   تمايز سلول 
  استخوان
 از پاساژ دوم پـس از تريپـسينه شـدن از            MSCهاي   سلول

هـاي تمـايزي ويـژه چربـي و          كف فلاسـك جـدا و در محـيط        
عمل تريپسينه كـردن بـه ايـن صـورت          . استخوان قرار داده شد   
سـي    سـي  2هاي چسبيده به كف فلاسك       انجام شد كه به سلول    

يپسين اضافه كرده و فلاسك به آرامي تكان داده شـد و پـس              تر
 دقيقه فلاسك زير ميكروسكوپ نـوري مـشاهده شـد كـه             2از  

. ها از حالت كشيده به حالت كروي درآمـده باشـند           اغلب سلول 
.  خانه منتقـل شـدند     6ها پس از شمرده شدن به دو پليت          سلول

شود كه   اي توزيع مي    به گونه  MSCهاي   در اين دو پليت سلول    
سپس در پليـت    .  سلول وجود داشته باشد    200000در هر خانه    

  اول محيط تمـايزي مخـصوص چربـي اضـافه شـد كـه شـامل                
 ده درصـــد، FBS حـــاوي DMEMســـي محـــيط   ســـي10

 درصــــد، دگزامتــــازون 1 استرپتوميــــسين -ســــيلين پنــــي
(Dexamethasone) 5/0  مـولار   ميلـي(Sigma, Germany) ،

، ايزوبوتيـل متيـل زانتـين       (Sigma)ر  مـولا   ميلي 50اندومتازين  
(Isobutyl Methyl Xanthine) 5/0مولار   ميلي(Sigma) بود 

هاي چربي افزوده    و در پليت دوم محيط مخصوص تمايز سلول       
 ده  FBS حـاوي    DMEMسـي محـيط       سـي  10شد كه شـامل     

ليتر، بتا گليسرول    گرم در ميلي    ميلي 50درصد، آسكوربيك اسيد    
 21پس از   .  مولار دگزامتازون بود   10-8لار و   مو  ميلي 10فسفات  

روز پليتي كه محيط تمايزي چربي در آن قرار داشـت بـا رنـگ        

 و پليتي كه محيط تمايزي اسـتخوان در  (Oil Red O)اويل رد 
 مطـابق  (Alizarin Red)آن قرار داشت با رنگ آليزارين قرمـز  

   .آميزي شد هاي استاندارد رنگ با روش
  

 ـ MSC يهـا   سلول شناسايي ا بـا اسـتفاده از       ه
  CDهاي سطحي  شاخص

 كه به درجه سـرريزي رسـيده و         T75 فلاسك   4محيط رويي   
 درصد كف فلاسك را پوشانده بودند خالي كرده و كـف  90تقريباً  

 و PBS (Phosphate Buffer Saline)فلاسك خـالي شـده بـا    
EDTA (Ethylenediaminetetraacetic Acid) ــشو  شستـ
 دقيقـه تريپـسينه شـدند تـا         3مـدت    ها به  لسپس سلو . داده شد 

پس از آن فلاسـك حـاوي       . صورت تك تك و منفرد در آيند       به
 خنثي EDTA + PBS +  درصدFBS 5سي  تريپسين با دو سي

ــه فلاســك   ــوي هم ــت محت ــد و در نهاي ــه   ش ــك لول ــا در ي   ه
ها پس از شمارش، سانتريفوژ      ليتري ريخته شد و سلول      ميلي 50

   FBSسـي از    سـي 10دور ريختـه شـد و       هـا    و محيط رويي آن   
.  به رسوب كف لولـه اضـافه شـد         EDTA + PBS +  درصد 5

 دور در دقيقـه سـانتريفوژ و        1500 دقيقـه بـا دور       5سپس مجدداً   
هاي رسوب شـده در      پس از دور ريختن محيط رويي لوله، سلول       

   FBS +  درصـد  BSA 3(ليتـر از محلـول        ميلـي  10كف لوله بـا     
 دقيقـه  30پس از .  دقيقه مجاور شد   30مدت    به PBS + ) درصد 5

محلول مورد نظر سانتريفوژ و مجدداً پس از تخليه محلول رويـي            
.  سـانتريفوژ انجـام شـد   PBS + EDTA100سي   سي10لوله با 

 FBS +  لاندا محيط حاوي سـلول     10سپس در هر لوله اپندورف      
 ريخته و از اين مرحلـه بـه بعـد در تـاريكي و               PBS +  درصد 5

 بـار و هـر بـار بـا دو           3هاي اپندورف    سپس لوله .  انجام شد  سرما
 10( ميكروسانتريفوژ شد    PBS درصد و    FBS 5سي محلول    سي

در مرحله بعد، محلولي متـشكل از       ).  دور در دقيقه   3200دقيقه با   
سـي    سـي  10سـي پارافرمالدهيـد و        سـي  10 و   PBSسي    سي 10

PBS + FBS كدام از  ه هرسي از اين محلول ب  سي2 تهيه كرده و
ســپس . هــاي تهيــه شــده در مرحلــه قبــل اضــافه شــد اپنــدورف

هـا افـزوده     هاي مربوط به هر لوله به محتـوي اپنـدورف          بادي آنتي
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هـاي مخـصوص     در مرحله آخر محتوي اپنـدورف بـه لولـه         . شد
هـا بـه دسـتگاه       منظور تحليل نتايج، لولـه     فلوسيتومتري منتقل و به   
 MSCsهايي كه براي شناسايي      اديب آنتي. فلوسيتومتري منتقل شد  

 :مورد استفاده قرار گرفت بر عليه نشانگرهاي زير بود

CD105  ،CD73  ،CD29   رود    كه انتظار ميMSCs   بـراي 

  .اين نشانگرها مثبت باشند
CD45 ،CD11b ،CD31 ،CD24 ،CD34 ــار ــه انتظـ  كـ

  .ها منفي باشد  براي اين شاخصMSCرود  مي
CD45  ،CD24  ،CD11b      ايزوتيـپ مـشترك     هر سه يـك

  . داشتندIgG2aنام  به
  

  C57هاي   شدت علايم باليني در موش1جدول 
 

 درجه شدت علايم علايم

 0 سالم

 5/0 ضعف انتهايي دم و از بين رفتن تونوس دم

 1 فلج كامل دم

 5/1 ضعيف شدن پاهاي عقبي و لرزش

 2 ضعيف شدت بيشتر پاهاي عقبي، عدم تعادل، راه رفتن ناموزون

 5/2 لج جزيي پاهاي عقبي يا فلج كامل يك پاي عقبيف

 3 كشد اي كه حيوان پاي خود را روي زمين مي فلج كامل پاهاي عقبي به گونه

 4 شود فلج جزيي پاهاي جلويي كه اين فلج از طريق قدرت آويزان شدن حيوان به كمك پاهاي جلويي سنجيده مي

 5/4 فلج كامل پاهاي جلويي

 EAE 5اسطه مرگ حيوان با و

  
  EAEايجاد مدل 

 MOGاي بـا پپتيـد        هفتـه  C57BL/6 7 سر موش ماده     15
(Myelin Oligodendritic Glycoprotein)صـورت زيـر     به

  : ايمن شدند
  لانـدا  1500 و   PBS لانـدا    MOG  ،1500گرم پپتيد     ميلي 3به  

 (Complement Fraud Adjuant: CFA)ادجوانـت فرونـد   
ليتـر از ايـن       ميكروگـرم در ميلـي     200اضافه شد و به هر موش       

. جلدي در ناحيـه پهلـو تزريـق شـد      صورت زير  سوسپانسيون به 
 نـانوگرم سـم     200پس از تزريق پپتيد بلافاصله بـه هـر مـوش            

، PBS ميكروليتـر  100 به ازاي (Pertussis Toxin)پرتوزيس 
 ساعت بعـد همـين مقـدار از         48جلدي تزريق و     صورت زير  به

 نانوگرم سم پرتـوزيس بـه ازاي        200معادل  سم پرتوزيس يعني    
پـس از  . جلدي تزريـق شـد   صورت زير  بهPBS ميكروليتر  100

هاي نوروني مـوش     اين مرحله درجه شدت علايم باليني آسيب      
بنـدي شـدت علايـم بـاليني         القاي مدل و امتياز   . بندي شد  امتياز

 انجـام  (Thomas Jefferson)اساس روش توماس جفرسون  بر
  ].7) [1ل جدو(گرفت 
  

  C57BL/6هاي   به موشMSCپيوند سلول 
ها القا شده بود به چهار        در آن  EAE سر موش كه مدل      20
تـايي ديگـر متـشكل از        5تايي تقسيم شد و يـك گـروه          5گروه  
عنوان گروه كنتـرل در نظـر گرفتـه شـد و در        هاي سالم به   موش

 :ترتيب زير وجود داشت  گروه به5مجموع در اين آزمايش 

شـد، در    عنوان كنترل در نظر گرفته مي      گروه سالم كه به    -1
  .رگي تزريق شد صورت درون  بهPBSاين گروه 

  بدون هيچ تيماريEAEگروه -2

صورت درون    به MSC سلول   106 با تزريق    EAEگروه  -3
 صفاقي

 بـه صـورت   MSC سـلول  106 بـا تزريـق   EAE گروه   -4
  رگي درون
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يـي كـشت     نوبـت محـيط رو     6 بـا تزريـق      EAE گروه   -5
  MSCهاي  سلول

، MOGهـا بـا      در روز پانزدهم پس از ايمـن شـدن مـوش          
 همگـي  (Score)زماني كه تقريباً درجـه شـدت علايـم بـاليني         

صـورت    به MSC سلول   2×106ها به يك رسيد، به اندازه        موش
 در  MSC سـلول    106هاي گروه سوم و      درون صفاقي در موش   

 شـش نوبـت     هاي گـروه چهـارم و      هاي پهلويي دمي موش    رگ
هاي   از پاساژ دوم به موش     MSCهاي   محيط رويي كشت سلول   

هر نوبـت يـك     (صورت درون صفاقي تزريق شد       گروه پنجم به  
مقدار سلول در مسير درون صـفاقي دو برابـر تزريـق            ). سي سي

 2008هـاي انجـام شـده در سـال           شد زيـرا بـر طبـق پـژوهش        
 مـسير   هاي تزريق شده از طريق اين      دسترسي و مهاجرت سلول   
  ].19[رگي است  به مغز، كمتر ار مسير درون

  

  آزمون هيستوپاتولوژي مغز
اعـم از  )  گـروه 5هر (ها   روز، مغز تمامي موش60در پايان   

هــا تزريــق شــده و   بــه آنMSCهــاي  هــايي كــه ســلول مــوش
 را دريافـت  MSCهـاي   هايي كه مايع كشت رويي سـلول     موش

جـدا شـد؛ بـه ايـن        هاي سالم    كرده بودند و همچنين مغز موش     
صورت كه استخوان جمجمه به آهستگي با قيچي بـرش داده و            

منظور تثبيت بافت، در پـارافرم آلدهيـد         پس از جدا شدن مغز به     
هـاي مغـز بـا        سـاعت بافـت    4پـس از    .  درصد قرار داده شد    1

 (Microtome)پارافين منجمد و در پايان با دستگاه ميكروتـوم          
اي كه   گونه كرومتر برش داده شد به     مي 5هاي مغز به اندازه      بافت

. هاي بافت مغـز وجـود داشـته باشـد          در هر برش تمامي بخش    
هـا بـا اسـتفاده از رنـگ هماتوكـسيلين و ائـوزين               سپس بـرش  

(Hematoxylin and Eosin)   ــشاحات ــده و ارت ــگ ش  رن
لوكوسيتي كه اغلـب در اطـراف عـروق متمركـز شـده بودنـد،               

  .مشخص و شمارش شد
 (Independent Pair T Test)وابسته  ج غيراز آزمون تي زو

  . براي تجزيه و تحليل آماري استفاده شد(ANOVA)و آنووا 

  
  

  
  

  
  

 كف به خودي  چسبندگ تيخاص از استفاده با MSCي  ها  سلول )الف 1شكل  
 هاي بافـت چربـي صـفاقي       سلول ريسا از خود  و كشيده  يدوك شكل و ظرف
 از تمايز به سلول چربي و به دنبال          پس MSCهاي    سلول )ب. شود يم زيمتما
هـايي   صورت سـلول    از حالت كشيده در شكل الف به       Oآميزي اويل رد     رنگ

هـاي   كـه سـلول    پـس از آن )ج. گرد همراه با واكوئل قرمز رنگ مشاهده شـد     
MSC      تـوان بـه     به سلول استخواني تمايز يافت سـاختارهاي كلـسيمي را مـي

ايي كرد، ساختارهاي كلسيمي به حالـت      آميزي آليزارين قرمز شناس    كمك رنگ 
  .شود هاي قرمز تيره و سياه ديده مي رسوب

  

  نتايج
هايي كـه در ايـن پـژوهش بـراي جداسـازي             يكي از روش  

MSC   هـاي   كـار رفـت، شناسـايي نـشانگر        ها بـه    از ساير سلول
هاي چسبيده به كـف   براي اين منظور سلول.  بودMSCسطحي  

 برخــي از نــشانگرهاي فلاســك را بــا كمــك تريپــسين جــدا و
  هـاي گذشـته بـه       هاي چسبنده كه در پژوهش     سطحي اين سلول  
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 شناسايي شـده بودنـد بـا اسـتفاده از           MSCهاي   منزله شاخص 
هـاي بنيـادي     سـلول . هاي اختـصاصي مـشخص شـد       بادي آنتي

مزانشيمي با استفاده از خاصيت چسبندگي بـه كـف فلاسـك و      
ود، از ســاير همچنــين شــكل دوكــي و فيبروبلاســت ماننــد خــ

 پـس از    MSCهاي   سلول). 1شكل  (ها تشخص داده شد      سلول
 از  Oآميـزي اويـل رد       تمايز به سلول چربي و بـه دنبـال رنـگ          

هـايي گـرد،     صـورت سـلول    به) الف (1حالت كشيده در شكل     
هـاي   كه سلول   پس از آن   .رنگ مشاهده شد  همراه با واكوئل قرمز     

MSC       ارهاي كلـسيمي بـه      به سلول استخواني تمايز يافت سـاخت
آميزي آليزارين قرمز شناسـايي شـد كـه سـاختارهاي            كمك رنگ 

شـكل  (هاي قرمز تيره و سياه ديده شـد       كلسيمي به حالت رسوب   
هـاي   بـادي   به استخوان و چربي از آنتي      MSCعلاوه بر تمايز    ). 1

ــال  ــي (Monoclonal Antibodies)مونوكلونـ ــراي بررسـ  بـ
هـا   پس از پايان كار داده    .  استفاده شد  MSCهاي سطحي    شاخص

   تحليـل شـد و      cyflogicافـزار    با استفاده از فلوسيتومتري و نـرم      
  

  :)1جدول  (ت آمددس نتايج زير به
  

  MSCهاي   روي سلول(CD)هاي سطحي  انگر درصد نش1جدول 
  

CD  درصد درMSC 

CD29 82 

CD73 53 

CD105 64 

CD31 83/0 

CD34 7/0 

CD45 54/0 

CD24 43/0 

CD11b 53/0 

 
در اين آزمايش مطابق با آنچه كه در گذشته انجام شده بود،     

MSC    براي شاخص CD73  ،CD29   و CD105    مثبت و براي 
 CD11b و CD31 ،CD45 ،CD34 ،CD24هـــاي  شـــاخص
  .منفي شد

  EAEبندي شدت علايم باليني   زمان2جدول 
  

  زمان تثبيت بيماري  زمان حداكثر علايم  زمان شروع علايم  گروه
  60 تا 47روز   40 تا 30روز   15روز    بدون هيچ تيمارEAEگروه 

  60 تا 49روز   34 تا 28روز   15روز   رگي سلول دريافت كردند گروهي كه درون
  60 تا 46روز   40 تا 24روز   15روز   گروهي كه درون صفاقي سلول دريافت كردند

  60 تا 51روز   40 تا 34روز   15روز   هاي مزانشيمي دريافت نمود گروهي كه محيط كشت سلول
  

 روز پـس از ايمـن شـدن         EAE  ،15نخستين تظاهرات باليني    
اين علايم در مرحله آغـازين بيمـاري        .  آغاز شد  MOGها با    موش

صورت ضعيف شدن و شل شـدن دم، كـشيده شـدن نـسبي دم                به
بين روزهـاي   . روي زمين و از بين رفتن حالت عمود دم ظاهر شد          

 كـه هـيچ   EAEشدت علايـم بـاليني در گـروه         ميانگين   40 تا   30
درجه شدت علامت   (تيماري دريافت نكرده بود، به حداكثر رسيد        

صورت درون صفاقي دريافت     در گروهي كه سلول را به     ). 4: باليني
درجـه  ( حداكثر شد    40 تا   24كرده بود، شدت علايم بين روزهاي       

رگـي   صورت درون  ، در گروهي كه به    )75/1= شدت علامت باليني  
 دريافت كرده بود، ميانگين شدت علايم بين روزهاي         MSCسلول  

و در  ) 6/1= درجـه شـدت علامـت بـاليني       ( حداكثر شد    34 تا   28
 MSCهـاي    گروهي كه شش نوبت محـيط كـشت رويـي سـلول           

 49 تـا    34دريافت كرده بود، ميانگين شدت علايم، بـين روزهـاي           
 EAEگـروه   در  ). 5/1= درجه شدت علامـت بـاليني     (حداكثر بود   

 تـا   36رگي بين روزهـاي      تيمار شده با سلول از طريق مسير درون       
در .  رسيد 1 ميانگين شدت علايم باليني به حد ثابتي در حدود           50

صورت   را به  MSCهاي    كه محيط كشت رويي سلول     EAEگروه  
 و در گـروه     60 تا   40درون صفاقي دريافت كرده بود بين روزهاي        

EAE  هاي    كه سلولMSC  صـورت درون صـفاقي دريافـت        ه را ب
 1 شدت علايم باليني به حد ثابت        60 تا   44كرده بود بين روزهاي     
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 تـا  39 تيمار نشده بين روزهـاي   EAEكه در گروه رسيد؛ در حالي
در گـروه   .  رسيد 25/3 شدت علايم باليني به حد ثابت ميانگين         50

EAE      طور  شدت علايم باليني به    50 تا   13 تيمار نشده در روزهاي 
كـه   در حـالي  ) >05/0P(هـا بـود      داري بيشتر از سـاير گـروه       معني

هايي كه سلول و محيط رويي       ميانگين شدت علايم باليني در گروه     
داري بـا     دريافت كرده بودند، تفاوت معني     MSCهاي   كشت سلول 
هـايي كـه سـلول       وزن مـوش  ). 1 و نمـودار     2جدول  (هم نداشت   

MSC      هـاي     و يا محيط رويي كشت سلولMSC     دريافـت كـرده 
 تيمار نشده بهبود    EAEداري در مقايسه با گروه       طور معني  بودند به 

  ).2نمودار ) (>05/0P(يافت 
  

  
  

 درون IP= هــاي مختلــف،  در گــروهEAE شــدت علائــم بــاليني 1نمــودار 
 MSCهاي  كشت سلول  محيط روييCM=رگي،  درونIV=صفاقي،

  

  
  

 كـه   EAEگـروه     بـدون تيمـار،    EAEهاي سالم،     مقابسه وزن در گروه    2نمودار  
صـورت    كـه بـه    EAEسلول دريافت نموده و گـروه       ) IV( رگي صورت درون  به

سلول دريافت نمـوده و گروهـي كـه محـيط رويـي كـشت               ) IP(درون صفاقي   
 در  EAE وزن گـروه     .مزانشيمي دريافت نمـوده اسـت      )CM(هاي بنيادي    سلول

 03/0( طور معني داري كمتر بـود      هاي تيمار شده به     گروه  و سالمه  مقايسه با گرو  
P=(  هايي كه سلول يا محيط كـشت دريافـت          ها، در گروه   كه وزن موش   در حالي

هاي تيمار شده    تفاوت وزن گروه   داري با هم نداشت اما     كرده بودند تفاوت معني   
 >P 50/0. دار بود  تيمار نشده معنيEAEبا سلول و محيط كشت با گروه 

  
 EAEهـاي گـروه      عدد از مـوش    روز، سه    50پس از پايان    

رگي  طور درون   به MSCهايي كه    تيمار نشده، يك عدد از موش     
 درون صفاقي   MSCهايي كه     عدد از موش   2دريافت كرده بود،    

هايي كـه محـيط رويـي        دريافت كرده بودند و دو عدد از موش       
  ).3نمودار ( را دريافت كرده بودند، مردند MSCكشت 
  

  
  

 گـروه  هاي مختلـف از جملـه      هاي گروه  بقا در موش  درصد   سةيمقا 3نمودار  
 سـلول ) IV( يرگ ـ درون صـورت  به كه EAE گروه مار،يت بدون EAE سالم،

 افـت يدر سـلول ) IP(ي  صفاق درون صورت به كه EAE گروه نموده، افتيدر
  مزانـشيمي  يادي ـبني  ها سلول كشتيي  رو طي نوبت مح  6 كهي  گروه و نموده

)CM (است نموده افتيدر.  
 

 روز ميــزان ارتــشاح لوكوســيتي و تعــداد    60پايــان در 
. هاي مختلف شمارش شـد     هاي گروه  ها در مغز موش    لوكوسيت

هـاي ديگـر    در پژوهش حاضر بر مبناي تجربياتي كه از پژوهش        
 ائـوزين   -آميـزي هماتوكـسيلين    دست آمده بود، پس از رنـگ       به

هاي ارتـشاحي شـمارش شـد كـه بـا            عنوان سلول  هايي به  سلول
صورت مجتمع كنار هم قرار گرفته بودند        هاي تيره رنگ به    هسته

ها نوتروفيل هستند؛ در صـورتي كـه سـاير           كه اغلب اين سلول   
صورت پراكنده قرار دارنـد، رنـگ    اي كه به هاي تك هسته   سلول

در اين شمارش    هماتوكسيلين ائوزين را به خود جذب نكرده و       
رتـشاحي مغـز    هـاي ا    تعداد سلول  EAEدر گروه   . قرار نگرفتند 

در زمينــه  بــرش 4 ســلول بــه ازاي ميــانگين،   208شــامل 
در اين گروه دو . برابر بود 20نمايي ميكروسكوپ نوري با بزرگ

و به ازاي هـر مـوش       ) =2n(موش در پايان كار باقي مانده بود        
شـمارش  × 20 ميكرومتري در زمينـه ميكروسـكوپي        5دو برش   

دريافـت   MSC صـورت درون صـفاقي   در گروهي كـه بـه   .شد
 سلول به ازاي    44هاي ارتشاحي مغز     كرده بودند، ميانگين سلول   

در . بود) =3n( قطعه برش از بافت مغز در سه موش          6ميانگين  
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 دريافـت كـرده بودنـد،       MSCرگي   صورت درون  گروهي كه به  
هــاي ارتــشاحي مغــز در يــك زمينــه ميكروســكوپ بــا  ســلول

 6 ازاي ميـانگين      سلول به  61ها،   ميانگين سلول × 20بزرگنمايي  
 نوبـت   6و در گروهـي كـه       ) =4n(قطعة برش در چهار مـوش       

 را دريافـت كـرده بودنـد، ميـانگين          MSCمحيط رويي كـشت     
بـه ازاي   ) =3n(هاي ارتشاحي بافت مغـز در سـه مـوش            سلول

، ×20 برش در يك زمينه ميكروسكوپ با بزرگنمايي         6ميانگين  
  ).4 و نمودار 2شكل ( عدد بود 31

  

                        
  

                       
  

دار و تيره رنگ     هاي هسته   ائوزين و شمارش سلول    -آميزي هماتوكسيلين   تيمار شده و تيمار نشده به دنبال رنگ        EAEهاي    ميزان ارتشاح لوكوسيتي در مغز گروه      2شكل  
 زمينـه  سـلول در يـك   208ميـانگين   شمارش شد و اسلايدهاي چهار  سلول) =2n( دو موش  به ازايEAEدر گروه . صورت تجمعي در كنار هم قرار گرفته بودند    كه به 

هاي ارتـشاحي مغـز بـه         دريافت كرده بود، ميانگين سلول     (IP)صورت درون صفاقي    به MSCدر گروهي كه    .  در اين گروه وجود داشت     20 ×ميكروسكوپ با بزرگنمايي  
 دريافت كرده بـود، ميـانگين   MSC (IV)رگي  صورت درون بود، در گروهي كه به) =3n(، در سه موش 20×رگنمايي  ميكروسكوپ با بززمينه قطعة برش در يك  6ازاي  
 در گروهي كه محيط رويـي كـشت         بود و ) =4n( در چهار موش     20× ميكروسكوپ با بزرگنمايي     زمينه قطعة برش در يك      6 سلول به ازاي     61هاي ارتشاحي مغز     سلول
MSC (CM)3(هاي ارتشاحي بافت مغز در سه موش  ه بود، ميانگين سلول را دريافت كردn= ( عدد بود31 برش، 6به ازاي .  

  

  
  

، (IP)، درون صــفاقي EAEهــاي  گــروه كوســيتي در مقايــسه ارتــشاح لو4نمــودار 
 MSC (CM)هاي  ، محيط رويي كشت سلول(IV)رگي  درون

  

  بحث
در ايــن پــژوهش مــشاهده شــد كــه ارتــشاح لوكوســيتي در 

 MSCهـاي    هاي تيمار شده با سلول و محيط كشت سـلول          هگرو
داري   تيمـار نـشده كـاهش معنـي        EAEهـاي    در مقايسه با موش   

هـا از   داشت كه اين كار تأييد كننده مطالعات ديگر است كه در آن        
هاي بنيادي با منـشاء مختلـف از جملـه مغـز اسـتخوان يـا                 سلول
تفاده شـده    اس ـ EAEهاي   سازهاي نوروني براي درمان موش     پيش

داري در شـدت علايـم بـاليني و          است و نتايج بـا كـاهش معنـي        
در مطالعه حاضـر    ]. 22-20[ارتشاح لوكوسيتي در مغز همراه بود       

 هاي جدا شـده از بافـت چربـي روي كـاهش شـدت               MSCاثر  
EAE     شناسي مغز و هـم از نظـر شـدت            هم از روي علايم بافت

  يـم بـاليني و     علايم بيماري سنجيده شـد كـه انطبـاق شـدت علا           
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ارتشاح لوكوسيتي در مغز و ارتباط آن با شدت بيمـاري مـشاهده             
 شـدت علايـم بـاليني در روزهـاي          دهـد  نتايج ما نـشان مـي     . شد

مختلف نوسان دارد و در روزهاي متوالي شدت علايم باليني بـالا            
 كه يك بيمـاري مـزمن    EAEآيد كه اين امر در مورد و پايين مي

 (Relapse- Remission) و بهبــود بــا فازهــاي متنــاوب حملــه
 و مدل حيواني آن پس از يك        MSاست، طبيعي است چرا كه در       

زاد بـدن از جملـه       دوره ظاهر شدن علايم، سيستم ترميمـي درون       
زاد، باعث بهبود زودگذر علايـم       ساز عصبي درون   هاي پيش  سلول
  . شود مي

سيـستم   ترجيحاً به مناطق آسيب ديده در        MSCهاي   سلول
 مهاجرت كرده و با ترشح فاكتورهـاي سـركوب          عصبي مركزي 

 :Interleukin 10) 10كننده سيستم ايمني از جمله اينترلوكين 

IL-10) ،TGF-β (Transforming Growth Factor Beta) ،
ها به   ها و كاهش مهاجرت سلول     باعث كاهش ارتشاح لنفوسيت   

يـستميك و   صورت س  اين ناحيه و سركوب سيستم ايمني هم به       
در مطالعـات پيـشين نيـز نقـش         . شـوند  هم موضعي در مغز مي    

، 23[ اثبـات شـده بـود        MSCهاي   تعديل كنندگي ايمني سلول   
 به يكي MSC نوبت محيط رويي كشت 6در اين آزمايش    ]. 24

 كه براي بررسـي     گريديرا در پژوهش    ها تزريق شد زي    از گروه 
ه بـود، از    هاي نقص كليـوي انجـام شـد         روي بيماري  MSCاثر  

يك نوبت محيط رويي كشت استفاده شد و پاسخي در بهبودي           
ــشد   ــشاهده ن ــاري م ــشت  ]. 25[بيم ــي ك ــيط روي ــق مح تزري

جا كه هم حـاوي فاكتورهـاي ترشـحي           از آن  MSCهاي   سلول
ساز عصبي آندوژن است و هـم        هاي پيش  لازم براي رشد سلول   

را  تحملـي    DC را مهار كـرده و       DCفاكتورهايي دارد كه عمل     
تواند در كاهش  شود، مي  خودواكنشگر مي Tايجاد و مانع تكثير

شدت علايم و ارتشاح لوكوسيتي مغز نقش داشـته باشـد زيـرا             
عنـوان سـلول كمـك كننـده بـراي تكثيـر سـاير                به Tلنفوسيت  

واسـطه    بـه  Tكند و در نتيجه مهـار لنفوسـيت          ها عمل مي   سلول
در . شود  مي  باعث بهبود شدت علايم بيماري     MSCهاي   سلول
هـاي بنيـادي     و همكاران سلول (Gordon) گوردون   2008سال  

 تزريـق   C57هاي   صورت درون صفاقي به موش     مزانشيمي را به  

 با استفاده از    سيستم عصبي مركزي  ها را به     نموده و مهاجرت آن   
ــشاندار   ــروتئين ن  GFP (Green Fluorescent Protein)پ

هـا بـه     ت ايـن سـلول    اگر چه مهـاجر   . رديابي و مشاهده كردند   
 از طريق مسير درون صـفاقي نـسبت بـه           سيستم عصبي مركزي  

امـا ثابـت    ] 23[افتد   رگي به مقدار كمتري اتفاق مي      تزريق درون 
سيـستم  ها از اين طريـق و حـضورشان در           شد كه تزريق سلول   

در .  نقـش دارد   EAE بر كـاهش شـدت علايـم         عصبي مركزي 
 هـاي  در سـال   (Gerdoni)  و ژردوني  (Zappia)تحقيقات زاپيا   

 باعـث   MSCرگـي     ثابت شد كـه تزريـق درون       2007 و   2005
هـاي   كاهش ارتشاح لوكوسيتي از طريق تعديل ايمنـي در انـدام          

 در بررسـي كـه توسـط    ].11[شـود   لنفاوي محيطـي و مغـز مـي     
محققان حاضر انجام گرفت مشاهده شد كه شدت علايم بيمـاري          

ريافـت كـرده بودنـد      رگي سلول د   صورت درون  در گروهي كه به   
در ايـن پـژوهش مقـدار      . هاي تيمار شده بـود     بيشتر از ساير گروه   

سلول در مسير درون صفاقي دو برابر تزريق شـد زيـرا در مـسير               
هــا دچــار ميكروآمبــولي    رگــي ممكــن اســت ســلول    درون

(Microemboli)             ريوي شده و در ريه تجمع پيدا كرده و بـه دام 
از طـرف ديگـر     .  نرسند بي مركزي سيستم عص افتند و در نتيجه به      

شود مـستقيماً    رگي تزريق مي   زماني كه سلول از طريق مسير درون      
وارد طحال شـده و در نتيجـه بـرخلاف مـسير درون صـفاقي در                

در اين  . رسند  مي سيستم عصبي مركزي  تري به    فاصله زماني كوتاه  
 بـر شـدت     MSCهاي   سي محيط كشت سلول     سي 6آزمايش اثر   

هـا    و ارتشاح لوكوسيتي در مغز و وزن مـوش         EAEعلايم باليني   
تقريباً مشابه اثر تزريـق دو ميليـون سـلول از طريـق مـسير درون                

هـاي   تواند بيـانگر آن باشـد كـه سـلول          صفاقي بود كه اين امر مي     
MSC             ًبراي اعمال آثار ترميمي، بازسازي و مهـاري خـود لزومـا 

رنـد بلكـه از     هاي بافت هدف ندا    نيازي به تماس مستقيم با سلول     
ها و مـواد واكنـشگر ترشـحي كـه          فاصله دور و به واسطه ميانجي     

توانند آثار خـود را بـر بافـت هـدف برجـا              كنند، نيز مي   توليد مي 
هـاي تيمـار     در اين بررسي شدت علايم باليني در گـروه        . بگذارند

 تقريباً يكـسان بـود در       MSCشده با سلول و محيط رويي كشت        
هـايي كـه      ارتشاح لوكوسيتي در موش    ها و  صورتي كه وزن موش   
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صورت درون صفاقي سلول دريافت كرده بودند و همچنـين در            به
 را دريافت كرده    MSCهاي   گروهي كه محيط رويي كشت سلول     

رگـي دريافـت كـرده       صورت درون   به MSCبودند، با گروهي كه     
بود متفاوت بود كـه عـدم تطـابق شـدت علايـم بـاليني بـا وزن                  

هاي مختلف شايد بـه ايـن         لوكوسيتي در گروه   ها و ارتشاح   موش
طور روزانه ثبت شـد در حـالي كـه           علت باشد كه علايم باليني به     

بـار و ارتـشاح لوكوسـيتي پـس از           ها هر سه روز يـك      وزن موش 
اي بـود   گونـه  عبارت ديگر مراحل كار به  روز ثبت شد؛ به    60پايان  

 ـ. كه همزماني در اجراي اين سه آزمايش وجود نداشـت         ا توجـه  ب
به پژوهش حاضر و مطالعاتي كه تـا اكنـون انجـام شـده، تزريـق                

 MSتوانـد بـراي درمـان        هـاي مغـز مـي      ها در درون بطـن     سلول
  .كارجديدتري بررسي شود عنوان راه به

  

  تشكر و قدرداني
ياختــه و  ايــن پــژوهش بــا حمايــت مــالي پژوهــشكده بــن

هاي  اي كه دانشگاه تربيت مدرس براي پژوهش       همچنين بودجه 
هاي بنيادي درنظر گرفته بود، انجام شـد كـه در        مربوط به سلول  

نسبت به حاميان مالي اين تحقيق      جا مراتب قدرداني خود را       اين
  .داريم ابراز مي
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