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Abstract 

Purpose: The aim of this study was to evaluate the effect of NT-3 on the decrease of the 

differentiation time of bulge stem cells of rat hair follicle from neuron like cells. 

Materials and Methods: The bulge region of the rat whisker was isolated from and cultured in 

DMEM/F12 supplemented with epidermal growth factor (EGF) in 3 groups for 7,8 and 9 days . 

Then 10 ng /ml NT-3 was added to each group for 3 days. Finally, cell differentiation was assessed 

by immunocytochemistry using βⅢ-tubulin antibody and the result was compared with control 

groups. 

Results: According to our results hair follicle bulge stem cells expressed CD34 and Nestin in 7-9 

and 10-12 first days after cultivation respectively. By using NT-3 duration differentiation process 

the cells showed positive reaction to βⅢ-tubulin antibody. 

Conclusion: The results indicate that NT-3 can affect on differentiation speed even in less than 10 

days. 
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  چكيده
  نورونهاي شبه   سلول فوليكول مو به bulgeه ي بنيادي ناحيها  سلول بر كاهش زمان تمايز NT-3بررسي تأثير  :هدف

ي هـا     سـلول . كـشت داده شـد     آن   bulge ي جداشده و ناحيه   يپشت لب موش صحرا   گونه و   ي ناحيه   ها    فوليكول ي ابتدا :ها  مواد و روش  
پاسـاژ در   گـروه  3در ايـن  .  كـشت داده شـدند   گروه 3 در EGF حاوي DMEM/F12  در محيط bulgeدست آمده از ناحيه  هبنيادي ب 

. قـرار داده شـدند  ليتـر   نـانوگرم در ميلـي  10 بـا دوز  NT-3 روز در مجاورت 3پس هر گروه به  مدت       س.  انجام شد  9 و   8،  7هاي    روز
 در اين سه گروه بررسـي و بـا گـروه كنتـرل     )βⅢtubulin(بادي بتاتري توبولين  با آنتيها   سلولايمونوسيتوشيمي تمايز روش  وسيله   هب

  .دار در نظر گرفته شد  به عنوان سطح اختلاف معنيp>0.05آناليز شده  و تايج با استفاده از آزمون  تي تست ن .مقايسه شد
 روز اول 10-12 و طي CD34اول نشانگر   روز7-9 فوليكول در bulgeدست آمده از ناحيه  هاي بنيادي به  در اين مطالعه سلول :ها يافته

هـا    هاي ذكر شده همزمان با روند تمايز، اين سـلول    روز در گروه3 به  مدت NT-3 از دريافت سپس پس . نشانگر نستين را بيان كردند    
  .  واكنش مثبت نشان دادند) βⅢtubulin(بادي بتاتري توبولين  با آنتي
تواند  ري دارد و حتي ميدا هاي بنيادي فوليكول مو اثر معني   بر تسريع روند تمايز سلولNT-3با توجه به نتايج اين مطالعه،  :گيري نتيجه

  . هاي شبه نورون متمايز كند   را به سلولbulgeهاي بنيادي ناحيه    روز سلول10در كمتر از 
  

  ، بتاتري توبولينNT-3، نستين، CD34فوليكول مو، bulge : ها  كليد واژه
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هاي بنيادي بـالغ موجـود در           براي اين منظور استفاده از سلول     
  .اي برخـوردار اسـت       فوليكول مو از اهميت ويـژه      bulgeناحيه  
NT-3  هاي تروفيك شناخته شـده سيـستم    عنوان يكي از فاكتور    نيز به

يز نـوروني   عصبي براي ايفاي نقش مهم تسهيل در زنده ماندن و تما          
از آنجايي كه كوتاه كـردن زمـان   . طي تكامل بسيار مورد توجه است 

ترميم عصبي فاكتور بسيار مهمي در روند درمان است؛ در پـژوهش            
هـاي بنيـادي ناحيـه         بر كاهش زمان تمايز سـلول      NT-3حاضر تأثير   

bulgeهاي شبه نورون بررسي شد   فوليكول مو به سلول.  
هاي جنسي،   سلول: شود ول ساخته ميبدن انسان از سه دسته سل     

سـلول بنيـادي    . هاي بنيادي     هاي سوماتيك يا احشايي و سلول         سلول
اين . سلولي است كه تمايز نيافته و داراي قابليت تقسيم زيادي است          

ها هم داراي خاصيت خود تكثيـري هـستند و هـم  پتانـسيل                   سلول
]. 1[ا دارنـد    هاي تخـصص يافتـه بـالغ ر           تبديل شدن به انواع سلول    

اگرچه زماني تصور براين بود كـه تـرميم سيـستم عـصبي مركـزي               
پستانداران غيرممكن است امـا مطالعـات دو دهـه اخيـر نـشان داده        

تواند در يك محيط مناسب رخ      هاي عصبي مي      است كه ترميم سلول   
هاي عصب محيطي براي تـرميم نـواحي            پيوند بافتي يا گرافت   . دهد

. شود  بي مركزي به صورت سنتي استفاده مي      آسيب ديده سيستم عص   
هـاي عفـوني      ها اختلالات ايمونولوژيكي و بيماري      اما در اين روش   

هاي جديد در علوم اعصاب         خوشبختانه پيشرفت . مشكل ساز است  
هاي جديد براي ترميم عصبي پيش رو قـرار             و كشت سلولي، درمان   

 بنيادي براي تمـايز     هاي    در اين راستا استفاده از سلول     ]. 2[داده است   
توان از انـواع      به اين منظور مي   . اند  ها مورد توجه قرار گرفته        به نورون 

هـاي بنيـادي بـالغ،          از جملـه سـلول    . هاي بنيادي استفاده كرد       سلول
 فوليكـول مـو در نزديـك        bulgeهاي بنيادي موجود در ناحيه        سلول

ايـن  . محل اتصال عضله راست كننده مو زير غـدد سباسـه هـستند            
همچنين بيـان   ]. 3[هاي بنيادي چند ظرفيتي است          ناحيه داراي سلول  

ها نـشاندهنده    در اين سلول) هاي بنيادي عصبي   نشانگر سلول (نستين
هـاي      سـلول ]. 4-6[ها از سـتيغ عـصبي اسـت             خاستگاه اين سلول  

از جمله اين مزايـا     . بنيادي فوليكول مو داراي مزاياي متعددي هستند      
ها، اختصاصي بودن براي هر فرد، كشت راحت          دن آن در دسترس بو  

هاي بنيـادي       وآسان، چند ظرفيتي بودن، نداشتن موارد اخلاقي سلول       

هـا و قابليـت پيونـد           جنيني و روياني، توانايي در رشد مجدد نورون       
  ].7[اتولوگ  است 
  و همكــاران توانــستند در مــدت) Amoh( آمــو 2009در ســال 

 و βⅢtubulin  ،S100 ،GFAPهـاي    ا، سلوله   هفته از اين سلول4-3
K15  هـاي      همچنين نوبخت و همكاران درسال    . دست آورند    مثبت به

 هفتـه توانـستند از ايـن        3 و   8 به ترتيـب در مـدت        2011 و   2010
  ].8-10[دست آورند   مثبت به βⅢtubulinهاي  ها، سلول  سلول

 در  هـاي تروفيـك شـناخته شـده         ها بهترين فـاكتور       نوروتروفين
هـاي رشـد      ها از خانواده فـاكتور        نوروتروفين. سيستم عصبي هستند  

پلي پپتيدي هستند كه روي افزايش، تكثيـر، تمـايز، زنـده مانـدن و               
ــأثير مــي   مــرگ ســلول ــوروني ت ــر ن ــوروني و غي ــد هــاي ن   . گذارن
ــاكتور ــستم عــصبي لازم و  ايــن ف ــود سي ــراي ســلامتي و بهب   هــا ب

ــت  ــروري اسـ ــاكتور . ضـ ــن فـ ــامل   ايـ ــا شـ   ،NGF ،BDNFهـ
 NT-3 و  NT-4    است كه علاوه بر عملكرد اصلي شـان بـراي زنـده 

هايي در سطح بالاتر از قبيـل يـادگيري،             ها، فعاليت     نگهداشتن سلول 
  ].11[كنند  گري مي حافظه و رفتار را نيز واسطه

هاي نوروتروفيك در دوران تكامل و بلـوغ در پاسـخ بـه            فاكتور
]. 12[دهـد     م نـوروني را انجـام مـي       هاي عصبي عملكرد تنظي       آسيب

ها در پـاتوفيزيولوژي گـروه گـسترده اي از اخـتلالات                نوروتروفين
همچنـين تغييـرات در     . نورودژنراتيو و رواني، موثر شناخته شده اند      

ها در اختلالات نورودژنراتيو مانند بيماري آلزايمر           سطح نوروتروفين 
گي و سوء مصرف مـواد  هانتيگتون و اختلالات رواني شامل افسرد     و

عنـوان يـك اسـتراتژي       ها بـه      در نتيجه نوروتروفين  . يافت شده است  
.  عصبي مورد توجه قرار گرفته انـد       –درماني براي اختلالات رواني     

سـطح و ميـزان در      : ها بـستگي بـه دو عامـل دارد            تأثير نوروتروفين 
ل هاي خـلا  ها براي اتصال به رسپتور  ها و تمايل آن    دسترس بودن آن  
هاي آبشاري سيگنالي كه پس از اتصال به رسـپتور              غشايي و واكنش  

  ].11[شود  تحريك مي
ها      نوروتروفين -ها يا پيش    ها ابتداً به شكل پيش ساز         نوروتروفين

ها شكسته شـده و پـروتئين فعـال           شوند كه اين پيش ساز      ساخته مي 
پايـدار غيـر    هـاي     هاي بالغ دايمـر       پروتئين]. 13[كنند    بالغ را آزاد مي   

دهنـد و معمـولاً در طـول دوران تكامـل در        كووالان را تشكيل مـي    
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هـا از    تأثيرات سـلولي نـوروتروفين   .شوند سطح خيلي پايين بيان مي
) Trk(رسپتور تيروزين كيناز  : شود   رسپتور متفاوت اعمال مي    2طريق  

 بـــه صـــورت P75 NTR .(NT-3( رســـپتور نـــوروتروفين P75و 
 به دليل ايفـاي نقـش مهـم    NT-3. شود ل ميمتص TrkCاختصاصي به

تسهيل در زنده ماندن و تمايز نوروني طـي تكامـل بـسيار مـشهور               
  ].14[است 

 را بـه    NSCهاي      و همكاران تمايز سلول   ) Li( لي   2009در سال   
ليتر    نانوگرم در ميلي   20 با دوز    NT-3هاي نوروني با استفاده از          سلول

و ) Zhang(همچنين ژانگ   ]. 15[د   هفته عنوان كردن   2و بعد از مدت     
 NT-3 هفتـه بـا اسـتفاده از         3 بعد از مـدت      2009همكاران در سال    

 را به نورون گـزارش كردنـد   ) (SKPs Skin-derived precursorsتمايز 
از آنجا كه در ترميم ضايعات عصبي زمـان از اهميـت بـالايي              ]. 16[

هـاي      لول بـر تمـايز س ـ     NT-3برخوردار است، در مطالعه حاضر اثر       
هاي شـبه نـورون در          بنيادي فوليكول موي موش صحرايي به سلول      

 .هاي عنوان شده، ارزيابي شد  زماني كمتر از زمان
  

  ها مواد و روش
در اين مطالعه از موش صـحرايي ويـستار نـر بـا وزن تقريبـي                

حيوانات از انـستيتو پاسـتور خريـداري        .  گرم استفاده شد   200-150
انين بين المللـي حمايـت از حيوانـات، در          شدند و ضمن رعايت قو    

 ساعت روشنايي نگهداري    12ساعت تاريكي و    12شرايط استاندارد   
بـراي  . آب وغذاي كافي در اختيار حيوانـات قـرار داده شـد           . شدند

هـاي    هاي بنيادي، از فوليكول موي پشت لب و گونه    استخراج سلول 
وش اصـلاح   هاي موش بـه ر        گونه. هاي صحرايي استفاده شد       موش
]. 17 و5[ پس از بيهوشي توسط كلروفرم تـشريح شـد       Amohشده    
.  درصد ضد عفوني و تراشيده شد      70وسيله بتادين و الكل       ها به     گونه

 70هـا در الكـل          ها برداشته شد و نمونه        كل بافت پشت لب و  گونه      
سـپس بـه    .   شستـشو داده شـد      pH=7.4 مـولار و     PB 2/0درصد و   

هـا بـه        هـا، نمونـه       ست و بافت اطراف فوليكول    منظور جدا شدن پو     
 2 بــا غلظــت II و ديــسپاز I دقيقــه در محلــول كلاژنــاز 15مــدت 
. شـد   درجه  انكوبه   37ليتر در انكوباتور و در دماي         گرم بر ميلي    ميلي

لاي   ها با دقت و توسط يك پنس ظريف از لابـه              پس از آن فوليكول   

ضي در ناحيه فوقـاني     با دو برش عر   ). A-1شكل  (بافت خارج شد    
سـپس بـه    ). B-1شـكل   ( جداشـد    Bulgeو تحتاني فوليكول ناحيه     

 100سـيلين      محتـوي پنـي    DMEM/F12مدت چند دقيقه در محـيط       
ليترانكوبه    ميكروگرم بر ميلي   100واحد در ميلي ليتر، استرپتومايسين      

 درصد بـه مـدت   Trypsin-EDTA 25/0  ها  در   سپس فوليكول. شد
 دماي اتـاق و زيـر هـود لاميناربـه صـورت  قطعـات                 دقيقه  در   20

 دقيقـه بـا     10در نهايت قطعات فوليكول به مدت       . كوچك درآمدند 
  . دور در دقيقه سانتريفوژ شدند1200دور 

 

  
 فوليكـول همـراه بـا     A). (فتوگراف از فوليكول موي رت ويستار     . 1شكل  

 طـولي    پـس از بـرش     Bulgeناحيه  )B. (بافت همبند و كپسول اطراف آن     
   ميكرومتر500:علامت بار. Arrow head)(كپسول كلاژن 
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   فوليكول موBulgeكشت 
پس از سـانتريفوژ، قطعـات فوليكـول در فلاسـك كـشت         

 متر مربع كه يك روز قبل با كلاژن نـوع يـك   سانتي25فيلتردار

هـا از       براي كشت سـلول   . پوشانده شده بود، كشت داده شدند     
گـرم    ميلي5/0حاوي  DMEM/DMEM F12(3:1)محيط كشت 

 EGFليتـر      نانو گرم بر ميلـي     10هيدروكورتيزون ،     ليتر    بر ميلي 
)Epidermal Growth Factor) (Sigma–Aldrich ( ،M  9-10  كلـرا

 درصد اسـتفاده  FBS  10به همراه )  Sigma- Aldrich(توكسين 
 درصد انكوبه CO2 5 درجه و 37ها در دماي        سپس سلول . شد

   بـه  12و  9هـاي      بنيادي فوليكول مـو در روز      هاي    سلول. شدند
. وسيله روش ايمونوسيتوشيمي و فلوسايتومتري ارزيابي شدند      

هـا  درسـه گـروه،      سپس براي بررسي وضـعيت تمـايز سـلول      
 8،  7هـاي     پاساژ در روز  . ها  در سه زمان انجام شد          پاساژسلول

 NT-3هـا خـارج شـد و               ازمحيط سـلول   EGF.  انجام شد  9و  
(Sigma-Aldrich)    3ليتـر بـه مـدت          نانو گرم بر ميلي    10 با دوز 

هـا      روز به محيط كشت اضافه و هر روز محيط كـشت سـلول            
هاي هر گروه         سلول NT-3 روز دريافت    3پس از   . تعويض شد 

  .وسيله روش ايمونوسيتوشيمي بررسي شدند به
  

  ايمونوسيتوشيمي
ز كـف    درصد ا  Trypsin-EDTA 25/0ليتر   ميلي2ها با       سلول

 درصـد اضـافه   FBS  10 سپس به فلاسك .فلاسك جدا شدند
ها سانتريفوژ شـده و روي لاملـي كـه از               پس از آن سلول   . شد
 24.  ريختـه شـدند    ،پوشانده شده بود   ساعت قبل با كلاژن      24

هـا        به لامل محيط روي سلول     ها    سلولساعت پس از چسبيدن     
مراحـل زيـر    آميزي ايمونوسيتوشيمي طبق     برداشته شد و رنگ   

 20 درصـد بـه مـدت        4ها  بـا پارافرمالدييـد           سلول. انجام شد 
سـپس بـه    . گـراد تثبيـت شـدند        درجه سانتي  4دقيقه در دماي    

 =4/7pH مـولار و 1/0 دقيقه و سه بار با فسفات بـافر  15مدت  
 1/0 دقيقه در تريتون     20ها به مدت        نمونه. شستشو داده شدند  

 دقيقه بـا فـسفات      15ه مدت   سپس مجدداً ب  . قرار داده شدند  % 

ــافر  ــولار و1/0ب ــشو داده شــدند=4/7pH م پــس از آن .  شست
ــه ــه مــدت يــك ســاعت در    نمون  Normal Goat Serumهــا ب

هـاي اوليـه در         بـادي   آنتـي سـپس   . درصد قرار داده شـدند    3/0
ها به مدت يك شبانه روز در   هاي زيراضافه شد و نمونه  غلظت

تـــاريكي نگهـــداري گـــراد و در   درجـــه ســـانتي4دمـــاي 
 بـادي  آنتـي ، )CD34) Sigma, 1:75 پلي كلونـال  بادي آنتي.شدند

 مونـو كلونـال   بـادي  آنتـي ، )Sigma, 1:200(مونوكلونال نستين 
 K15 مونوكلونـال  بـادي  آنتـي و ) Sigma, 1:200(بتاتري تـوبين  

)Sigma, 1:30 (هـا    پس از گذشت زمان فوق نمونه. استفاده شد
 مــولار 1/0ه بــار بــا فــسفات بــافر  دقيقــه و ســ15بــه مــدت 

 سـاعت  در  1 شستشو داده شدند و سپس به مـدت     =4/7pHو
پـس از  . ، انكوبه شدند)FITC) Sigma, 1:1400 ثانويه بادي آنتي

 -diamidino-2-6,´4  سه بار شستشو با فسفات بافر، رنگ هسته 

phenylindole (DAPI, 1 μg/ml, Sigma)   دقيقـه  2-1بـه مـدت 
. پس يك بار شستشو با فسفات بـافر انجـام شـد           س. اضافه شد 

هايـت    لامل با چسب گليسرول به لام چـسبانده شـد و در  ن             
 Olympus AX70ها  زير ميكروسكوپ فلوئورسنت مدل   سلول

 زمينه به صورت راندوم انتخاب      5در هر نمونه    . مشاهده شدند 
 شـمارش سـلولي   Olysia Bioreportشد و  توسـط نـرم افـزار    

 و16نـسخه  SPSS نرم افـزار   وسيله ها به   سپس يافته.انجام شد
  . تجزيه و تحليل شدIndependent-samples T-testآزمون 
  

  فلوسايتومتري
  هـا،      پس از تريپسينه كـردن فلاسـك و سـانتريفوژ سـلول           

هـاي    بـادي   آنتـي  ميكروليتـر از     100 هزار سلول در     100تعداد  
 1:200 (β-III Tubulin ،)1:75 (CD34(، Nestin) 1:200(اوليــه 

.  ساعت در دماي اتاق مجاور شـدند       1 به مدت    K15) 1:30(و  
هـا     مـولار، سـلول  PB  1/0ليتر   ميلي1-2سپس با اضافه كردن 

 بـادي   آنتي ميكروليتر   100ها  در        سپس سلول . سانتريفوژ شدند 
 ساعت در دماي اتـاق و در        1 به مدت    FITC) 1:1400(ثانويه  

پس از زمان فوق آناليز فلوسايتومتري      . دتاريكي قرار داده شدن   
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  .ها انجام شد  روي آن
  

  ها يافته
هاي بنيـادي فوليكـول مـوي مـوش             در اين پژوهش سلول   

ايـن  .  كـشت داده شـدند     EGFصحرايي با اسـتفاده از فـاكتور        
را ) هاي بنيادي     نشانگر سلول  (CD34هاي بنيادي نشانگر        سلول

ــشانگر 7-10در  ــشت  و نــ ــشانگر  (Nestin روز اول كــ نــ
 روز اول كـشت بيـان       10-12را در   ) هاي بنيادي عصبي      سلول
را ) هـا   نشانگر كراتينوسـيت   (K15كه نشانگر    در حالي . كنند مي

  ).A2 ،B2 هاي شكل(بيان نمي كنند 
 و  CD34هـاي     همچنين نتايج فلوسايتومتري بيـان نـشانگر      

Nestin 3 شكل( مطرح شده تأييد كرد هاي  زمان را در.(  
  

 

  
 Nestinبيان نـشانگر  : B.  روز اول كشت     7-10هاي بنيادي فوليكول مو در           در سلول  CD34بيان   :A . بنيادي فوليكول مو   هاي     ايمونوسيتوشيمي سلول  .2شكل  

هـاي    بـادي   آنتـي يكول مـو بـه      هاي بنيادي فول       هفته با شروع روند تمايز سلول      3پس از گذشت    : C.  روز اول كشت     10-12هاي بنيادي فوليكول مو در          در سلول 
CD34 و Nestinها با   هسته.  واكنشي نشان ندادندDAPI ) علامت بار ) .ها فلش.(رنگ شد) رنگ هستهA و B :10 ميكرومتر C :50ميكرومتر   

  

  
  Nestinيها    ميزان سلولFL1  پس از گيت بندي جمعيت سلولي و اعمال آن روي.ل موي موش صحراييي بنيادي  فوليكوها   فلوسايتومتري سلول.3شكل 

 ولي در  درصد است  CD34 92 بادي  آنتي و در مورد      درصد Nestin 65 بادي  آنتي در مورد    M2ميزان  . مدآدست   ه مثبت ب  K15 مثبت و    CD34ي  ها    مثبت، سلول 
  .  است كه منفي در نظر گرفته شد درصدM1 92  ميزان K15بادي  مورد آنتي
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 7،8ي  هـا     در روز   هـا       سلول  .3وسيله نوروتروفين    ه تمايز به نورون ب    يي پس از القا   ي بنيادي فوليكول موي موش صحرا     هاي    لول ايمونوسيتوشيمي س  .4شكل

روز  10ها يي كـه         سلول. تري توبولين انجام شد    بتا   بادي  آنتي ايمونوسيتوشيمي با    3 روز دريافت نوروتروفين     3 پس از كشت اوليه پاساژ داده شدند و پس از            9و
هـاي    سلول: B.  روز پس از كشت اوليه11هاي بتاتري توبولين مثبت در گروه    سلول: A.  بتاتري توبولين واكنش مثبت نشان دادند      بادي  آنتيپس از كشت اوليه به      

   ميكرومتر20:علامت بار. است رنگ شدهDAPI هسته با رنگ C.   روز پس از كشت اوليه  بتاتري  توبولين مثبت هستند12تمايز يافته در گروه سوم كه  
  

بنيادي عـصبي    هاي    سلول،  ها    سلولهفته پس  از كشت      دو  
Bulge            هـاي عـصبي         فوليكول مو شروع بـه تمـايز بـه  سـلول

 هفتـه از    3بنابراين پس از گذشت تقريبـاً       . كنند وغيرعصبي مي 
هاي   بادي  آنتيهاي بنيادي  در ايمونوسيتوشيمي با           كشت سلول 

Nestin و CD34شكل (گونه واكنشي نشان داده نشد   هيچC2.(  
 بـادي   آنتـي  و   βⅢTubulinبـادي اوليـه       به آنتي  كه در حالي 

 تمايز يافته نوروني هاي  سلول واكنش نشان داده و      FITCثانويه  
  . ندرسانس مشاهده شدئودر زير ميكروسكوپ فلو

دي  بنيا هاي    سلولبه منظور سرعت بخشيدن به روند تمايز        
 نـانوگرم در    10 بـا دوز     NT-3ر  و به نورون از فاكتو    فوليكول م 

 گـروه  3هـا در    سلول. ليتر،  به مدت سه  روز استفاده شد         ميلي
در ايـن سـه     .  مقايـسه شـدند    12 و   11،10هـاي     زماني در روز  
بـادي بتـا تـري      بـه آنتـي   NT-3ها پس از دريافـت   گروه سلول

  ). 4شكل (توبولين واكنش مثبت نشان دادند 
ها در اين سه گروه و گـروه كنتـرل انجـام                لولشمارش س 

 بـود كـه نـشان دهنـده اخـتلاف      p<0.05در آناليز آمـاري     . شد
 و گـروه كنتـرل بـود        NT-3دار بين گروه دريافت كننـده        معني

هاي   دست آمده، تمايز در هر سه گروه روز        نتايج به ). 5شكل  (
  . را نشان داد12و 11 ، 10

 
 در دو 3هاي بيان كننـده بتـاتري توبـولين        مقايسه تعداد سلول   .5شكل  

در . 12و    11،  10هاي   در روز  NT3گروه كنترل و گروه دريافت كننده         
 در گروه كنترل سلول بيان كننده بتا تري توبولين مشاهده           11 و   10هاي  روز
.   سلول بتا تري توبولين  مثبت ديده شـد   NT-3كه در گروه     در حالي . نشد

 مشاهده نشد ولي بين   11 و   10هاي    داري بين روز   طبق نتايج اختلاف معني   
نـشان  . * داري مـشهود اسـت      اختلاف معنـي   12 با روز    11و  10هاي    روز

 نسبت به   12 در روز    NT3 كننده   دار بين گروه دريافت    دهنده تفاوت معني  
  .)p<0.05 (است 11 و 10ي ها روز

  
  بحث

نجـام  هاي بنيادي بـالغ ا        اخيراً تحقيقات بسياري درباره سلول    
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هاي بنيادي رويـاني و جنينـي از            شده است زيرا مشكلات سلول    
. ژيكـي را ندارنـد      جمله مـشكلات مربـوط بـه تطـابق ايمونولـو          

فوليكول مـو يـك ارگـان كوچـك فعـال اسـت كـه دسـتخوش                
همچنين يك منبع فعال و     . اي در دوران رشد است      تغييرات دوره 

]. 18و  17[ت  هاي بنيادي چند ظرفيتي بالغ اس ـ         در دسترس سلول  
ــه    ــه ناحي ــشان داده اســت ك ــان ن ــات محقق  داراي Bulgeمطالع

هـاي    هاي بنيادي است كه قابليـت تمـايز بـه انـواع سـلول                سلول
هـاي      بنابراين در اين مطالعه از سلول     ]. 20و19[فوليكول را دارند    

 فوليكول مو به عنوان يك منبع سـلولي قابـل           Bulgeبنيادي ناحيه   
هـاي شـبه         كه توانـايي تمـايز بـه سـلول         دسترس و چند ظرفيتي   

همان طور كه در مطالعـات گذشـته        . نورون را دارند، استفاده شد    
هاي اين ناحيـه گـزارش      مثبت بودن سلول Nestinمحققان حاضر

، در اين مطالعه نيزنتايج بـه دسـت آمـده از            ]21و9,10[شده بود   
 Nestinهاي بنيادي كشت داده شده بيـان            ايمونوسيتوشيمي سلول 

نتايج مطالعه حاضـر نـشان داد كـه         . ها تأئيد كرد      را در اين سلول   
 فوليكـول مـوي مـوش صـحرايي          Bulgeهاي بنيادي ناحيه        سلول
CD34مثبــت و K15هــا بــه   واكــنش ايــن ســلول.  منفــي هــستند
) Amoh( توسط آمو    2009 و   2005هاي     در سال  CD34بادي   آنتي

هـا مطـرح        بودن ايـن سـلول    عنوان نشانگر بنيادي     و همكاران  به   
شـود كـه  بيـان دو          روند تمايز  موجـب مـي      ]. 22و17[شده بود   
 به صورت كاملاً واضحي متوقف شده و        Nestin و   CD34نشانگر  

آميزي ايمونوسيتوشيمي    در رنگ  β-ⅢTubulinاختصاصي   نگرانش
 -هـاي توبـولين     اين نـشانگر يكـي از زيـر واحـد         . مشاهده شود 

 2توبـولين خـود داراي      .  اسـت  –وپلاسم  پروتئين موجود در سيت   
هـا    هركدام از اين زير واحد    . هاي آلفا و بتا  است       زير واحد به نام   

 beta Ⅲهـا ايزومـر    از جمله اين ايزومـر . داراي چند ايزومر است
]. 23[شـود     هـاي نـوروني يافـت مـي           اين ايزومر در سلول   . است

هـاي تمـايز      لبنابراين در اين مطالعه براي نشان دادن حضور سلو        
مطالعات .  استفاده شد  β-ⅢTubulinبادي    يافته شبه نوروني از آنتي    

 را پـس    Bulgeهاي بنيادي ناحيه        قبلي محققان حاضر تمايز سلول    
از آنجا كه زمـان در      ]. 21 و 9،10[ هفته نشان داد     8 و 3از گذشت   

درمان ضايعات سيستم عصبي  از اهميت بالايي برخوردار است،          
 بـه   Bulgeهاي بنيـادي ناحيـه          كردن زمان تمايز سلول   براي كوتاه   

.  استفاده شـد   NT-3هاي شبه نوروني از فاكتور نوروترفيك           سلول
 10 بـا دوز     NT-3نتايج اين تحقيـق نـشان داد كـه اضـافه كـردن              

داري بـر كـاهش زمـان تمـايز          نانوگرم برميلـي ليتـر تـأثير معنـي        
هـاي گـزارش     زمـان هاي بنيادي فوليكول مو در مقايسه بـا             سلول

 روز  10 هفتـه بـه      3 و   8هـا از        شده دارد و زمان تمايز اين سلول      
-11 و   8-10،  7-9هاي    در اين پژوهش در روز    . كاهش داده شد  

 نـانوگرم بـر     10 روز و بـا دوز       3 پس از كشت اوليه به مـدت         9
نتـايج  . هـا  اضـافه شـد           به محيط كـشت سـلول      NT-3ميلي ليتر   

هاي تمـايز يافتـه  نـشان            سيتوشيمي سلول دست آمده از ايمونو    به
 فوليكول مـو حتـي در روز        Bulgeهاي بنيادي ناحيه        داد كه سلول  

 قادر به   NT-3 پس از كشت اوليه نيز با دريافت دوز بيان شده            10
همچنين نتايج شمارش سـلولي     .  هستند β-Ⅲtubulinبيان پروتئين   

اي بنيـادي   ه ـ    در اين مطالعه نشان داد كه با افـزايش سـن سـلول            
در ايـن   . يابـد   هاي شبه نورون افـزايش مـي          ميزان تمايز به سلول   

 نـسبت بـه     12پژوهش مـشاهده شـد كـه ميـزان تمـايز در روز              
كـه   داري افزايش يافـت در حـالي       طور معني   به 11 و   10هاي    روز

 با يكـديگر تفـاوت معنـي        11 و 10هاي    شمارش نوروني در روز   
  . داري نداشت

و همكاران در   ) Fernandes(رناندس  در مطالعات ديگري ف   
ليتـر    نانوگرم در ميلي   10 با دوز    NT-3، بااستفاده از    2004سال  

، بـا دوز  2009و همكاران در سال Zhang  روز و 14و پس از 
هـاي       روز توانستند سلول   21ليتر و پس از      ميلي نانوگرم در    20

SKPs ــلول ــه س ــاي    را ب ــد  β-ⅢTubulinه ــايز دهن ــت تم  مثب
 در زمـاني كوتـاه تـر از         محققان در بررسي حاضـر    ]. 24و16[

هـاي بنيـادي فوليكـول       روزسـلول 10هاي فوق و پس از     زمان
هـاي شـبه نـورون متمـايز            موي موش صحرايي را بـه سـلول       

  .نمودند
دهـد كـه     دسـت آمـده از ايـن پـژوهش نـشان مـي             نتايج بـه  
يـه  هاي بنيادي ناح       اثر نروتروفيك مؤثري بر سلول     3نوروتروفين  
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Bulge           فوليكول موي موش صحرايي داشته و باعث كوتاه كـردن 
. شـود  هـاي شـبه نـورون مـي           ها  به سـلول        زمان تمايز اين سلول   

هاي مختلف ايـن فـاكتور در         شود كه تأثيردوز    مي بنابراين پيشنهاد 
  .هاي بنيادي بررسي شود  كنار عوامل ديگر بر اين سلول

 تشكرتقدير و 
نامـه كارشناسـي ارشـد بـه         ل از پايـان   اين مطالعه نتايج حاص   

 مصوب دانشگاه علـوم پزشـكي تهـران اسـت كـه             1022شماره  
  .شود  ميلين محترم دانشگاه قدردانيئوبدينوسيله از مس
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