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 چکیذه 
َای بىیادی  درماوی است؛ سلًل َای با وقص میلیه، سلًل َای درمان بیماری یکی از راٌ مقذمه و هذف:

خًاَىذشنذ  در مااگاناپ شیننیه بنتای یًگینذ       مًرد استفادٌ در اینه ري  بنٍ اگیدًدوذريسنیت یلنذی     
اگقنا   شذ کٍ در متحلٍ شیش می َای بىیادی مغز استخًان استفادٌ سلًل اگیدًدوذريسیت از َای شلٍ سلًل

گتفتىنذ  در   قتارمنی   PDGF, bFGF, heregulin and T3ي در متحلٍ اگقا، یحت ینأثیت    DMSOیحت یأثیت
َای بىیادی مغز اسنتخًان بنٍ وًريسنفت ي     َا ابتذا سلًل یه سلًلمىظًر افزایش یًگیذ ا یحقیق اخیت بٍ

اگیدًدوذريسیت شنذ ي در شاینان، َمکننتی اینه      شذٌ، سپس سلًل، شلٍ َای بىیادی عصلی یلذی  سلًل
 شذ  مىظًر یًگیذ میلیه ارزیابی َای حتکتی بٍ َا با وًرين سلًل

 

َای صحتایی مادٌ باگغ استختاج ي  از  مً ( BMSCsَای بىیادی مغز استخًان ) سلًل ها: مواد و روش
( یلنذی   ي  NSCَای بىیادی عصلی ) ي سلًل (NSF)َای وًريسفت بٍ سلًل  BFGFي B27 ، EGیحت اثت 

َننای  بننٍ سننلًل   .(PDGF, bFGF, heregulin and T3)سننپس در متحلننٍ اگقننا، یحننت یننأثیت     
بنا   BMSCي  OLC ،NSF ،NSCَنای   َنای  سنلًل   شذوذ  سنلًل  ( یمایزدادOLCsٌاگیدًدوذريسیت ) شلٍ

 oct-4 ،, MBP O1, O4, GFAPي  CD44, CD45 CD90, fibronectinاستفادٌ از  وناودتَای )مارکتَنای(  
 مًرد بترسی قتارگتفتىذ  RT-PCRبا  MOG يoligo2 َای  مًرد ارزیابی ایمًوًسایتًشیمیایی ي  ژن

 
یًسن     CD44, CD45, CD90 fibronectinیدَىنذٌ بینان مارکتَنا    وتایج مااگاٍ حاضنت، وننان   نتایج:
 ,O1, O4ي مارکتَنای    NSCَنای   یًسن  سنلًل    NF68ي  NESTINي مارکتَنای    BMSCsَای  سلًل

oligo2 َنای   در سلًلOLCs    َنای     بنًد؛ درضنمه، بینان ژنOlig2  ي PDGFR    یًسن  ريRT-PCR 
   یأییذشذ 

 
یافتٍ  َای بىیادی عصلی استحصال بالا از سلًل اگیدًدوذريسیت با درصذی َای شلٍ سلًل گیوی: نتیجه

َای حتکتی، قابلیت یًگیذ میلیه در محی  کنت را  شًوذ ي شس از َمکنتی با وًرين می ایجاد BMSCsاز 
 دارا َستىذ 

 
َای بىینادی مننتق از مغنز     َای حتکتی، سلًل اگیدًدوذريسیت، وًرين َای شلٍ سلًل واژگا  یلیذی:

 َای بىیادی عصلی   استخًان، اگقا، سلًل
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 مقذمه

درهبًي اس راّكبرّبیي خذیذ اعز كِ در چٌذ  علَل
اعز؛  دِّ اخیز، ثیؾشز ثزای درهبى هَرد سَخِ هزارگزكشِ

ّبی خبؿ  ّبیي ثب ٍیضگي ایي رًٍذ، ثِ اعشلبدُ اس علَل
ثَدى ٍ سَهَرساًجَدى ًیبسدارد.  اسخولِ دردعشزط

ػٌَاى یكي اس هٌبثغ  ثِ BMSCsّبی  علَلاكٌَى،  ّن
ّبی  علَلي ارسؽوٌذ ثزای درهبى سؼذادی اس ثیوبری

(. در 1اًذ ) هَرد سَخِ هزارگزكشِ CNSًَرٍد صاًشیَ 
ّبی  گشارؽي، ثیبى هبركزّبی ػقجي، سَعو علَل

BMSCs  ٍهشي ثبβME اعز  ؽذُ دادُ سیوبرؽذًذ، ًؾبى
ّبی ػقجي ٍ گلیبل  ّب ثب علَل (؛ ّوكؾشي ایي علَل2)

ّب  سَاًذ عجت ثیبى هبركز ػقجي ٍ گلیبل در ایي علَل هي
سَعو هَادی هبًٌذ  cAMPثب اكشایؼ عيح  (.3ؽَد )
IBMX  در هحیو كؾزBMSCsّب ًوبدّبی  ، ایي علَل

دٌّذ ٍ  هي ّبی ػقجي را اس خَد ًؾبى كٌَسیذي علَل
 كٌٌذ هي را ثیبى Nestin ّبی اٍلیِ هبًٌذ  هبركزّبی ًَرٍى

ّب در هحیو  خقَفیبر ایي علَل(؛ ثب سَخِ ثِ 4)
ّبی  سَاى اس آًْب در درهبى ثزخي ثیوبری كؾز هي

ًَرٍدصًزاسیَ عیغشن اػقبة هزكشی، ّوبًٌذ مبیؼبر 
ّب را در  ای، سأثیز هثجز ایي علَل ثزد؛ ػذُ ًخبػي ثْزُ

یَریشیک  ثِ دلیل حنَر دذشیذ ًبسزی CNSسزهین مبیؼبر 
ریشیک دذشیذ دّلیشی داًٌذ كِ هَلكَلي هؾبثِ ًبسزی یَ هي

اعز؛ حنَر ایي هَلكَل ثب خبفیز اكشایؼ دكغ ادرار 
ٍ گؾبدكٌٌذگي ػزٍم، هوكي اعز عجت كبّؼ ادم ٍ 
كبّؼ كؾبر داخل كزاًیبلي ٍ اكشایؼ گزدػ خَى 

ّبی سزٍهبسیک عیغشن ػقجي  دًجبل آعیت هَمؼي ثِ
اًذ كِ سشرین  دادُ ّب ًؾبى هزكشی ؽَد؛ سحوین

ّب  ًشبیدي  سكبل ٍ ٍریذی ایي علَلًخبػي، ایٌشزا داخل
 (.5اعز ) داؽشِ ّوزاُ آهیش را ثِ هَكویز

ّبی دارای مبیؼِ ًخبػي اس  عبسی هذل هٌظَر هیلیي ثِ
ّب یب  ّبی هخشلق، هبًٌذ الیگَدًذرٍعیز دیًَذ علَل

ّبی  ، علَل(7)ّب  ، ؽَاى عل(6)عبسّبیؾبى  دیؼ
ّبی ثٌیبدی ػقجي  ، علَل(8)كٌٌذُ ثَیبیي  ؿلاف

  induced pluripotent stem cellsثشرگغبلي یب خٌیٌي ٍ
. ثب سَخِ ثِ هؾكلار هَخَد (9)اعز  ؽذُ اعشلبدُ

ایدبد سَهَر، »ّبی ًبخَاعشِ،  درسهیٌِ سوبیش ثِ علَل
 (10)هؾكلار اخزایي ٍ اخلاهي، ػذم دذیزػ اخشوبػي 

ّبی الشْبثي ٍ  سز، احشوبل ثزاًگیخشي دبعخ ٍ اس ّوِ هْن
ّب را ثب هحذٍدیز  ، اعشلبدُ اس ایي رٍػ«ایوًََلَصیک

ّبی هثجز  ثب سَخِ ثِ ٍیضگي .(11)اًذ  كزدُ هَاخِ
ّب را ثزای  ، ثزخي هحووبى، ایي علَلBMSCsّبی  علَل

دیذُ  ثبسعبسی هیلیي در كیجزّبی ػقجي آعیت
دادًذ كِ  ٍ ّوكبراًؼ ًؾبى Cuevas. (12)اًذ  كبرثزدُ ثِ

سوبیشًیبكشِ ثِ هحل  BMSCّبی  درفَرر سشرین علَل
ّب ثِ  ؽذُ، درفذی اس ایي علَل ػقت عیبسیک هيغ

ؽًَذ ٍ ثِ سزهین ثبكز  عبس سجذیلوي ّبی هیلیي علَل
(. در سحویوي ثب سبثؼ 13) كٌٌذ هي دیذُ كوک آعیت
ي هَػ، آى هغوز را ایكظ ثِ ًبحیِ ىٌبة ًخبػ –اؽؼِ

ّبی  را ثِ هَػ BMSCsّبی  كزدُ، عذظ علَل دهیلیٌِ
كزدًذ؛ آًْب ًشبیدي خَة در  دچبر مبیؼِ ًخبػي سشرین

Wright  (2011 )(. 14كزدًذ ) عبسی گشارػ سغزیغ هیلیي
ّبی( ثْجَد مبیؼِ  ثِ ثزرعي عبسٍكبرّبی )هكبًیغن

خَاى ّبی اعشزٍهبیي هـش اعش ًخبػي ثب اعشلبدُ اس علَل
ّبی  ًیش ثب سزاًغذلاًز علَل  Nakajimaدزداخز ٍ 

BMSCs  ٍ در مبیؼِ ًخبػي، رًٍذ ثْجَد حزكشي
عبسی هبكزٍكبصی را هَرد ثحث هزارداد؛ آًْب  كؼبل

عبسی ثب ثْجَدی حزكشي،  كزدًذ كِ هیلیي گشارػ
 (.16،15ای هغشوین دارد ) راثيِ

ّبی  ًجَدى علَل ثب سَخِ ثِ دردعشزط 
در هحیو آسهبیؾگبُ، در ایي سحوین ثز آى  عبس  هیلیي

ّب آًْب را اس  هٌظَر دعشزعي ثِ ایي علَل ؽذین، ثِ
ّزحبل،  كٌین؛ ثِ ّبی اعشزٍهبیي هـش اعشخَاى سْیِ علَل

ّب در ثبسعبسی هدذد  سأثیز درهبًي هثجز ایي علَل
هیلیي، اهزی اًكبرًبدذیز اعز ٍ ثبثز ؽذُ كِ اعشلبدُ اس 

اًذ عجت سغزیغ رًٍذ سزهین هیلیي دظ سَ  ّب هي ایي علَل
 ّبی ًَرٍدصًزاسیَ ؽَد.  ّب در ثیوبری اس دیًَذ ایي علَل
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 ها مواد و روش

ّبی فحزایي هبدُ ٍ ثبلؾ ًضاد   در ایي دضٍّؼ، هَػ
ؽذُ اس  داٍلي ثب عي ؽؼ سب ّؾز ّلشِ سْیِ -اعذزاگَ

 12هؤعغِ دبعشَر، در یک دٍرُ رٍؽٌبیي ٍ سبریكي 
خبًِ  زایو هيلَة ٍ اعشبًذارد حیَاىعبػشي ٍ در ؽ

الاًجیب  هزكش ػلَم اػقبة ؽلبء ثیوبرعشبى خبسن
)ثب  ml5ؽذًذ. ثب اعشلبدُ اس یک عزًگ  ًگْذاری

لیشز هحیو كؾز  هیلي 1عزعَسى هؾكي( حبٍی 
DMEM-F12 (UK,Gibco)   ،ثب رػبیز ؽزایو اعشزیل ٍ

ّبی دراس   هـش اعشخَاى اس داخل كبًبل اعشخَاى
ؽذ. هحشَی داخل عزًگ در سیز َّد در كلاعک  كؾیذُ

 DMEM-F12(UK,Gibco)   ٍFBS 15% حبٍی هحیو

(UK,Gibco) ِعبػز اس  24ؽذ ٍ دظ اس گذؽز  ریخش
هحیو كؾز  سهبى سخلیِ هـش اعشخَاى در كلاعک،

ؽذ؛ ثِ ایي سزسیت،  علَلي ثب هحیو سبسُ سؼَیل
ّبی اعشزٍهبیي چغجیذُ ثِ كق كلاعک ثبهي  علَل

كِ  ؽذًذ. ٌّگبهي ّبی خًَي ؽٌبٍر حذف ذًذ ٍ علَلهبً
 80سب  70ّبی چغجیذُ ثِ كق كلاعک ثِ  سزاكن علَل

 ,Trypsin 0.25%  (Germany درفذ رعیذ، ثب اعشلبدُ اس

Merck)   ٍEDTA 0.04% (Germany, Merck )  ثزای چْبر
ّب  ثَدى، رٍی علَل ؽذًذ. ثزرعي سًذُ هزحلِ دبعبصدادُ

ثزای ثزرعي خلَؿ آًْب ٍ ّوچٌیي  ؽذ ٍ عذظ اًدبم
 ،CD106ّبی كیجزًٍكشیي  ثبدی ثَدى آًْب اس آًشي اعشزٍهبیي

CD45،CD44  ّوچٌیي ثیبى ٍmRNA  صىOct-4 
ؽذ؛ درموي، ثزای ثزرعي احشوبلي سوبیش ایي  اعشلبدُ
ػقجي ٍ گلیبلي ثیبى  ّبی ؽجِ ّب ثِ علَل علَل
هَرد  Nestin  ،, NF68  O1,GFAP  ٍO4ّبی ثبدی آًشي

ّب ثب  ثَدى علَل ارسیبثي هزارگزكز. سؼییي هیشاى سًذُ
ؽذ كِ در ایي آسهَى، حدوي اس  ثلَ اًدبم سزیذبى

ثلَ  ّب ثِ ًغجز هغبٍی ثب سزیذبى عَعذبًغیَى علَل
ّبی هزدُ ثِ رًگ آثي هؾخـ ؽذًذ  ؽذًذ. علَل رًگ

ّبی سًذُ ؽلبف سَعو لام ًئَثبر ثب  كِ ثِ ّوزاُ علَل
ؽذًذ؛  ؽوبرػ 200ًوبیي  یٌَرر ثب ثشرگهیكزٍعكَح ا

حبفل اس دبعبص چْبرم،  BMSCsكزدى  دظ اس سزیذغیٌِ
 ؽذًذ. سجذیل NSFّب ثِ  علَل

 های بنیادی عصبی تولیذ نوروس و و سلول

ٍعیلِ  ّبی اعشزٍهبیي ظزف كؾز ثِ علَل
Trypsin/EDTA     خذا ؽذًذ ٍ در كلاعک   cm225  ثب

هشز هزثغ در هحیو  علَل در ّز عبًشي105ؿلظز 
DMEM/F12 ؽذُ حبٍی  ؿٌيB27  ؽَد. هي دادُ كؾز 

ثبر در ّلشِ  ایي هَاد ٍ ػَاهل )كبكشَرّبی( رؽذ عِ
ؽًَذ. دظ اس یک رٍس،  هي ثب هحیو ثبلا سؼَیل

ؽًَذ؛ ایي ًَرٍعلزّب  هي ًَرٍعلز دیذُ عبخشبرّبی ؽجیِ
ؽًَذ؛ عذظ ًَرٍعلزّب در  دادُ سب دٌح رٍس  ثبیذكؾز

بی هؼوَلي ثب اعشلبدُ اس هحیو ًَرٍعلز ٍ ّ دلیز
ّبی ثٌیبدی ػقجي  ثِ علَل FBS 5%ّوچٌیي 

 ؽًَذ. هي سجذیل
 

 موکله القا

-F12، هحیو كؾزPBSّب ثب  دظ اس ؽغشؾَی علَل

DMEM   حبٍیFBS 15% ِای اس  ٍ هدوَػng/ml10 
 ng/ml5،  (UK,Gibco) (bFGF)هؤللِ رؽذ كیجزٍثلاعشي
ٍ   (USA,ICN) (PDGF-AA)كزكبكشَر رؽذ هؾشن اس دلا

ng/ml200 ثشب ّزگَلیي اًغبًي(HRG) (USA, Chemicon)  
ثزای دٍ رٍس، خبیگشیي هحیو كؾز دیؾیي ؽذ؛ در 

ّبی اٍلیِ،  ثبدی ای اس آًشي دبیبى ایي هزحلِ، ارسیبثي
ثِ رٍػ  Nestin , NF68 ،O4  ٍ  GFAP,O1 ؽبهل

زحلِ ؽذ؛ در ه ّب اًدبم ایوًََعبیشَؽیوي، رٍی علَل
كزدى هحیو كؾز كَم ٍ  دٍم الوب دظ اس خبرج

 F12 DMEM-، هحیو كؾزPBSّب ثب  ؽغشؾَی علَل
  T3 ٍ هوبدیز هشلبٍر،  اس َّرهَى FBS 15%حبٍی 

الیگَدًذرٍعبیز ثزای  ّبی ؽجِ هٌظَر ایدبد علَل ثِ
ؽذ. لاسم ثِ یبدآٍری اعز  هذر دٍ رٍس اعشلبدُ

 ,10ًظ هوبدیز  ثب سَخِ ثِ ركز T3درخقَؿ هیشاى دٍس 

50, 90 ng/ml ؽذ. ثزای سؼییي دٍس ادشیون ثزرعي 
در ثزرعي ایوًََعبیشَؽیوي، هزاحل كبر هؾبثِ 

ّبی یبدؽذُ،  ثبدی ثز آًشي ؽذًذ؛ كوو ػلاٍُ گذؽشِ اًدبم
Nestin , NF68, NF160,  Fibronectin ،O4  ٍ GFAP  ِكِ ّو
 ؽذًذ. سوبم هزاحل ٍ اس ًَع هَؽي ثَدًذ، ًیش ثزرعي

ّب هبًٌذ  ّوچٌیي ًحَُ ؽوبرػ ٍ سؼییي درفذ علَل
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ؽذًذ ٍ ثِ ایي سزسیت، ثبلاسزیي درفذ سوبیش  گذؽشِ اًدبم
الیگَدًذرٍعبیز سَعو دٍ گزٍُ  ّبی ؽجِ ثِ علَل

 الوب ٍ الوب هؾخـ ؽذ.  دیؼ
 

 ایمنوسایتوشیمی

BMSCs ِهٌظَر ثجَر  الوبًؾذُ ٍ الوبؽذُ اثشذا ث
درفذ  4راكزهبلذئیذ دهیوِ در هؼزك دب 30هذر  ثِ

ٍ ّز    PBSهزارگزكشِ، عذظ عِ هزحلِ ؽغشؾَ  ثب
عبػز در  1هذر  ّب ثِ ؽذ. ًوًَِ دهیوِ اًدبم 5هزحلِ 

 Triton X-100  3/0 درفذ ٍ  10هؼزك هخلَه عزم ثش 
 1:150كزدى  ؽذًذ. دظ اس رهین درفذ هزاردادُ

 , Nestin , NF68, Fbronectinّبی اٍلیِ ثبدی آًشي
O1,Oligo2,O4,  كِ ّوِ اس ًَع هَؽي ثَدًذ، ّزیک

هٌظَر  ؽذًذ؛ ثِ ریخشِ Cover slipىَر هدشا رٍی یک  ثِ
ای  ثبدی، ًوًَِ ثب هيؼِ ؽذى آًشي خلَگیزی اس خؾک

دیؼ هزىَة  ؽذ ٍ داخل دشزی دبراكیلن دَؽبًذُ
 C37°هذر یک ؽت در درخِ حزارر   هزاردادُ، ثِ

هبًٌذ  PBSثب  ّب دظ اس اًدبم ؽغشؾَ ؽذ. لام اًكَثِ
عبػز در دهبی هحیو در هؼزك  2هذر  گذؽشِ، ثِ

ٍ  FITC( كًَضٍگِ ثِ 1:200ثبدی ثبًَیِ مذهَؽي ) آًشي
سَعو هیكزٍعكَح كلَرعبًظ  PBSدظ اس ؽغشؾَ ثب 

ّب اس  هَرد ثزرعي هزارگزكشٌذ؛ ثزای ؽوبرػ علَل
دهیوِ اعشلبدُ ٍ  1هذر  درفذ ثِ 01/0اسیذیَم ثزٍهبیذ 
ىَر  ؽذ؛ در دبیبى، ّز لاهل ثِ اًدبم PBSؽغشؾَ سَعو 

 هؼكَط سَعو ثبكز گلیغزٍل، رٍی لام هزارگزكز. 
 

RT-PCR  
ّبی هخشلق ٍ ًیش  ّبی هشوبیشؽذٓ گزٍُ علَل

فَرر خذاگبًِ اس كق  ّبی هشوبیشًؾذُ، ثِ علَل
كٌذُ ٍ  EDTAّبی كؾز ثب هحلَل سزیذغیي ٍ  كلاعک

ّب  دظ اس عبًشزیلیَصؽذى، هبیغ رٍیي علَل
آهذُ ثزای اعشخزاج  دعز ؽذ ٍ دلز علَلي ثِ دٍرریخشِ

RNA ّب ثِ كوک  آهبدُ ؽذ. دظ اس لیشكزدى علَل
علَلي  RNA، اعشخزاج   RNX Plus.CinaGen Incهحلَل 

 RevertAid TM  H Minus First Strand cDNAثب اعشلبدُ اس  

Synthesis Kit (Fermentasاًدبم  )  ؽذ؛ عذظ ٍاكٌؼ

 DNAؽذ كِ ىي آى، آًشین  َط اًدبمرًٍَیغي هؼك
ثب كوک دزایوزّبیي كِ ثِ  RNAهزاس ٍاثغشِ ثِ  دلي

mRNA ؽًَذ،  ّیجزیذهيmRNA  ِرا ثcDNA 
 كٌذ.  هي سجذیل

 Revertاس كیز  cDNAدر هيبلؼِ حبمز، ثزای عبخز 

aid H Minus-First Strand cDNA Synthesis (Fermentas, 

K1632ُدبیبى عبخز  اعز. دظ اس ؽذُ ( اعشلبدcDNA  در
 dNTPsهیكزٍلیشز ثب 25در حدن  PCRحدن ثبلا، 

(Fermentas ثِ حدن  )ًبًَهَلار(،  200هیكزٍلیشز ) 10
MgCl2  هَلار( ٍ آًشین  هیلي 5/1هیكزٍلیشز ) 3ثِ حدن

DNA Taq polymerase (Fermentas ثِ حدن )5/2 
ؽذ. لاسم ثِ  دیكَهَل اس دزایوز اًدبم 100هیكزٍلیشز ٍ 

، كٌشزلي هٌلي ًیش PCRسَمیح اعز كِ ىي ّزثبر اًدبم 
حبٍی  cDNAخبی  ؽذ. سیَة كٌشزل هٌلي ثِ كبرگزكشِ ثِ
هیكزٍلیشز آة دیًَیشُ اعشزیل ٍ دزایوزّب ثَد. دظ اس  5

هیكزٍلیشز اس هحقَل  10، حذٍد PCRدبیبى ٍاكٌؼ 
 درفذ الكشزٍكَرسؽذ.  2ٍاكٌؼ، رٍی صل آگبرس 

الیگودنذروسیت با  های شبه همکشتی سلول

 های نورو  کویتی سلول

ّبی  ثَدى علَل هٌظَر ثزرعي ػولكزدی ثِ
ّب ثب  الیگَدًذرٍعیز، اس ّوكؾشي ایي علَل ؽجِ

ؽذ ٍ عذظ ثیبى  ّبی حزكشي اعشلبدُ ّبی ًَرٍى علَل
 ؽذ. ارسیبثي  MOGٍ صى  MBPهبركز 

 

 ها وتحلیل داده روش تجزیه

ؽًَذ،  هي رائِا(mean ± SEM) سوبم هوبدیز ثزحغت 
ىزكِ  ّب ثب رٍػ آًبلیش ٍاریبًظ یک هوبیغِ هیبى گزٍُ

(ANOVA)  ٍTukey’s Test ؽًَذ.  هي اًدبم 
 

 نتایج

های  ها پس از تشکیل نوروس و و سلول مورفولوژی سلول

 بنیادی عصبی 

، دیؼ اس آؿبس، سوبیش BMSCsدر ثزرعي هَركَلَصی 
كي ثب سٍایذ ىَر كبهل دْي ٍ دٍ ّب ثِ ؽكل ثِ ایي علَل

كَسبُ ٍ ّغشِ ثیني دارای یک سب چٌذ ّغشک ثَد؛ دظ 
ّبی  ّب ثِ ؽكل سَدُ اس سؾكیل ًَرٍعلز علَل
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ّب ٍ  آهذًذ كِ هیشاى سؾكیل ایي كزُ ؽكلي در كزٍی
سز ؽذًذ  اًذاسُ آًْب ثب گذؽز سهبى، ثیؾشز ٍ ثشرگ

 (.1)ؽكل
 

 :NSF نوروس و دهذ؛ می های نوروس و را نشا  لونی. تصاویو فاز ینتواست از نووس و یه رشذ انذازه ی1شکل

 
ٍ  BMSCsّبی  ثَدى علَل ثزای اثجبر اعشزٍهبیي

ٍ  CD44، كیجزًٍكشیي ّبی ثبدی آًشي اس سؼییي خلَفؾبى
CD90 ُّب، ثب  درفذ علَل 24/98±22/1ؽذ.  اعشلبد
 ّب ثب آًشي درفذ علَل 2/93±11/1ٍ  كیجزًٍكشیي آًشي

CD44  ٍ22/1±2/94 ّب ثب آًشي علَل درفذ CD106  
كِ خبؿ  CD45ثبدی  در ایي هزحلِ، آًشي دادًذ؛ ٍاكٌؼ
 ّب علَل 5/2±44/1عبس اعز، سٌْب در  ّبی خَى علَل

ثب  BMSCsّبی  ثزرعي ایوًََعبیشَؽیوي علَل ؽذ. ثیبى
درفذی  2/4اس ثیبى  Nestinثبدی  اعشلبدُ اس آًشي

ّبی  ّبی اخشقبفي علَل ثبدی داؽز؛ اهب آًشي ًؾبى
ثِ هوذاری ًبچیش  Oligo2 ،O1 ٍO4الیگَدًذرٍعیز، 

 ؽذًذ. ثیبى

به روش  در پایا  موکله دوم القابورسی تمایز 

 ایمونوسایتوشیمی

ّبی  در ثزرعي ایوًََعبیشَؽیوي علَل
الیگَدًذرٍعیز، دظ اس دبیبى هزحلِ الوب، ثیؾشزیي  ؽجِ

ّبی  ثِ الوبكٌٌذُ ًغجز O4،O1ٍOligo2ّبی  ثبدی ثیبى آًشي
، 81 ±4/2سزسیت، ثزاثز ثب  ثٍِ  T25در گزٍُ  دیگز

(.  2درفذ ثَد )ؽكل 80/ 2/2±1ٍ  2/7±8/79
دار  هؼٌي ثیبىثبلاسزیي  ،Nestin   ٍNF68 ّبی ثبدی ًشيآ

 .(P<0.05)ثَدًذ T5گزٍُ در  ّبی دیگز ثِ گزٍُ ًغجز

  

 

 T(ng/mlوسیله دوزهای مختلف ) موکله القا به های عصبی و گلیالی اولیه در پایا  بادی درصذ بیا  آنتی. 2شکل
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را  Fibronectin، ثیؾشزیي ثیبى BMSCsّبی  علَل
ىَركِ  ّبی الوبیي داؽشٌذ. ّوبى ثِ سوبم گزٍُ ًغجز

در  Nestin   ٍ NF68ّبی ثبدی ؽَد، ثیبى آًشي هي هؾبّذُ
ّبی دیگز،  ثِ سوبم گزٍُ ًغجز T5ّبی الوبیي گزٍُ  علَل

در  Oligo2،O1 ٍ O4دار اعز. ثیبى  هؼٌي دارای اكشایؾي
ّبی دیگز  ، ثیؾشزیي هیشاى را در هیبى گزT25ٍُگزٍُ 

 T10  ٍT5ّبی  در گزٍُ GFAPداؽز. ثیؾشزیي  ثیبى 
در هزحلِ دٍم الوب، ّیچ  T0ؽذ. گزٍُ  هؾبّذُ

دار ثب  اخشلاف هؼٌي -ًكزد. * ای دریبكز الوبكٌٌذُ
 (P<0.05)ّبی دیگز گزٍُ

 

 

 

های  صل از همکشتی سلولنتایج کا

های  های نورو  الیگودنذروسیت با سلول شبه

 کویتی

ّبی  هٌظَر ثزرعي ػولكزد علَل ثِ
ّبی حزكشي  الیگَدًذرٍعیز،  اس ّوكؾشي ثب ًَرٍى ؽجِ

دارؽذُ ثب  الیگَدًذرٍعیز ًؾبى ّبی ؽجِ ؽذ.علَل اعشلبدُ
DAPI ّبی حزكشي ًؾبًذارؽذُ ثب  رًگ ؽذُ، ًَرٍى آثي

DIIهشرًگ ؽذًذ؛ دظ اس ّوكؾشي ٍ ، هز
، حنَر ایي MBPثبدی  ایوًََعیشَؽیوي ثب آًشي

الیگَدًذرٍعیز  ّبی ؽجِ ثبدی در ًبحیِ سٍایذ علَل آًشي
ثب رًگ عجش هؾخـ ؽذ كِ اس ػولكزد كؼبل ایي 

 كٌذ. هي ّب در سَلیذ هیلیي حكبیز علَل

 

 
  

الیگودنذروسیت،  پس از بورسی ایمونوسیتوشیمی  های شبه های نورو  کویتی  با سلول . تصاویو همکشتی سلول3شکل

 MBPبادی با است اده از آنتی

ّبی ًَرٍى حزكشي  ، علَلBثِ رًگ آثي ٍ در سقَیز  DAPIالیگَدًذرٍعیز ًؾبًذارؽذُ ثب  ّبی ؽجِ ، علَلAدر سقَیز 
 اعز )دیكبى علیذ(. ؽذُ دادُ ثب رًگ عجش ًؾبى MBPثبدی  ،  آًشيCثِ رًگ هزهش ٍ در سقَیز  DIIًؾبًذارؽذُ ثب 

 

ها به  و سایو سلول BMSCsبود   تعیین بنیادین

 RT-PCRروش 

 BMSCsّبی  درخقَؿ علَل RT-PCRدر ثزرعي  
 Oct-4دّذ، صى  هي ًؾبى 4كِ ؽكل  گًَِ ًیبكشِ، ّوبى سوبیش

اعز كِ ایي هَمَع  ؽذُ یبىخَثي ث ثِ MRNA در عيح 
ثَدى  ثز ثیبى كیجزًٍكشیي، سأییذی دیگز ثز ثٌیبدیي ػلاٍُ
  ّبی ثبلاعز. علَل

 . 4شکل

 
 

www.SID.ir

www.SID.ir


Arc
hive

 of
 S

ID

 

7 

 ي َمکارانزادٌ  اگٍ علاس حجت

 
 

ي
لم

 ع
مه

هنا
ما

دو
- 

د/ 
اه

ش
ه 

گا
ش

دان
ي/ 

شك
پز

ور 
ش

دان
ي 

ش
وه

پژ
ت 

ش
به

دی
ار

49
31

ل 
سا

 /
ت

س
بی

 
وم

ود
ره

ما
ش

 /
 

44
1

 
 

      

، حبفل اس PCRالكشزٍكَرٍگزام اس هحقَل 
ّبی اعشزٍهبیي  در گزٍُ علَل Oct4صى   mRNAاعشخزاج

ٍ   (N)ّبی ثٌیبدی ػقجي ٍ علَل (B)هـش اعشخَاى 
ٍ ّوچٌیي گزٍُ  (O) ًذرٍعیز الیگَد ّبی ؽجِ علَل

اعز؛  (Nn)ًخبع ًَساد سبسُ سَلذیبكشِ هَػ فحزایي 
 دّذ. هي را ًؾبى Ladderعشَى عوز راعز ٍ چخ 

 

 بحث

ّبی  در ایي سحوین اثشذا ثب سَلیذ ًَرٍرعلز اس علَل
BMSCs ّبی ثٌیبدی ػقجي،  ٍ سجذیل آًْب ثِ علَل

كؾشي الیگَدًذرٍعیز، ایدبد ٍ عذظ ّو ّبی ؽجِ علَل
ّبی حزكشي  ًَرٍى ّبی ؽجِ ّب ثب علَل ایي علَل

ّبی اعشزٍهبیي  ؽذ. ثزای ثزرعي خلَؿ علَل ارسیبثي
 RT-PCRّبی ایوًََعیشَؽیوي ٍ  هـش اعشخَاى اس رٍػ

ؽذ كِ  دادُ ؽذ. ثب رٍػ ایوًََعیشَؽیوي ًؾبى اعشلبدُ
را  CD44  ٍCD106(VCAM1)ّب كیجزًٍكشیي ،  ایي علَل

در دٍ هحیو  BMSCّبی  ر سحویوي، علَلكٌٌذ. د هي ثیبى
ثبدی  ؽذ ٍ ثب اعشلبدُ اس آًشي دادُ خذاگبًِ كؾز

(؛ در ایي 17مذكیجزًٍكشیي، َّیز آًْب سأییذؽذًذ )
 RT-PCRًیش سَعو   GAPDH,Oct-4سحوین، ثیبى دزٍسئیي 

 هَرد سأییذ هزارگزكز. 
ثَدى  ( ٍ ّوكبراى، َّیز ثٌیبدی2001) 1چي
ارسیبثي ٍ  Oct-4سَعو ثیبى دزٍسئیي ّبی خٌیٌي را  علَل

ّبی  (؛ در هزحلِ ثؼذ، علَل18سأییذكزدًذ )
یبكشِ اس هـش اعشخَاى را دظ اس چٌذ دبعبص ٍ  اعشحقبل

كزدًذ ثِ  ّب هَركَلَصی یكغبًي دیذا دظ اس ایٌكِ علَل
كزدین كِ ًَرٍعلزّبی  ّبی ًَرٍعلز سجذیل علَل

ّبی ُ فَرر سَد ؽكل ثَدًذ ٍ ثِ ایدبدؽذُ، كزٍی
ّب ثب گذؽز سهبى،  خَردًذ كِ ایي سَدُ هي چؾن ؽٌبٍر ثِ

ّبی  یبكز. علَل سز ؽذُ، سؼذاد آًْب ًیش اكشایؼ ثشرگ
ىَر ػوذُ اس  ّبی دیؾیي، ثِ ًَرٍعلزی در سحوین

ؽذًذ؛ ّزچٌذ ثزخي اس هحووبى، آًْب  اعشزیبسَم، هؾشن هي
 (. 19را اس هـش اعشخَاى ًیش ایدبدكزدًذ )

 

                                                                 
1
 - Chen 

ًَرٍعلز ٍ علَل ثٌیبدی  دظ اس سؾكیل
ؽذ كِ هیشاى  گزكز ٍ هؾبّذُ اًدبم  viability testػقجي،
هجَل اعز ٍ دلیل آى را  ّبی سًذُ در حذی هبثل علَل

ٍ ػَاهل  B27 سَاى ثِ اعشلبدُ اس هَاد ؿیزعوي هي
داد. ًوذی ٍ ّوكبراى اس  ًغجزEGF,BFGF ًَرٍرسزٍكیک

 BHA βME, DMSO  ٍRAّبیي هبًٌذ الوبكٌٌذُ
ًذ كِ دارای آثبر الوبیي هشلبٍر ثَدُ، ثب  كزد اعشلبدُ

، آًْب را ثِ عوز BMSCsّبی  هشوبیشكزدى علَل
(. ًشبیح 19ثزد ) گلیبل دیؼ ػقجي ٍ ؽجِ ّبی ؽجِ علَل

-DMSOداد كِ اثز الوبیي  ٍ ّوكبراى ًؾبى كبكبثزرعي 
R رٍی ،BMSCs ّبی  در ایدبد سوبیش ثِ علَل

 βME-RA  ٍBHA-RAزاست ثیؼ اس ه ًَرٍادیشلیبلي ثِ ؽجِ
را βME-RA كِ ًوذی ٍ ّوكبراى، اثز الوبیي اعز درحبلي

(؛ در ایي 20كزدًذ ) ّبی دیگز هيزح ثیؾشز اس گزٍُ
ّبی ایدبدؽذُ دبییي ثَد ٍ  ّب هیشاى علَل سحوین

كِ هیشاى  ركشٌذ درحبلي هي ّب اسهیبى درفذی اس علَل
بلاسز اس ّبی سًذُ در ایي سحوین، هٌبعت ٍ ث علَل
ّبی دیؾیي ثَد. در سحویوي هؾخـ ؽذ، هيز  سحوین
یبثذ كِ  هي ّبی ًَرٍعلزی ثب گذؽز سهبى اكشایؼ كلًَي

ّب  ًشبیح سحوین، هؤیذ ایي ًكشِ ثَدًذ؛ موي آًكِ كلًَي
سز را  ّبیي ثشرگ ثب گذؽز سهبى ثِ ّن دیَعشِ، كلًَي

 (.21كزدًذ ) ایدبدهي
ّب در  ایي علَل هبًذى دظ اس سؾكیل ًَرٍعلز ٍ ثبهي

هحیو الوبیي كبهذ عزم، دظ اس هذر ّلز رٍس، ایي 
درفذ، ثِ  5ّب ثب اعشلبدُ اس هحیو حبٍی عزم  علَل
ّبی یبدؽذُ،  ؽذًذ؛ علَل ّبی ثٌیبدی ػقجي سجذیل علَل

دظ اس چٌذ دبعبص ٍ ثب كبّؼ سذریدي عزم، هَرد 
  Oct-4صى  mRNAارسیبثي ایوًََعیشَؽیویبیي ٍ ثیبى 

Neuro D, ثَدى ٍ ّوچٌیي  هزارگزكشٌذ سب ثٌیبدی
ثَدى آًْب سأییذؽَد. در هيبلؼبر دیؾیي  ػقجي
ّبی ثٌیبدی ػقجي، ثیبًي  اعز كِ ّزچِ علَل ؽذُ اثجبر
ثبؽٌذ، ثلَؿي كوشز دارًذ؛  داؽشِ Nestinسز اس هبركز  دبییي

 Nestinّبی ػقجي، ثیبى  درٍاهغ ثب ثلَؽ علَل
كِ  GFAPثبدی  یبى آًشي(؛ موي آًكِ ث22یبثذ ) هي كبّؼ

ّبعز، دبییي ثَدُ كِ ًشبیح ایي سحوین  هبركز آعشزٍعیز

www.SID.ir

www.SID.ir


Arc
hive

 of
 S

ID

 

8 

     َای َای حتکتی منتق از سلًل اگیدًدوذريسیتی منتق از وًريسفت ي وًرين َای شلٍ َمکنتی سلًل

 

ي
لم

 ع
مه

هنا
ما

دو
- 

د/ 
اه

ش
ه 

گا
ش

دان
ي/ 

شك
پز

ور 
ش

دان
ي 

ش
وه

پژ
ت 

ش
به

دی
ار

49
31

ل 
سا

 /
ت

س
بی

 
وم

ود
ره

ما
ش

 /
 

44
1

 
      

ای  (. در هيبلؼ22ِداؽز ) ّبی دیگزاى ّوخَاًي ثب سحوین
ّبی ثٌیبدی ػقجي  ثِ علَل BMSCsّبی  علَل
ؽذُ، ثیبى هبركزّبی ػقجي سَعو  سجذیل

ؽذًذ كِ ًشبیح اس ثیبى  ایوًََعیشَؽیوي ثزرعي
(؛ 20داؽشٌذ ) حكبیز  GFAPػذم ثیبى ٍ  Nestinثبلای

ّبی ثٌیبدی ػقجي سحز اثز  دظ اس ایي هزحلِ، علَل
ّبیي  ٍ ؿلظز bFGFٍ PDGF ,HRG الوبگزّبیي هبًٌذ 

الیگَدًذرٍعیز  ّبی ؽجِ ثِ علَل T3هشلبٍر اس 
ثب هوذار  T3سَعو  OLCsؽذًذ .كِ ثیؾشزیي درفذ  سجذیل
ng/ml25 ِآهذ.  دعز ث 

  را گشارػ ng/ml10(، ؿلظز 2012ٍ ّوكبراى ) كبكب
كزدًذ ٍ درفذ  الوب ٍ الوب اعشلبدُ ٍ اس دٍ رٍػ دیؼ

(. 20درفذ ثَد ) 58الیگَدًذرٍعیز آًْب  ّبی ؽجِ علَل
 T3  عجت اكشایؼ خقَفیبر هَركَلَصیكي ٍ ثلَؽ

الیگَدًذرٍعیز ٍ ّوچٌیي عجت  عبس ؽجِ ّبی دیؼ علَل
  myelin oligodendrocyte glycoproteinرؽذ سٍایذ ٍ ثیبى 

ٍ glutamine synthetase  ؽَد ٍلي اكشایؼ ؿلظز آى  هي
(. 23سَاًذ هنز ثبؽذ ) ّب در هحیو كؾز هي ثزای علَل
، ًَرٍسزٍكیک عیلیبری ٍ اًغَلیي T3 ،PDGFاثز ػَاهل 

ّبی گلیبل ثِ ّوزاُ  ؽذُ اس علَل ثز كؾز ؿٌي
؛ (24اعز ) ؽذُ دادُ ّب ًؾبى الیگَدًذرٍعبیز در سحوین

را  T3هيبلؼِ حبمز ًیش هبًٌذ هيبلؼبر ثبلا اثز َّرهَى 
كٌذ.  الیگَدًذرٍعبیز سأییذهي ّبی ؽجِ در سوبیش ثِ علَل

ّبی ثٌیبدی خٌیٌي اًغبًي  ثب هزاردادى علَل Kangگزٍُ 
ٍ سؼذادی الوبكٌٌذُ اثشذا  DMEM/F12در هحیو 

ّب  آٍردُ، عذظ ایي علَل دعز عبسّبی ػقجي را ثِ دیؼ
 ،bFGFای در هؼزك ػَاهل رؽذ  ٍؽي دٍهزحلِرا ىي ر
PDGF ٍEGF  عذظ ٍT3  ثِ هیشاىng/ml30 دادُ،  هزار

درفذ الیگَدًذرٍعبیز را  81سَاًغشٌذ ثیؼ اس 
ّبی  ّب دزٍسئیي (؛ ثیؾشز ایي علَل25آٍرًذ ) دعز ثِ

كزدًذ. در  را در هزحلِ دبیبًي ثیبى O4  ٍO1عيحي 
ثجز هبركزّبی درفذ ثیبى ه 80هيبلؼِ حبمز، حذٍد 

آهذ؛  دعز ثِ T3اس   ng/ml25 الیگَدًذرٍعیشي در ؿلظز 
ّبی ثٌیبدی خٌیٌي ىي دٍ هزحلِ  در سحویوي دیگز، علَل

ّبی  ٍ عذظ ثِ علَل NELCsسوبیش اثشذا ثِ 

الیگَدًذرٍعبیز سوبیشیبكشٌذ كِ در هزحلِ دٍم سوبیش، اس 
PDGF  ٍT3  ثب ؿلظزµM50 ُ(. هحووبًي 26ؽذ ) اعشلبد

هَػ فحزایي  BMSCsثب الوبی  Keilhoff ٍDezawa ًٌذ هب
هذر ّؾز  ثِ bFGF، HRG ٍPDGF  ٍForscolinسَعو 

ّبی سوبیشیبكشِ، موي ثیبى دزٍسئیي  دادًذ، علَل رٍس ًؾبى
Oligo2 عبسی در ػقت عیبسیک  هبدر ثِ ػول هیلیي

ّب ٍ ظزكیز  ّغشٌذ؛ ّزچٌذ  ثِ درفذ ثیبى ایي علَل
 (.28،27ذ )ًؾ سَلیذ آًْب اؽبرُ

ّبی  هٌظَر ثزرعي ػولكزدی علَل ثِ
ّب ثب ًَرٍى  الیگَدًذرٍعیز، اس ّوكؾشي ایي علَل ؽجِ

ٍ  MBPثبدی   ؽذ ٍ عذظ ثیبى آًشي حزكشي اعشلبدُ
هَرد ثزرعي هزارگزكز كِ ًشبیح اس ثیبى ایي   MOGصى

-Amur داؽشٌذ.  دٍ ػبهل، دظ اس ّوكؾشي حكبیز

Umarjee  ثیبىMBP  صى ٍMOG  ا اس خقَفیبر افلي ر
  .(29اعز ) كزدُ ّبی الیگَدًذرٍعیز گشارػ ثلَؽ علَل

 

 گیوی نتیجه

ّبی  ّبی حزكشي هؾشن اس علَل ّوكؾشي ًَرٍى
الیگَدًذرٍعیشي هؾشن  ّبی ؽجِ ثٌیبدی هشاًؾیوي ٍ علَل

ّبی ثٌیبدی هـش اعشخَاى، عجت سَلیذ هیلیي در  اس علَل
اى الگَیي ػٌَ سَاى ثِ هحیو كؾز خَاّذؽذ كِ هي

 ثزد. اس آًْب ثْزُ in vivoهٌبعت ثزای اعشلبدُ در ؽزایو 
 

 سپاس و قذردانی

ایي هوبلِ ثب حوبیز هبلي داًؾگبُ سزثیز هذرط 
ء ّوچٌیي اس هزكش ػلَم اػقبة ؽلب؛ اعز ؽذُ اًدبم

َاد ٍ ـدزداخز ّشیٌِ هثزای الاًجیب  ثیوبرعشبى خبسن
یي ــچٌٌز ٍ ّوــكلَرعح كَــشلبدُ اس هیكزٍعــاع

سادُ ثبثز هؾبٍرُ ثخؼ  ي ًَریــبی ػلــآهاس 
 ؽَد.  سوذیز ٍ سؾكزهي، هَلكَلي
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Abstract 
Background and Objective: One of the approaches for treatment of 
demylination diseases is cell therapy. Stem cells have been used as a source for 
generating oligodendrocyte. In a previous communication, the oligodendrocyte-
like cells (OLCs) were generated from bone marrow stromal cells (BMSCs) 
using preinducers (dimethyl sulfoxide and retinoic acid) and induction protocol 
(PDGF, bFGF, heregulin and T3). In this investigation, we tried to increase the 
yield of oligodendrocyte-like cells (OLCs) by inducing the neural stem cells 
generated from neurospheres-derived BMSCs. 
 
Materials and Methods: In this research study, BMSCs of adult female rats 
were expanded and then induced to form neurospheres (NS) using B27, the 
epidermal growth factor (EGF) and the basic fibroblast growth factor (bFGF), 
and subsequent isolation of neural stem cells (NSCs). This was followed by 
induction of the NSCs into OLCs with heregulin, PDGF-AA, bFGF and T3. 
BMSCs, NS, NSCs and OLCs were characterized using immunocytochemistry 
for fibronectin, CD44, CD90, CD45, Oct-4, O4, Oligo2, O1 and MBP markers. 
PDGF receptor α (PDGFR-α), Olig2 and MOG expression were evaluated using 
RT-PCR.  
 
Results: The BMSCs expressed CD44, CD90, CD106 and Oct-4; the NSCs 
were immunoreactive to nestin and NF68, while the OLCs were immunoreactive 
to O4, Oligo2 and O1. In differentiating OLCs, Olig2 and PDGFR-α mRNA was 
detected using RT-PCR technique.  
 
Conclusion: Functional OLCs were generated from BMSCs-derived NS with 
high yield and were able to produce myelin after co-culture by motor neurons.  
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