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Abstract 
BACKGROUND: Peripheral nerve injuries often require surgical intervention to repair nerves. Autologous nerve 

grafting is a standard method for the repair of peripheral nerves. However, autologous nerve grafts have limitations 

such as restricted availability. Thus, the development of alternative strategies to address nerve defects is essential. 

OBJECTIVES: This study aims to develop and prepare decellularized nerve scaffolds from ovine peripheral nerves 

and evaluate their histological features and mechanical properties for use in peripheral nerve repair. 

METHODS: Brachial plexus nerves were isolated from male sheep cadavers under aseptic conditions and 

decellularized using detergent agents according to a decellularization protocol. The decellularization process was 

assessed using hematoxylin-eosin staining (H&E), Masson's trichrome staining method, and electron microscopy. The 

resistance and mechanical properties of the extracellular matrix structure were examined by tensile testing. The DNA 

content of decellularized nerves and intact nerves was also measured using a kit and NanoDrop. 

RESULTS: The evaluations showed that cells were completely removed from the nerve scaffolds, and the extracellular 

matrix was well preserved in the nerve scaffold. Tensile testing revealed that decellularized nerve scaffolds relatively 

maintained their mechanical properties compared to control nerves. Examining the DNA content of scaffolds and intact 

nerves also showed that the DNA content of nerves was significantly reduced after the decellularization process. 

CONCLUSIONS: The prepared decellularized peripheral nerve grafts can preserve extracellular matrix components. 

The decellularized nerve scaffolds have the potential to be alternatives to artificial nerve conduits and autografts for 

peripheral nerve repair.  
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Figure Legends and Table Captions 

Figure 1. Images of the longitudinal and transverse sections of decellularized nerve (A,B) and intact nerve (C,D) in sheep 

(H&E × 200). Arrows indicate the nucleus of the cells. 

Figure 2. Light microscopic image of the longitudinal section of decellularized nerves (Alcian blue staining ×100). 

Figure 3. Light microscopic image of the transverse section of the decellularized nerve (Masson's trichrome staining ×100).  

Figure 4. Scanning electron microscopic images of the longitudinal section of intact nerve (A), and decellularized nerve (B) 

in sheep.  

Figure 5. Comparison of tensile test results for intact and decellularized nerves.  

Figure 6. Comparison of DNA content between intact and decellularized nerves.  
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و  یشناسبافت هايیژگیو یابیگوسفند و ارز یطیاز اعصاب مح شدهییزداداربست سلول یهته

 یطیاعصاب مح یمآن جهت کاربرد در ترم یکیخواص مکان
 

 ،4،5سپهر پدرام یرم، 3،5چالشتريیانصادق یروسس، 2نژادیجواد صادق ،0یگانهيمحمود یهسم

  5زاده، ندا ثابت0خمجینییاتب یعل 

 یراندانشگاه تهران، تهران، ا ،یدانش آموخته دانشکده دامپزشک 6
 یراندانشگاه تهران، تهران، ا ،یدانشکده دامپزشک یه،گروه علوم پا 2
 یراندانشگاه تهران، تهران، ا ،یدانشکده دامپزشک ی،داخل هاییماریگروه ب 3
 یراندانشگاه تهران، تهران، ا ،یدانشکده دامپزشک یولوژی،و راد یگروه جراح 4
 یراندانشگاه تهران، تهران، ا یپزشک یستز یقاتپژوهشکده تحق 5

 

 6443ماه  یرت 1: تاریخ پذیرش، 6443 ماه یبهشتارد 4تاریخ دریافت:  
 

                                                                                                                 چکیده

 

 کیعنوان عصب اتولوگ به وندیبازگرداندن تداوم و عملکرد عصب دارند. پ یبرا یبه مداخله جراح ازیاغلب ن یطیعصب مح یهابیآس :مطالعه زمینه

. ستامحدود  یمانند دسترس یبیمعا یعصب اتولوگ دارا وندیحال پنیا. باشودیدر نظر گرفته م یطیعصب مح صینقا میترم یراهکار استاندارد برا

 .رسدشده امری ضروری به نظر میجهت رفع نقایص عصبی ایجادهای جایگزین رو ایجاد راهکارایناز

اص و خو یشناسبافت یهایژگیو یابیگوسفند و ارز یطیشده از اعصاب محییزداسلول یعصب یهاداربست هیباهدف توسعه و ته حاضر مطالعه :هدف

 انجام شده است. یطیاعصاب مح میمنظور استفاده در ترمها بهآن یکیمکان

ایند زدایی شد. فرطبق پروتکل سلول شویندهو با استفاده از مواد جدا نر تحت شرایط آسپتیک  انگوسفند لاشهاز  بازوییاعصاب شبکه  :کارروش

کس یارزیابی شد. مقاومت ساختار ماترو همچنین میکروسکوپ الکترونی  ماسون کرومائوزین، تریمیزی هماتوکسیلینآزدایی با استفاده از رنگسلول

شده و اعصاب کامل با استفاده زداییاعصاب سلول DNA محتوایهمچنین میزان  .گردیدخارج سلولی و خواص مکانیکی نیز توسط تست کششی بررسی 

 گیری شد.از روش کیت و نانودراپ اندازه

خوبی در داربست عصبی و ماتریکس خارج سلولی به شدندطور کامل حذف های عصب بهها از داربستنشان داد سلول شدههای انجامارزیابی :نتایج

طور نسبی در مقایسه با اعصاب کنترل حفظ شده خواص مکانیکی خود را بهزداییهای عصبی سلول. تست کشش نشان داد داربستاستشده حفظ 

توجهی طور قابلبهزدایی فرایند سلول پس از ،اعصاب  DNAمحتواینخورده هم نشان داد و اعصاب دست هاداربست DNA محتوای بررسی .کردند

 یافته بود.کاهش 

طور ههای عصبی بکرد. این داربست تهیهتوان با حفظ اجزای ماتریکس خارج سلولی شده را میزداییپیوند عصب محیطی سلول :نهایی گیرينتیجه

 ها برای ترمیم اعصاب محیطی استفاده شوند.اتوگرافتهای هدایت عصب مصنوعی و عنوان جایگزینی برای کاندوئیتتوانند بهبالقوه می

  ماتریکس خارج سلولی، مهندسی بافت زدایی، عصب محیطی،پیوند عصب، سلول :کلیدي کلمات

 نویسندگان. ©، است آزاد منبع ذکر با کامل استفاده یبرا نشر و عیتوز ،یبرداریکپ آزاد؛ یدسترس: یدامپزشک قاتیتحقمجله  © تیرایکپ

 .دانشگاه تهرانناشر: مؤسسه انتشارات 

کده پژوهش ؛یراندانشگاه تهران، تهران، ا ،یدانشکده دامپزشک ی،داخل هاییماریگروه ب ،چالشترییانصادق یروسس: مسئول سندهینو
 یراندانشگاه تهران، تهران، ا پزشکییستز یقاتتحق
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 مقدمه

 ،6) دهدمیلیون نفر را در سراسر جهان تحت تأثیر قرار می 6تقریباً  سالانه( Peripheral nerve injuriesهای عصب محیطی )آسیب

شود که منجر می کند و به از دست دادن عملکرد اندامعه تحمیل میتوجهی را بر جامبار اقتصادی قابل های عصب محیطیآسیب .(2

 . (4 ،3) کندشدت کیفیت زندگی بیماران را مختل میبه

ربه راحتی در اثر ضتوانند بهکند. اعصاب محیطی میاحساس، حرکت و هماهنگی حرکات بدن را کنترل می ،سیستم عصبی محیطی

 .دهدها در کشش، ایسکمی، پارگی، فشار و سوختگی رخ میترین این آسیبکننده عصب آسیب ببینند. شایعتخریب هاییا بیماری

بالاتری نسبت به سیستم اعصاب مرکزی است و باعث بهبود طبیعی بافت عصبی  یطورکلی سیستم اعصاب محیطی دارای ظرفیت احیابه

ف های اطرازدایی ارگاندهد که باعث عصبیدنبال آسیب عصب محیطی، در بخش انتهایی آکسون، دژنراسیون والرین رخ م به .شودمی

ها به آسیب های شوان با تشکیل غلاف میلین، تکثیر سلولی، فاگوسیتوز و آزادسازی سیتوکینطریق سلولدر ابتدا بدن از .(5) شودمی

ها در جهت درست برای ایجاد آناستوموز و موفقیت ترمیم حائز اهمیت در ترمیم اعصاب محیطی، رشد آکسوندهد. سخ میشده پاایجاد

ها در جهت نادرست و عدم اما رشد آن باشند،میها با اینکه قادر به بازسازی خود آکسون در صدمات شدید عصب محیطی،. (1)است 

و  باشدنمیارد شدید پاسخ بدن قادر به ترمیم و بهبودی آسیب در مو .(7) شودمنجر می یند ترمیماتشکیل آناستوموز به ناموفق بودن فر

 های درمانی خواهد بود.استفاده از روش فرد ناگزیر به

بخشی برای های توانالتهاب، فیزیوتراپی و تکنیکهای رایج شامل جراحی نورورافی، پیوند عصب اتولوگ، داروهای ضددرمان

ی دارند. علت این مسئله آناتومی پیچیده بافت عصبی و موانع مهاری موجود در موضع متعاقب آسیب موفقیت محدود ،بازسازی عصب

منظور پیوند عصب، عدم تطابق اندازه بافت عصبی دهنده و گیرنده، از سوی دیگر محدودیت در دسترس بودن بافت عصبی به .آسیب است

کننده پیوند عصب احتمالی از موارد مهم محدود یو تشکیل نوروما (8) وجود تعداد ناکافی از اعصاب اتولوگ برای عصب اصلی معیوب

  .(64-9) عنوان یک روش درمانی استاتولوگ به

 Nerveاستفاده از مجرای پیوند عصبی ) کنند، دانشمندانها که استفاده از پیوندهای عصبی اتولوگ را محدود مییل این چالشدلبه

graft conduit )سازمان غذا و دارو ییدیهأنیز تها کاندوئیت. همچنین برخی (65) اندرا برای ترمیم عصب بررسی کرده (Food and 

Drug Administration (FDA) )های مجرااز طرفی  .(67 ،61) اندبخش بودهاند و در دستیابی به ترمیم عملکردی نویدهرا دریافت کرد

( Extra Cellular Matrixماتریکس خارج سلولی ) بعدی یا ترکیبکه ساختار سه باشندمیهای توخالی موجود عمدتاً لوله پیوند عصبی

پیشرفته که ساختار  های پیوند عصبیمجران از ساخت یها، محققغلبه بر این چالش یبرا .(69 ،68) کننداعصاب طبیعی را تقلید نمی

متخلخل، شیاردار،  های پیوند عصبیمجرامانند  ،هاییاند. این شامل طرحکنند، استفاده کردهسازی میداخلی اعصاب اتولوگ را شبیه

کاناله و توپر نتایج ترمیم بهتری نسبت به متخلخل، شیاردار، چند های پیوند عصبیمجرااگرچه  .(22-24) شده استکاناله و پرچند

  .(25-23) بعدی اعصاب طبیعی متفاوت استسهپیچیده توجهی با معماری طور قابلنوز بهها هاند، اما ساختار آنکاتترهای توخالی داشته

با دقت بیشتری از اعصاب طبیعی در ( Acellular Nerve Graftشده )زداییپیوند عصب سلول های عصبی مختلف،در بین پل

ولوگ برای ای برای پیوندهای عصبی اتجایگزین بسیار امیدوارکننده شدهزداییعصب سلول ترتیب،اینکنند. بهساختار و ترکیب تقلید می

انداز دهد، بنابراین دارای یک چشمطور گسترده افزایش میاستفاده از اعصاب زنوژن، منابع پیوند را به .(21)باشند میترمیم نقایص عصبی 

ترمیم  و برای شده نیاز به سرکوب سیستم ایمنی نداردزداییهای سلولهای بالینی است. استفاده از زنوگرفتکننده برای درماندلگرم

ماندن  زای بافت و باقیدهنده ایمنیاز بین بردن مواد تشکیلبا  داربست . ایجاد یک(27) ثر استؤهای اعصاب محیطی ایمن و مآسیب

 طور گسترده در میانهمچنین عناصر ماتریکس خارج سلولی به .گیردبعدی آن صورت میعناصر ماتریکس خارج سلولی و ساختار سه

 .(1)باشند می های مختلف مشابهگونه

هدف  .(28) است کننده ثبت شدهاز عصب اهدا شدهزداییسلولهای عصبی داربست زدایی جهت تولیدچندین رویکرد برای سلول

 آن بر ترکیب، فعالیت ءبایست هرگونه اثر سوکه میحالیدر، ای استمد کلیه مواد سلولی و هستهآزدایی، حذف کاریند سلولااز هر فر

ها نیاز داشته باقیمانده به حداقل برسد. باوجوداین هر فرایندی که به حذف سلول ماتریکس خارج سلولی بیولوژیکی و یکپارچگی مکانیکی

https://jvr.ut.ac.ir/
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ا جود دارد. بهای سلولی وهای زیادی برای تهیه داربستداد. روش را تغییر خواهد ماتریکس خارج سلولیبعدی باشد، احتمالاً ساختار سه

ماتریکس طریق حفظ زایی بافت و افزایش ظرفیت بازسازی ازهای پردازش با هدف کاهش ایمنیهای موجود، تمام روشوجود تفاوت

  .(34 ،29)باشند میزدایی شیمیایی روش سودمندتر شوند. رویکردهای سلولبرده می کاره ب خارج سلولی

Sondell  ای از کولات همراه با مجموعهداکسی تریتون و سدیم هایشویندهتوانستند با استفاده از  6998و همکاران در سال

یری طور چشمگرغم فقدان خواص ایمونوژنیسیته، بهای طراحی کنند که علیشدهزداییهای عصبی سلولشو داربستوهای شستمحلول

  Hudson،دیگر مطالعههمچنین در . (36) کردندهای عصبی پشتیبانی میهای شوان برای ترمیم آسیبها و مهاجرت سلولاز رشد آکسون

آنیونی تریتون یک داربست عصبی  شوینده با های زویتریونی سولفوبتائین همراهشوینده، با استفاده از 2444 در سال همکارانو 

  .(32)کرد شده ایجاد کردند که ساختارهای غشای پایه و ماتریکس خارج سلولی را به نحو مناسبی حفظ زداییسلول

و  یها از بافت عصبها حذف سلولمتفاوت است، اما هدف همه آن شدهی مطرحهاروش نیو مراحل خاص ب ییایمیمواد ش اگرچه

ذوب یا  مانند انجماد ی،مراحل اضاف نیاستفاده و همچنمورد یهاشویندهها در انواع است. روش یخارج سلول کسیحال حفظ ماترنیدرع

 یندهاویپ جادیا یتواند برایوجود دارد که م یمتعدد یهاروش یکلطور. بهباشندمی تمتفاو ی،کربن فوق بحران دیاکسیاستخراج د ای

 .شوداستفاده  یبافت عصب یمهندس یکاربردها یبرا شدهزداییسلول یعصب

ی هابا استفاده از محلولبا منبع زنوژنیک و  زایمنیا ریو غ سازگارستیز شدهزداییسلولهای توسعه عصب حاضر هدف از مطالعه

وان یکی عنشده است که بهزداییهای سلولتولید عصب یبرا نیگزیو جا دیجد نهیگز کیروش  نیخطر و پربازده است. اکم شویوشست

 .شودمعرفی می یطیمح یعصب یهابیدرمان آسهای از روش

 مواد و روش کار 

تنی برای اهداف درون که عدد 34متر و به تعداد میلی 34، به طول حدودی اعصاب شبکه بازوییشده: زداییسلول تهیه عصب

(In vivo،بعدی ) ار نر تحت شرایط آسپتیک بلافاصله پس از کشت انگوسفندلاشه  داشتند، ازنظر قطر با عصب سیاتیک رت مطابقت از

توسعه داده شده  2444در سال  و همکاران Hudson که توسط بود یاساس روشبرشده زداییسلول یبافت عصب تهیه جدا شدند. روش

شده آوریچربی خارجی، بافت همبند و خون از اعصاب جمع ابتدا .(33 ،32)بود و مطالعات مختلفی در این زمینه صورت گرفته است 

 4ساعت در دمای  6مدت به سیلین و استرپتومایسیندرصد پنی 6حاوی  عصبی توسط بافر نمکی فسفاتههای سازی شد و نمونهپاک

ساعت  24درجه تا  4سپس در محلول بافر نمکی فسفاته در دمای  شدند. شو دادهودور در دقیقه شست 14گراد و با سرعت درجه سانتی

 تیمارتحت  شویندهزدایی با مواد ری برش داده شدند و جهت انجام روند سلولمتمیلی 64های شده به بخشنگهداری شدند. اعصاب جدا

ساعت  68مدت درصد به 1ساعت و سپس از محلول هیپرتونیک کلرید سدیم  62مدت ( بهPBS) بافر نمکی فسفات قرار گرفتند. ابتدا از

 3-( CHAPSچپس ) شده ابتدا توسط محلولهای جداد عصبها استفاده شد. در مرحله بعاولیه برای از بین بردن سلول تیمارعنوان به

(3-cholamidopropyl dimethylammonio -1-propanesulfonate hydrate( )Sigma chemical, USAبا غلظت ) درصد در  1

 فسفاتبافر نمکی درصد محلول در  2 ( با غلظتTriton X-100( ،)Merck, Germany)و سپس توسط تریتون  بافر نمکی فسفات

 DNAse  (SinaClon, Iran)شده در محلولهای عصبی تهیهدر مرحله نهایی ساختار قرار گرفتند. تیمارساعت تحت  24مدت یک بههر

 1مدت به DNAse تریلیلیواحد بر م 54و  RNAse تریلیلیواحد بر م 6( در بافر نمکی فسفات، شامل (RNAse  SinaClon, Iranو

شو و. پس از هر بار شستدقیقه صورت گرفت 65مدت به بار مقطر و هرشو با آبوبار شست 3کدام از مراحل ن هربی ساعت قرار گرفتند.

تمام  PHو  انجام شدمحیط دور در دقیقه و در دمای  624 . تمام مراحل تحت شیکر با سرعتاستفاده تعویض شدندهای موردمحلول

ساعت در  3مدت شو بهوتنی پس از فرایند شستهای درونزمونآشده برای انجام های تهیهساختاربود.  5/7استفاده های موردمحلول

و برای ادامه مطالعات در محلول  نددرصد در دمای اتاق استریل شد 6/4 ( با غلظتMerck, Germany) (PAAاسید )محلول پراستیک

 درجه نگهداری شدند. 4ن در دمای سیلین و استرپتومایسیپنی درصد 6 نمکی فسفاته حاوی بافر

مالین برای ثبوت بافتی در فر شدهزداییهای عصبی سلولبافت: شناسی و ارزیابی اجزاي ماتریکس خارج سلولیبافت بررسی

های قالب سازی در پارافین مذاب انجام شد. نهایتاًورغوطهو با گزیلول  سازیبا اتانول، شفاف آبگیری آنپس از ور شد. درصد غوطه 64
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برای ارزیابی حذف اجزای  ائوزینآمیزی هماتوکسیلینتهیه شد. رنگ میکرومتر با استفاده از میکروتوم 5 ضخامتهایی با برش پارافینی و

های سولفاته بلو برای سنجش گلیکوزآمینوگلیکانآلسین و شناسی الیاف کلاژنکروم ماسون برای بررسی خصوصیات ریختسلولی، تری

 . (34) استفاده شد

های هشده و نمونزداییهای سلولتر تغییرات ساختاری در داربستبرای بررسی دقیقنگاره: ارزیابی میکروسکوپ الکترونی 

مقاطع  و ندساعت تثبیت شد 2مدت درصد به 5/2ها در گلوتارآلدئید روسکوپ الکترونی نگاره استفاده شد. نمونهبافتی عصب سالم، از میک

، ساخت کره  AIS2300Cنگاره )مدلها توسط میکروسکوپ الکترونی ها و تخلخل آنها با طلا پوشانده شد و ریزساختار نمونهطولی آن

 برداری شد. تصویرهزار ولت  22جنوبی( با استفاده از 

های شده، همراه با نمونهزداییهای سلولمنظور بررسی میزان استحکام کششی داربستبه: هابررسی استحکام کششی نمونه

و  شدگیری ها به کمک کولیس دیجیتال اندازهبدین منظور ابتدا قطر نمونه .استفاده شد کنترل عصب، از دستگاه آزمون کششی ایکس

های دستگاه از چسب ها روی بازو. برای محکم کردن نمونهشدندهای دستگاه متصل متر به بازوسانتی 6ها به طول ت نمونهسپس قطعا

ها با گیری، نمونهمتر در ثانیه تحت کشش قرار گرفتند. در طول اندازهمیلی 6/4ها با سرعت ثابت شد. در ادامه نمونه استفادهمایع قوی 

 . (35) طور کامل تا حداکثر نیروی کششی و تا زمان قطع شدن کشیده شدهر نمونه به. داشته شدند رمال سالین مرطوب نگهاستفاده از ن

 High yield DNA) ، یک کیت سنجش(31) شدهمنتشر مطالعهبا ارجاع به : هاداربست  DNAتعیین محتواي

PurificationKit )TMDNP ،(SinaClon Iran )برای تعیین محتوایDNA  3 طور به. زدایی استفاده شدپس از سلول نمونه بافت عصب

میکرولیتر  544لیتری حاوی میلی 5/6میکروتیوب به یک نخورده گوسفند دست نمونه عصب 3و  شدهزدایینمونه عصب سلول 3خلاصه، 

سپس مراحل و د دور در دقیقه سانتریفیوژ ش 6444دقیقه در  64قرار گرفت و انکوباسیون تحت ساعت  6بافر لیز سلولی اضافه شد، 

 هاگیریدازهد. انگیری شاندازه (BOECO Germany) پسنج نانودرابا استفاده از طیفباقیمانده  DNAشد. مقدار  انجام DNAاستخراج 

 ند.تبدیل شد گیریواحد اندازه ها به یکقرائت، تمام دادهبار تکرار شد و پس از  3

برای و سپس  Smirnov-(Kolmogorov( اسمیرنف فرولموگوکها از تست ابتدا برای نرمال بودن دادهآماري:  لیوتحلهیتجز

داری عنوان حداقل سطح معنیبه >45/4P. مقادیر شداستفاده ( Independent samples T-testمستقل ) T، از آزمون هادادهتحلیل 

 .شدانجام  24نسخه  SPSSافزار های آماری توسط نرمشد و تمام تحلیل در نظر گرفته

 

 
ائوزین. تصاویر آمیزی هماتوکسیلینو رنگ 244×شده با بزرگنمایی زدایی( بافت عصب سلولB( و عرضی )Aتصاویر میکروسکوپ نوری از مقطع طولی ) .0 تصویر

 دهندهها نشانائوزین )پیکانآمیزی هماتوکسیلینو رنگ 244×نخورده گوسفند با بزرگنمایی ( بافت عصب دستD( و عرضی )Cمیکروسکوپ نوری از مقطع طولی )

 باشند(.ها میهسته سلول

https://jvr.ut.ac.ir/
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 نتایج

 ها وبه حذف کامل سلولمنجر زدایی مناسب شده نشان داد سلولزداییهای عصب سلولهای میکروسکوپ نوری داربسترسیبر

 شناسی. در مقاطع بافتآمده استو محیط مناسبی برای کشت و مطالعه رفتار سلولی فراهم  شده همچنین حفظ ماتریکس خارج سلولی

لی به که هسته سلوحالیدر، شده وجود نداشتزداییهای سلولمشاهده در داربستهسته سلولی قابلائوزین، هماتوکسیلین آمیزیبا رنگ

تصویر ) زدایی بودطریق فرایند سلولها ازدهنده حذف کامل سلولمشاهده بود که این نشاننخورده قابلرنگ بنفش در مقاطع عصب دست

6). 

آمیزی رنگ شود. اینهای با بار منفی متصل میها یا ماکرومولکولنیونآلوسیانین حاوی مس است که به پلیبلو یک رنگ فتاآلسین

کند که یک نیونی فراهم میآانفعالات وها و فعلاساس ترکیب شیمیایی آنها در بافت عصبی را برنیونآبندی پلیامکان شناسایی و طبقه

. این رنگ نشانگر مناسبی جهت (37)آورد ( را به وجود میRanvierرانویه ) مانند گره ،هاییی سازهراه برای مطالعه محیط ماکرومولکول

 هایعصب از شدههای تهیهآمیزی نیز نشان داد در داربستل از این رنگباشد که نتایج حاصها میهای رانویه و آکسوننشان دادن گره

 .(2 تصویر) طور کامل انجام شده استزدایی بهشود و سلولهیچ سلولی دیده نمیشده زداییسلول

 

 

 
های رانویه و بلو گرهبلو. در رنگ آلسینآمیزی آلسینو رنگ 644×شده با بزرگنمایی زدایی. تصویر میکروسکوپ نوری از مقطع طولی بافت عصب سلول2 تصویر

 .اندشده حذف شدهییزداطور کامل از بافت سلولهای عصبی بهشود سلولطورکه در تصویر دیده میشوند. همانوجود به رنگ آبی دیده می در صورتها آکسون

 

 

 

 
شود طور که مشاهده میهمان کروم ماسون.آمیزی تریو رنگ 644×شده با بزرگنمایی زداییتصویر میکروسکوپ نوری از مقطع عرضی بافت عصب سلول .3 تصویر

 . باشدداربست میبافت الیاف کلاژن در 
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آمیزی . این رنگشدکروم ماسون ارزیابی آمیزی تریهای کلاژن با رنگجمله ساختار و تراکم رشتهاز ،محتوای ماتریکس خارج سلولی

آمیزی نشان داد در طی . این رنگ(39 ،38) کندرا از سایر انواع ساختارها فراهم میماتریکس خارج سلولی امکان تمایز فیبرهای کلاژن 

شده با زداییمقایسه داربست سلول .(3 تصویر) اندطور نسبی حفظ شدهج سلولی بههای کلاژن در ماتریکس خارزدایی رشتهسلولروند 

ار و ساخت اندها از بین رفتههمه سلول شدهزداییدر عصب سلول نشان داد نخورده در سطح میکروسکوپ الکترونی نگارهعصب دست

نیاز برای آزمون کششی نشان داد میانگین نیروی بیشینه مورد. (4 تصویر) ستطور نسبی حفظ شده اماتریکس خارج سلولی عصب به

 دادنشان میازلحاظ آماری داری را نیوتن بود که تفاوت معنی 4/6شده زدایینیوتن و برای عصب سلول 1/2نخورده پاره شدن عصب دست

(45/4P<( ) 5تصویر) گروه متفاوت بود 2. همچنین افزایش طول تا نقطه پارگی عصب در. 

. در اعصاب بالا بودنخورده دستاعصاب  DNA محتواینخورده هم نشان داد و اعصاب دست هاداربست DNA محتوای بررسی

توجهی طور قابلبهزدایی فرایند سلولمحتوای آن پس از وجود داشت که  DNA، نانوگرم 2/4312±6/314 گرم نمونهدر هر میلی طبیعی

وجود داشت. بررسی آماری نیز اختلاف   DNAنانوگرم 8/18±3/4 گرم نمونهها در هر میلیدر داربست کهطورییافته بود، بهکاهش 

  (.1 تصویر( )>45/4Pنخورده نشان داد )شده و دستزداییهای سلولداری را میان عصبمعنی

 

 

 
ماندن نسبی ساختار ماتریکس  ی(. باقB) شدهزدایی( و عصب سلولA) نخورده گوسفندتصاویر میکروسکوپ الکترونی نگاره از مقطع طولی عصب دست .4 تصویر

 ها با پیکان مشخص شده است.همچنین ساختار متخلخل و جای خالی سلول مشاهده است.زدایی در تصاویر قابلیند سلولاخارج سلولی پس از فر

 

 

 

 
های ازلحاظ آماری میان عصبداری آزمون کششی نشان داد تفاوت معنی شده.زدایینخورده و سلولهای دستمقایسه نتایج آزمون کششی در عصب .5تصویر 

 تحمل تا نقطه پاره شدن در هر گروه است(.)محور عمودی بیانگر مقدار نیروی قابل( P>45/4شده وجود دارد )زدایینخورده و سلولدست

https://jvr.ut.ac.ir/
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های داری را میان عصباختلاف معنی، DNAشده. مقایسه آماری مقدار محتوای زدایینخورده و سلولهای دستدر عصب DNAمقایسه مقدار محتوای  .1تصویر 

 گرم نمونه است(.ها برحسب نانوگرم بر میلیدر نمونه DNA)محور عمودی بیانگر مقدار محتوای ( P>45/4)نخورده نشان داد شده و دستزداییسلول

 

 بحث

عنوان جایگزین استفاده از پیوندهای عصبی و به پیشنهادهای درمان ضایعات بافت عصبی های متعددی برای کاهش چالشرویکرد

. محصولاتی (44) مد باشد توسعه نیافته استآپیوند اتوگرفت کار تاکنون هیچ روشی که به اندازهحال اینبا .مشتق از بیمار ارائه شده است

ویژه تسریع بازسازی عصب از اهمیت زیادی های درمانی جدید است که برای بهبود و بههای زنوژنیک از استراتژینواع بافتا أبا منش

دیده در انسان باشد. برخی از اعضای تواند یک روش جایگزین مناسب برای عصب آسیباستفاده از بافت زنوژنیک می .(27) برخوردار است

 .(46) کرد عنوان یک گزینه درمانی برای پیوند استفادههها بتوان از آنو می باشندمیهای انسانی نظر ساختاری مشابه اندامحیوانات از

در مقایسه  .(43 ،42) اب محیطی گزارش شده استهای مختلفی جهت استفاده در ترمیم جراحات اعصامروزه استفاده از داربست

شوند، پیوندهای عصبی های هدایت عصب مصنوعی که با استفاده از پلیمرهای طبیعی یا پلیمرهای مصنوعی تهیه میبا کاندوئیت

جمله زا آن را ندارند. که مواد پلیمری باشندمیشده از اعصاب طبیعی دارای مزایای بیونیک در ترکیب و ساختار شده مشتقزداییسلول

در ترمیم  اهآن سازگاری مطلوب، خواص بیومکانیکی بهتر و عملکرد زیستی بالا و همچنین موفقیت بیشترتوان به زیستمی این مزایا

  .(44) اشاره کردعصبی جراحات 

جمله از ؛کننده ثبت شده استاز عصب اهدا شدهزداییسلولهای عصبی پیوندزدایی جهت تولید از طرفی چندین رویکرد برای سلول

ها از اعصاب با سلول ییایمیاستخراج ش است که در این روش 6998 در سالو همکاران  Sondell توسط افتهیتوسعهپروتکل این موارد 

شود. همچنین در انجام میکولات یاکسید میو سدتریتون  متناوب با شوینده یمارهایدنبال آن ت و به کیپوتونیه یوراستفاده از غوطه

 میو سد تونیها، ترنیبا سولفوبتائ ییایمیش یمارهایت از است، 2444در سال  و همکاران Hudsonاساس پروتکل بر که گرید یروش

 شدهزداییلسلو یعصب یهاداربست جادیا یروش برا نیا مشابه .شوداستفاده میکردن  لیشو و استرودنبال آن شست کولات و بهیاکسید

شامل انجماد  تر دیگرهای جدیدهمچنین روش ه است.استفاده شد هم انسان شدهزداییسلول یعصب یهاو داربست حیوانی شده نهیلیدم

 یبرا یبحرانکربن فوق دیاکسیو استخراج د DNase/RNase یهااولتراسوند، محلول(، SDS) سولفوناتلیدودس میبا سد تیمارو ذوب، 

 . (45)شوند میاستفاده  زدایی کردن بافتسلول

یب، آن بر ترک ءبایست هرگونه اثر سوکه میحالیدر؛ ای استزدایی، حذف کارآمد کلیه مواد سلولی و هستهیند سلولاهدف از هر فر

ف کاهش زدایی با هدهای سلولباقیمانده به حداقل برسد. تمام روشماتریکس خارج سلولی فعالیت بیولوژیکی و یکپارچگی مکانیکی 

  .(41) شوندبرده می کاره بماتریکس خارج سلولی طریق حفظ زایی بافت و افزایش ظرفیت بازسازی ازایمنی

ین اند. همچنها حذف شدهمل در داربستطور کاها بهائوزین نشان داد سلولآمیزی هماتوکسیلینهای هیستولوژیک با رنگارزیابی

خص مشکروم ماسون آمیزی تریهای کلاژن با استفاده از رنگجمله ساختار و تراکم رشتهاز ،با ارزیابی محتوای ماتریکس خارج سلولی
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ونی نیز پ الکترتر توسط میکروسکوهای دقیقطور مناسبی حفظ شده است. بررسیها بهدر داربست ماتریکس خارج سلولیساختار  شد

خوبی انجام شده و ساختار کلی بافت محصول نیز حفظ شده است. همچنین مقاومت مکانیکی ها بهدهنده این بود که حذف سلولنشان

 .رودین میزدایی از بیند سلولایید شد. بخشی از سیمان بافتی در فرأشده توسط تست استحکام کششی تهای تهیهو ساختاری داربست

از طرفی الیاف کلاژن و  .دهددلیل بافت حاصل مقداری از قابلیت مقاومت در برابر پارگی و شکنندگی خود را از دست میبه همین 

یک دهد که پپیک خود را نشان می دوصورت دهند که این مقاومت بهشده مقاومت نشان میالاستیک باقیمانده نسبت به کشش ایجاد

شده باعث های حذفهای الاستیک است. جای خالی سیمان بافتی و سلولدوم مربوط به رشته های کلاژن و پیکاول مربوط به رشته

ها درون داربست و همچنین افزایش شود که این سبب فراهم شدن زمینه نفوذ و چسبندگی سلولمتخلخل شدن داربست محصول می

  .(48 ،47) شودشده مناسب میزداییهای سلولسازی داربستقابلیت کشسانی آن جهت آماده

 مانند پروتئین لامینین و فیبرونکتین ضعیف و حتی تقریباً ،زایی اجزای ماتریکس خارج سلولی اعصاباند ایمنیمطالعات نشان داده

زدایی لولد سها پس از فراینهای باقیمانده در بافت آنسلول نتیجهدر عصبی عمدتاً  هایداربست احتمالی زاییبنابراین ایمنی .ناچیز است

زدایی و از بین بردن بقایای یند سلولاها در فرشویندهدهنده این است که استفاده از شده نشانانجام مطالعاتنتایج  .(54 ،49)است 

  .(56 ،49)است  ثر واقع شدهؤآمیزی مطور موفقیتهای عصبی بهسلولی در بافت

بیعی های طشده از بافتهای تهیهمجموع بیانگر این بود که داربستدر حاضر شده در مطالعههای انجامبررسینهایی:  گیرينتیجه

 نند.کسلولی فراهم میهای ساختاری مناسبی جهت ایجاد بستر رشد ویژگی ،هاشویندهزدایی با یند سلولااز طریق فرزنوژن عصبی 

 سپاسگزاري

 شود. پزشکی دانشگاه تهران تشکر و قدردانی میاز پژوهشکده تحقیقات زیست

 تعارض منافع

 .تعارض در منافع گزارش نشده است سندگانینو نیب
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