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  چكيده
هايي با ) در شرايط كشت آزمايشگاهي و تحت تاثير فاكتورهاي القايي به سلولPC12( رده سلولي فئوكروسيتوما :سابقه و هدف

و فاكتور رشد  (NGF)ود. محققين نشان دادند كه فاكتورهاي رشد از جمله فاكتور رشد عصبي شمورفولوژي شبه عصبي تبديل مي
دهد كه ها نشان ميدر فرايندهاي مختلفي از جمله تكثير، بقا و تمايز اين سلول ها موثر مي باشند. بررسي) bFGFفيبروبلاستي (

باشند. هدف از تحقيق حاضر موثر مي PC12هاي د تمايز سلولداربست هاي منفذدار قابل تخريب با تشكيل بستري مناسب در رون
 .بود PC12پلي كاپرولاكتون/ژلاتين) در تمايز عصبي سلول هاي  ( PCL/gelatinبررسي نقش داربست نانوفيبر 

تحت  7:3ت با نسب PCL/gelatinبرداربست نانوفيبر ساخته شده از  PC12هاي سلولكاربردي، - در اين مطالعه بنيادي :يسروش برر
-Map2 )Microtubuleو  Nestinهاي عصبي از جمله بيان ژن. همراه با فاكتورهاي رشد كشت داده شدند  تاثير محيط تمايز عصبي

associated protein 2( هاي با استفاده از تستRT-PCR مورد بررسي قرار گرفتند. تغييرات مورفولوژي با  و ايمونوسيتوشيمي
  . سي هاي فراساختاري با ميكروسكوپ الكتروني انجام گرفتميكروسكوپ نوري و برر

تمايز يابند و  PCL/gelatinدر شرايط كشت بر داربست هاي شبه عصبي ند به طور كارامدي به سلولستتوان PC12هاي سلول :هايافته
 . شتندا  PC12هاي اين داربست هيچ گونه اثر منفي و سميتي بر سلول

هاي عصبي با كارايي بالا به منظور هاي نوين و كارامد در توليد سلولمهندسي بافت گامي موثر در جهت يافتن روش استفاده از :گيرينتيجه
 .شودما محسوب ميوهاي عصبي از جمله پاركينسون، ضايعات نخاعي و گلوكدرمان بيماري

  .PCLداربست، ، PC12 ، NGFتمايز عصبي،  واژگان كليدي:

  

  1مقدمه
اي در تعامـل فرآينـدهاي   قش مركزي و پيچيدهسيستم عصبي ن

زيستي انسان با فرآيندهاي فيزيولوژيكي مانند شناخت و عملكرد 
هاي انفرادي دارد. آسيب سيستم عصبي مركزي، بـه دليـل   سلول

ها براي ترميم مجدد يك بيماري مخـرب محسـوب   ناتواني نورون
 ـشود. پيامد اين آسيبمي هـاي  ورونها تنها به قطع ارتباط بين ن

دهد كه سبب بلكه آبشاري از وقايع رخ مي ،شودسالم محدود نمي
گـردد. آمارهـا نشـان    هـا مـي  تخريب و مـرگ بسـياري از نـورون   
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نخـاعي كـه بعـد از     - هـا و اخـتلالات مغـزي    دهند كه بيماري مي
 Multipleهايي مثـل   مغزي و يا بيماري  آسيب هايي مثل سكته

sclerosis چند سال اخيـر در حـال افـزايش     گردند، در ايجاد مي
. اعتقاد بر اين است كه با دستيابي به دانـش فنـي   )2, 1( هستند

هاي عصبي و با فراهم آوردن امكان تمـايز آنهـا، مـي    توليد سلول
هاي سـلول درمـاني و   ها را در جهت بررسي روشوان اين سلولت

 .)3( كار بسته پيوند سلولي ب

 به و محيطي مركزي عصبي سيستم در هانورون تمايز و تكثير بقا،

 شامل فاكتورها اين شود.مي تنظيم نوروتروفيك فاكتورهاي وسيله

 و فيبروبلاســتي رشــد فاكتورهــاي هــا،نوروتــوروفين خــانواده

 اكتورف ـ شـامل  خود هانوروتوروفين خانواده هستند. هااينترلوكين

 3- نوروتروفين مغز، از شده مشتق نوروتروفين فاكتور عصبي، رشد
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 هستند. هانورون تمايز برنده پيش كه باشند مي 4- نوروتروفين و

 جزء كه دارد نام tyrosine kinases) ( TRKهانوروتروفين گيرنده

 شـوند. مهـم  مـي  محسـوب  كينازي تيروزين رسپتورهاي خانواده
 بقـا نورونهـاي   و تمـايز  براي كه است NGF ها نوروتروفين ترين

 هاينورون محيطي و براي عصبي سيستم در حسي و سمپاتيكي

 تمـايز  سـبب  همچنين NGFاست.  نياز مورد مغز در كولينرژيك

  .  )4(شود مي PC12 هايسلول در عصبي
تمـايزي   اثـرات  بررسـي  بـراي  مناسـبي  مـدل  PC12 هـاي سلول

 تحـت  PC12هـاي  رونـد. سـلول  مي شمار به مختلف فاكتورهاي
گسـترش   بـا  NGF  يـا  و FGF مثـل  مختلف فاكتورهاي با تيمار
شوند مي تبديل عصبي مورفولوژي شبه با هاييسلول به ها،نوريت

هـاي عصـبي از   و به طور وسيعي در سلول درماني براي بيمـاري 
  .)5( گيرندجمله پاركينسون و آلزايمر مورد استفاده قرار مي

هـاي  مهندسـي بافـت در زمينـه    هاي اخير اسـتفاده از در سال
. تحقيقـات  )6(مختلف پزشكي به سرعت در حال توسعه است 

هاي زنده روشن ساخته است كه ماده زمينه خـارج  در سيستم
ها و كه محتوي انواع فاكتورهاي رونويسي، ماكرومولكولسلولي 

هاي مولكولي است تاثير حياتي و ضـروري  انواع فراوان سيگنال
بنابراين فراهم كـردن  د. در فرايندهاي مختلف رفتار سلولي دار

هاي نانوفيبر كه با تشابهات زياد هاي كشت بر داربستسيستم
ارج سـلولي گردنـد،   توانند جايگزيني براي مـاده زمينـه خ ـ  مي
ترين اصول مطرح شده در استفاده از مهندسـي بافـت بـه    مهم

هاي مصنوعي به دليل آيد. اخيرا استفاده از داربستحساب مي
كارايي بالا، سرعت تخريـب پـذيري، تـوان انعطـاف پـذيري و      

. )7( گيـري افـزايش يافتـه اسـت    قيمت مناسب به طور چشـم 
هـاي  مطالعات فراواني با استفاده از سيستم كشت بـر داربسـت  

له تاييـد كننـده نقـش    نانوفيبر انجام گرفته است و نتايج حاص
ها از جملـه  قابل توجه استفاده از داربست در تمايز انواع سلول

باشـد.  مـي  و آنـدودرمي  قلبـي  هاي اسـتخواني، عصـبي،  سلول
ها با اسـتفاده از  همچنين افزايش قابل توجه بقا و تكثير سلول

هاي نانوفيبر در مقايسه با كشت در پليـت در  كشت بر داربست
هـدف از   .)9, 8(شات گـزارش گرديـده اسـت    بسياري از آزماي

بررسي اثرات كشت بر داربست هاي نانوفيبر  ،انجام اين تحقيق
در تمـايز عصـبي    PCL/gelatinو استفاده از داربست نانوالياف 

   .بودبا استفاده از سيگنالينك مولكولي  PC12هاي  سلول
  

  مواد و روشها
و داربسـت    PC12هاي سلول، كاربردي-در اين مطالعه بنيادي

PCL/gelatin    به عنوان متغييرهاي مستقل و بيان ماركرهـاي

و پروتيين در طـي تمـايز بـه عنـوان      mRNAعصبي در سطح 
 متغير وابسته در نظر گرفته شد.

از موسسه پاسـتور تهـران خريـداري شـدند.       PC12 هايسلول
) بـا  RPMI 1640 )Gibcoدر محيط كشـت   PC12هاي سلول

10 %FBS )Gibco درصـد   5) در انكوباتور حاويCO2   90بـا 
نگهـداري  گـراد  درجـه سـانتي   37 درصد رطوبـت و در دمـاي  

ها پاساژ سلول ،%  فلاسك پر شد80بعد از اينكه حدود شدند. 
ســــلول در ظــــروف كشــــت  cells/cm2 104×5و حــــدود 
 4تـا   2شش خانه به مدت  bacterial petri dishes)باكتريايي(

 روز همراه با محيط كشت كامل قرار داده شد تا اجسام جنيني
)Embryoid Body=EBها بر روي سپس سلول .) تشكيل گردد

ساعت بعد اين محيط با محـيط   24داربست قرار داده شدند و 
بـــا غلظـــت  )NGF )Sigmaحـــاوي RPMI  1640 تمـــايزي

ng/ml50  وbFGF )Sigma (  با غلظتng/ml 201غلظت  و %
بار تعويض  ساعت يك 48محيط تمايزي هر . سرم تعويض شد

  ها به مدت دو هفته در اين شرايط نگهداري شدند. و سلول
 ,PCL )polycaprolactoneابتـدا پليمـر    ،براي تهيه داربسـت 

Sigma ( و ژلاتــين)Sigma ( بــا غلظــت wt 10 % در حــلال
ساعت حل شد تا محلولي  24كلروفورم در دماي اتاق به مدت 

ميلي  5سپس محلول در سرنگ پلاستيكي  .دششفاف حاصل 
ليتري قرار داده و در دستگاه الكتروريسـي جـا سـازي گشـت.     

اسـتفاده شـد.    gauge 22براي ريسيدن اين محلول از سـوزن  
ميلي ليتر در  5/0، سرعت تزريق كيلوولت 14تا  12ولتاژ بين 

متـر و سـرعت   سـانتي  10ساعت، فاصله سر سوزن تـا غلطـك   
تنظيم گشت. اين محلول به مـدت   rpm  1000چرخش غلتك

و سـپس داربسـت    بافته شـد ساعت روي ورقه الومينيومي  15
  ساعت در شرايط خلا خشك گرديد. 24حاصل به مدت 

 ،PCL/gelatinبــر داربســت PC12 هــاي كشــت ســلولبــراي 
متر تقسيم و براي استريل ميلي 16داربست به قطعاتي با قطر 

قـرار داده  UV  تابش امـواج  ساعت در مقابل 24شدن به مدت 
سـاعت در   24خانه تعبيه و به مـدت   24سپس در پليت  .شد

PBS   استرپتومايسـين قـرار   -محتوي غلظت بالاي پنـي سـلين
در هـر خانـه   سـلول   cell/well  104×5سپس تعـداد  .داده شد
% ماتريژل 1براي افزايش چسبندگي سلولي از غلظت  ريخته و

  ساعت بعد محيط تمايزي اضافه گرديد. 24استفاده گرديد و 
مورفولوژي، قطر و منافذ الياف تهيه شده و همچنين چگـونگي  

مـورد   SEMميكروسكوپ الكتروني آرايش سلولي بر داربست با
 ،سلول دارايهاي داربستبررسي قرار گرفت. براي آماده سازي 

بــه مــدت پــنج دقيقــه شســته و بــا  PBSهــا بــا ابتــدا نمونــه
% به مدت يك ساعت تثبيت و سپس آبگيـري  5/2گلوتاردهيد 
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% بـه صـورت   100و  %90%، 80%، 70%، 50%، 30هاي با الكل
سـپس بـا    .صعودي هر كدام به مدت پانزده دقيقه انجام گرفت

ــرداري   توســط ميكروســكوپ ذرات طــلا پوشــانده و عكــس ب
الكتروني انجام گرفت. قطر الياف واندازه منافذ با استفاده از نرم 

  اندازه گيري گرديد. measurementافزار 
هاي دو هفته بعد از تيمار، سلول، بررسي ايمونوسيتوشيميجهت 

به مدت   (PFA, Sigma-Aldrich)% 4تمايز يافته با پارافرمالدهيد 
 %0.1شستشو و بوسيله  PBSس با دقيقه تثبيت شده و سپ 30

TX-100 in PBS (TBST)  سـاعت   1نفوذ پذير و سپس به مدت
قـرار داده   BSA  ) (Bovine serum albumin %5در محلـول  

ساعت در معرض  آنتي بادي هاي اوليه  12سپس به مدت  .شدند
 ,anti-Nestin (1:200و  anti-MAP2 (1:100, Ab cam)شـامل  

Ab cam)  ها شستشو و سـپس در مرحله بعد سلولند. قرار گرفت 
 Alexaبـادي  ثانويـه شـامل    ساعت در مجاورت آنتي 1به مدت 

fluor 488 donkey anti-goat (1:200, Gibco)     قـرار گرفتنـد و
بـه   DAPIها، بـا رنـگ   هسته  بعد از شستشو، براي رنگ آميزي 

  .دقيقه رنگ آميزي شدند 5مدت 
تمايز سلول هاي ختلف درگير در ژن هاي م mRNA الگوي بيان   

 RNAانجام شد. براي اسـتخراج   qRT-PCRبا استفاده از  عصبي
از  cDNAليز شدند و براي سـنتز   QIAzolها با استفاده از سلول

TaqMan Reverse Transcription Kit  بـراي هـر    .استفاده شـد
 Powerميكروليتر از  10با  سنتز شده cDNAنانوگرم از  40نمونه 

SYBER Green master mix   ميكروليتـر از هـر پرايمـر     5/0و
هر نمونه بـا اسـتفاده از نـرم افـزار      Ct) مخلوط گشت. 1(جدول 

StepOne  محاسبه و از ژنHPRT     به عنـوان ژن كنتـرل درونـي
  استفاده گشت و هر آزمايش سه بار تكرار گرديد.

 ده ازبـا اسـتفا  خطاي معيار ارائه شد و  ±به صورت ميانگين  نتايج
 Tukey و ANOVAهاي آماري و آزمون SPSS(Ver.16)نرم افزار 

بـا   real time PCRبه صورت  مورد ارزيـابي قـرار گرفـت. نتـايج     
 نظـر  در دارمعنـي  >05/0Pشـد.  تحليل  restاستفاده از نرم افزار 

   . شد گرفته
  

  هايافته
كشت داده شده بر  PC12بررسي مورفولوژي سلول هاي 

 PCL/gelatinداربست 

هـاي  و چگونگي استقرار سـلول  PCLبررسي مورفولوژي داربست 
PC12 وسيله عكسبرداري با ميكروسكوپ الكتروني ه بر داربست ب
SEM   ــانوفيبر ــي داربســت ن انجــام گرفــت. ميكروگــراف الكترون

PCL/gelatin نشان داده شده اسـت و متوسـط قطـر     1ل در شك
 نانومتر تخمين زده شد 200حدود  measurmentالياف با نرم افزار

همچنين نشان دهنده چگونگي اسقرار سلول  1).  شكل 2 (شكل
باشد كه نشـان دهنـده   مي PCL/gelatinبر داربست  PC12هاي 

 .استها بر داربست استقرار و بقاي سلول
  

 
نانوفيبرهـاي  . SEMفتوميكروگراف ميكروسكوپ الكتروني   .1شكل 

فتوميكروگراف سلول هاي و  PCL/gelatinداربست الكتروريسي شده 
PC12  كشت داده شده بر داربست نانوفيبرPCL/gelatin  

 

 
 نمودار ميانگين قطر فيبر داربست نانوالياف  .2شكل 

 RT-PCR پرايمرهاي استفاده شده براي انجام  -1جدول 
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هاي عصـبي بـر   به سلول PC12هاي توان تمايزي سلول

ــزي   PCL/gelatinداربســت  ــگ آمي ــا اســتفاده از رن ب
 ايمونوسيتوشيمي

هاي در غلظت bFGFو  NGFهد كه دمطالعات قبلي نشان مي
بـه سـلول هـاي عصـبي      PC12هاي سبب تمايز سلولمناسب 

هاي شود. در تحقيق حاضر براي بررسي توان تمايزي سلولمي
PC12       ،در شرايط كشت بر داربسـت نـانوفيبر بـا كـارايي بـالا

) بر روي 3 اجسام جنيني حاصل از كشت سوسپانسيون (شكل
ده و در مجـاورت محـيط تمـايزي بـه     داربست نانوفيبر قرار دا

  .مدت دو هفته تيمار شدند
هاي عصبي از اجسام جنيني حاصل از براي تعيين تمايز سلول

در شرايط كشت بر داربسـت نـانوفيبر، بيـان     PC12هاي سلول
بررسـي شـد. رنـگ     Map2و  Nestinماركرهاي عصبي شـامل  

ه تمـايز يافت ـ  شبه عصـبي  هايآميزي ايمونوسيتوشيمي سلول
ها در روز چهاردهم بعد از تمايز مثبت ارزيابي شد براي اين ژن

  .)4 (شكل
 

 
 PC12هـاي  مورفولوژي اجسـام جنينـي حاصـل از سـلول     .3شكل 

  )Scale bar= 100µm( تمايز نيافته
  

ماركر هاي عصبي در سـلول هـاي    mRNAبررسي بيان 
  qRT-PCRتمايز يافته با استفاده از 

، Map2و  Nestinي عصبي شـامل  هاويژه سلول mRNAبيان 
كــه در ســطح پــروتيين بــا روش ايمونوسيتوشــيمي مشــاهده 

شت، در روز چهاردهم بعد از تمايز در سلول هاي تمايز يافته گ
همـان طـور كـه در     در كشت بر داربست نانوفيبر ارزيابي شـد. 

بيان ماركرهاي عصـبي در سـلولهاي    شود،مشاهده مي 5شكل 
شت بر داربست نانوفيبر به طور معنـي  تمايز يافته در محيط ك

داري نسبت به نمونه كنترل افـزايش يافتـه اسـت كـه نشـان      
دهنده اثر گذاري قابل توجه استفاده از داربست در طي مسـير  

  . استبه سلول هاي شبه عصبي  PC12تمايزي سلول هاي 
 

 
هـاي  رنگ آميزي ايمونوفلوروسانس براي ماركرهاي سـلول  .4شكل 

و  NGFبعـد از تيمـار بـا     دو هفتـه    Map2و  Nestinعصبي شـامل  
bFGF  بر داربست نانوفيبرPCL/gelatin )Scale bar= 100µm( 

   
 

 
 

هاي سلول هاي عصبي مشتق شده  .  پروفايل بيان ژن5شكل 
ــاي   ــلول ه ــت    PC12  از س ــر داربس ــده ب ــت داده ش كش

PCL/gelatin   روش بـا  Real-time quantitative PCR (Q-

PCR)   شاملNestin  وMap2   بعد از تيمار دو هفته 

 
 
 
.   
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  بحث
تنظيم   موفقيت در مهندسي بافت عصبي، به طور عمده بر پايه

يـك داربسـت    رفتار سلولي و پيشرفت بافت از طريـق توسـعه  
مشابه با ماده زمينه خارج سـلولي طبيعـي كـه بتوانـد كشـت      

اده زمينه طور كه يك م باشد. همان سلولي را حمايت نمايد، مي
آل از نظـر شـيميايي،    خارج سلولي طبيعي، يـك محـيط ايـده   

هـاي   الكتريكي و توپوگرافي را براي چسبندگي و تكثير سـلول 
نمايد، مهندسي بافت نيز نياز به يك داربست  عصبي فراهم مي

سازگار، خنثـي از نظـر ايمونولـوژيكي، هـدايت كننـده،       زيست
ميم سيستم عصـبي  پذير براي حمايت رشد و تر زيست تخريب

مطالعات مـا نشـان داد كـه داربسـت نـانوفيبر       .)11, 10( دارد
PCL/gelatin    هـاي  داراي اين خصوصيات بـراي تمـايز سـلول

براحتي بر روي اين داربسـت    PC12هاي  عصبي بوده و سلول
گونه ناسازگاري با اين  قرار گرفته و تكثير و تمايز يافته و هيچ

دهند. نتايج حاصل از اين تحقيـق تاييـد   داربست را نشان نمي
بـر داربسـت     PC12هـاي  كننده تمايز با بـازده بـالاي سـلول   

PCL/gelatin ه باشد ك ـهايي با مورفولوژي عصبي ميبه سلول
هـاي نـانوفيبر و مهندسـي    نشان دهنده استفاده موثر داربست

هاي عصبي بوده و به عنوان گامي مهم در بافت در تمايز سلول
هـاي  پيشبرد تمايز سلول هاي عصبي براي درمان انواع بيماري

 شود.سيستم عصبي محسوب مي

اي است، به طوري  ترميم سيستم عصبي پديده زيستي پيچيده
ك در سيستم عصبي محيطي قابليـت تـرميم   كه ضايعات كوچ

تر بايـد از طريـق جراحـي و    درحالي كه جراحات بزرگ ،داشته
دليـل  ه پيوند اعصاب محيطي ساير نقاط بدن، ترميم شود كه ب

هـاي دهنـده و شـدت درد موضـعي      دسترسي محدود به بافت
هـا   ايجاد شده در محل برداشت بافت دهنده، اين نـوع درمـان  

باشد. در اين ميـان   هاي زيادي همراه مي ديتهمچنان با محدو
هـاي   حمل و دربرگرفتن سلول مواد زيست سازگار براي توسعه 

هاي طبيعـي،   بنيادي به عنوان منبعي مناسب و هم ارز با بافت
, 12(محيطي مطلوب براي ترميم بافت را فراهم نمـوده اسـت   

هاي بنيادي به عنـوان  هاي اخير استفاده از سلول. در سال)13
هاي درمان بر پايه سلول در مهندسي بافـت عصـب   يكي از راه

 2010در سال  و Xie 2009حائز اهميت شده است. در سال 

Soleimani    هـاي  و همكارانشان موفق به تمايز عصـبي سـلول
, 14( دبنيادي جنيني با اسـتفاده از داربسـت نـانوفيبر گشـتن    

و همكارانش تاييد كردنـد   Bakhshande ،2011. در سال )15
رشـد، تكثيـر و مهـاجرت انـواعي از      PCLكه داربست نانوفيبر 

و در  Kabiri 2012. در سـال  )16( كندها را حمايت ميسلول

و همكارانشان اعلام كردند كه موفق به توليد Low  2013سال 
هـاي  هاي عصبي با كارايي بالا با استفاده از كشت سـلول سلول

راين ايـن  . بنـاب )18, 17( بنيادي بـر داربسـت نـانوفيبر شـدند    
هـاي مهندسـي    تحقيقات نشان دهنده استفاده رايج از تكنيك

بافت به عنوان يك استراتژي سودمند در توليد هرچـه بيشـتر   
باشد كه نتايج حاصل از اين تحقيـق نيـز   هاي عصبي ميسلول

تاييد كننده اثرات مثبت استفاده از داربسـت در جهـت توليـد    
  د.باشسلول هاي عصبي با كارايي بالا مي

ترين پروتيين فيبري در ماتريكس خـارج سـلولي   كلاژن فراوان
دليـل قيمـت بـالا اسـتفاده از آن بـه      ه اما ب ،شودمحسوب مي

 .عنوان داربست در مهندسي بافـت مقـرون بـه صـرفه نيسـت     
بنابراين ژلاتين به عنوان پروتييني كه داراي خواص مكـانيكي  

ز اسـتفاده از آن  مشابه با كلاژن است و از طرفي از اقتصادي ني
توانـد جـايگزين   در مهندسي بافـت مـي   ،مقرون به صرفه است

بنـابراين در ايـن مطالعـه بـراي      .)19( مناسبي محسوب شـود 
 .از ژلاتــين اســتفاده نمــوديم PCLتعــديل و بهبــود داربســت 

Cooke  هاي پپتيدي مشتق و همكارانش نشان دادند كه توالي
از ماده زمينه خارج سـلولي در همراهـي بـا شـرايط محيطـي      

هـاي عصـبي   لولسـاز را بـه س ـ  هاي پـيش مناسب تمايز سلول
  .)20( دهدافزايش مي

هاي عصبي وجود دارد.  ي براي توليد سلولمنابع سلولي متنوع
هاي رشد  هاي حمايتي و يا فاكتور ها با ترشح مولكول اين سلول

زمان با توسعه  كنند. هم به ترميم اعصاب صدمه ديده كمك مي
هاي بنيادي در جهات مختلف، امكـان اسـتفاده از    دانش سلول

 اسـت  گرفته هاي حمايتي مورد مطالعه قرار عنوان سلوله آنها ب
)21( .  

) در محيط  PC12ما (كه رده سلولي فئوكروموسايتو يياز آنجا
كشت مناسب و تحت تاثير عوامل القـاء كننـده تمـايز عصـبي     

شوند، اعتقـاد   هايي با فنوتيپ عصبي تبديلتوانند به سلولمي
هـاي  بر اين است كه با دستيابي به دانـش فنـي توليـد سـلول    

هـاي مناسـب و بـا فـراهم آوردن     عصبي با استفاده از داربست
هـا را در جهـت سـلول    ن ايـن سـلول  تـوا امكان تمايز آنها، مي

بـه   PC12رده سـلولي   كار بسـت. ه درماني و يا پيوند سلولي ب
هاي چند توانه به عنـوان يـك مـدل    عنوان يكي از انواع سلول

بسيار مناسب بـراي مطالعـات نوروبيولوژيـك و نوروشـيميايي     
هـاي اخيـر   . در طي سال)23, 22( گيردمورد استفاده قرار مي

با استفاده از  Chungو  Ferrari, Parkديگري از جمله  محققين
هـاي نـانوفيبر   و در شرايط كشت بر داربست PC12هاي سلول

تاييـد   هاي عصبي با بازده بالا شـدند كـه  موفق به توليد سلول
هاي ها در شرايط كشت بر داربستكننده توان تمايز اين سلول
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باشد و تحقيق حاضر نيز تاييد كننده تمايز عصـبي  نانوفيبر مي

-24(باشـد  مـي   PCL/gelatin بر داربسـت   PC12هاي سلول
26( .  

هـا در  مطالعات نشان داده است كه رشد، تكثير و تمايز سـلول 
شرايط كشت بر داربست هـاي نـانوفيبر نسـبت بـه كشـت در      

 ,Lin دهد. از سوي ديگـر ميپليت افزايش قابل توجهي نشان 

Willeth  وArien-Zaki  در مطالعاتي به طور جداگانه در سـال 
هـاي پـيش سـاز    كشـت سـلول   2008 و 2006و  2005هاي 

عصبي بر داربست هاي نانوفيبر را همراه با فـاكتور هـاي رشـد    
 روشي مناسب براي استفاده در طـب ترميمـي معرفـي كردنـد    

سـاز  هاي پـيش هاي سلول. پس از تاييد كارايي مدل)28, 27(
 ـ  ،عصبي براي استفاده در طب ترميمـي  دنبـال  ه دانشـمندان ب

ها و بهينه سازي شرايط كشت بر داربست هاي نانوفيبر با مدل
، . در ايـن راسـتا  هسـتند هاي مختلف اوت براي سلولمواد متف

Xiong , Xu  وPrabhakarah     دانشمنداني بودنـد كـه بررسـي 
هاي بنيادي بر عصبي و سلول يهاهاي خود را بر كشت سلول

 آنان شرايط كشت بر داربسـت  داربست نانوفيبر متمركز كردند.
العـات  هاي سلولي و بافتي قبل از مطهاي نانوفيبر براي بررسي

. )30, 29( كننـد باليني را به عنوان مدلي مناسب پيشنهاد مي
امروزه محققان درصددند كه با تقليد هر چه بيشـتر از شـرايط   

in vivo  كــارايي در شــرايطin vitro علــم  .را ارتقــا بخشــند
ها در محيط كشت سلولي ارائه انواع  داربست مهندسي بافت با

براي  ،تواند تقليدي از فضاي خارج سلولي در بدن  باشدكه مي
. )12( رسيدن به اين مقصود از  اهميت خاصي برخوردار اسـت 

 اليـافي  توليـد  امكـان  الكتروريسي روش در اخير هايپيشرفت

 بـه  را چنـدين نـانومتر   محدوده در قطرهايي با جامد و پيوسته

 اسـت.  نموده ايجاد سطحي مولكولي بين ساختار كنترل اههمر

هاي انجـام شـده مشـخص شـده كـه اسـتفاده از       طبق بررسي
ــواد   فراينــد الكتروريســي بهتــرين روش توليــد نانواليــاف از م

 ـ پليمري مي صـورت مـداوم   ه باشد كه در آن توليد نانواليـاف ب
. بنـابراين مـا در تحقيـق حاضـر از روش     )9, 8( گيردانجام مي

استفاده  PCL/gelatinالكتروريسي براي تهيه داربست نانوفيبر 
دهـد كـه كشـت    نتايج حاصل از اين تحقيق نشان مي نموديم.
ه تـوان تمـايز   هاي بنيادي ك، به عنوان سلولPC12هاي سلول

هــاي عصــبي دارنــد، بــر داربســت نــانوفيبر بــالايي بــه ســلول
PCL/gelatin     ،به عنوان داربسـتي مناسـب بـراي چسـبندگي ،

، در محـيط تمـايزي مناسـب    PC12هـاي  تكثير و تمايز سلول
 ،باشـد هاي عصبي ميروشي نوين و موثر در جهت توليد سلول

اي عصـبي بـه   ه ـآل سـلول اگرچه براي رسيدن به توليـد ايـده  
ها هنوز انجام تحقيقات بسياري در پيش منظور درمان بيماري

  . است
  

  تشكر و قدرداني
نويسندگان اين مقاله مراتب سـپاس و تشـكر خـود را از كليـه     
     دوســتان و همكـــاران در دانشــگاه خـــوارزمي بــه واســـطه    

  .دارندهايشان در انجام اين پروژه اعلام ميحمايت
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