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 20/1/1401پذیرش مقاله:           15/11/1400 دریافت مقاله: 
 

ر باشد. هدف از این تحقیق تعیین اثها در دنیا میهاي سوختگی از چالش برانگیزترین روشروش سلول درمانی در ترمیم زخم :مقدمه

 هاي بنیادي مزانشیمی مشتق از بافت چربی بر ترمیم زخم سوختگی در مدل حیوانی بود.هیدروژل کلاژن همراه با سلول

نژاد ویستار انجام شد. زخم سوختگی در پوست  حراییسر موش ص 24صورت تجربی با استفاده از این پژوهش به ها:مواد و روش

 یمیمزانش يادیبن يهاسلولهیدروژل کلاژن همراه با  سالین) و گروه تیمار باها به دو گروه کنترل (تحت تیمار با نرمالها ایجاد و موشموش

هفت روز یکبار در یک دوره زمانی ل هر صورت کمیّ و کیفی در فواصی بهسوختگ زخمی تقسیم شدند. روند بهبود مشتق از بافت چرب

هاي بهبود زخم سوختگی و با استفاده از روش هاي بدست آمده در قالب پارامتربیست و یک روزه مورد بررسی و ارزیابی قرار  گرفت. داده

 مورد  بررسی قرار گرفت. طرفهآماري تحلیل واریانس یک

ور معنا داري کمتر بود طدر گروه تیمار نسبت به گروه کنترل به  21و  14، 7در روزهاي نتایج مطالعه ما نشان داد  که مساحت زخم  ها:یافته

)05/0<P (  بود. کنترلکه این امر نشانگر سرعت بیشتر ترمیم زخم در گروه تیمار نسبت به گروه 
تر زخم عث ترمیم سریعبه محل زخم، با کلاژن لدروژیههاي بنیادي مزانشیمی انتقال یافته توسط سلول گیري:بحث و نتیجه

 است. هاي سوختگی در موارد کلینیکی حائز اهمیتو بر این اساس ارزیابی استفاده از این پانسمان در ترمیم زخم  سوختگی شده

 .هاي بنیادي مزانشیمی مشتق از بافت چربی، زخم سوختگی، موش صحراییهیدروژل کلاژن، سلول  ي:هاي کلیدواژه
 

 چکیده

mailto:drrahahmadi@yahoo.com
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 مقدمه
بعنوان یک ناهنجـاري در سـطح پوسـت   زخم ،اساساً

گـردد کـه ناشی از صدمات فیزیکی یا حرارتـی تعریـف می

). پـس از یـک سـوختگی 1نیازمند درمان بـالینی اسـت (

پذیر دیده نسبت به باکتري هـا آسـیب شدید، سطح آسیب

که این امر از تضعیف سـد محـافظتی پوسـت ناشـی  شده

از  پیشـگیري نقش مهمی در هموسـتاز و ،شود. پوستمی

کنـد. در صـورت آسـیب ها ایفـا میتهاجم میکروارگانیسم

پوستی، پوشاندن سریع زخم بـا پانسـمان امـري ضـروري 

است. حفظ رطوبت محیط در محل زخم، ایجاد تهویه هوا، 

ممانعت از انتقال میکروارگانیسم ها و حذف ترشحات زخم 

 ). 2آل است (ازجمله ویژگی هاي یک پانسمان ایده

هاي گروهـی از سـلول ،هاي بنیـادي مزانشـیمیلسلو

بنیادي بالغ هستند که به صـورت طبیعـی در بـدن وجـود 

ها در بافتهـاي مختلـف گـزارش داشته و حضور این سلول

تعـدیل  ،هاهـاي ایـن سـلولشده است. از مهمترین ویژگی

سیستم ایمنی و چندتوان بودن آنهاسـت. بـر ایـن اسـاس؛ 

ت از ادي مزانشیمی در موضـع جراحـهاي بنیحضور سلول

کنـد و شدت واکنش ایمنی بدن کاسته و آن را تعـدیل می

 هـا داشـتهتواند تـاثیر بسـزایی در التیـام زخـماین امر می

هاي بنیادي مزانشـیمی از منـابع متعـددي ). سلول3باشد(

بافـت  آینـد.مانند مغز استخوان و بافت چربی به دست می

هاي آن د شل است که اغلب سلولنوعی بافت همبن چربی

بل باشند، اما در عین حال داراي مخزن قااز نوع  چربی می

هاي بنیـادي هاي بنیادي بـه ویـژه سـلولتوجهی از سلول

 ).4باشد (مزانشیمی می

هاي انجام یافتـه در خصـوص تـاثیر هاي پژوهشیافته

انـد کـه هـا نشـان دادههاي بنیادي بـر تـرمیم زخـمسلول

تواننـد تـاثیرات مثبتـی در فرآینـد ي بنیـادي میهاسلول

). 6، 5هـا داشـته باشـند (هاي پوستی و زخمترمیم آسیب

هاي مزانشیمی تحقیقات آزمایشگاهی در رابطه با اثر سلول

هاي بنیـادي هـا نشـانداده انـد کـه سـلولبر التیـام زخـم

). 7مزانشیمی قادرند سبب تسریع در ترمیم زخـم شـوند (

قیقاتی دیگري نیز بیانگر اثرات قابل ملاحظـه هاي تحیافته

هاي بنیـادي مزانشـیمی مشـتق از بافـت چربـی بـر سلول

هاي گوناگون پوستی می باشند. بعنوان مثـال ترمیم آسیب

هاي بنیـادي مزانشـیمی اند کـه سـلولمطالعات نشان داده

مشتق از بافت چربی بر ترمیم زخم نیز اثـر قابـل تـوجهی 

 ).9، 8دارند (

کـاتیونی و طبیعـی ساکاریدي خطی پلیوسان، پلیکیت

ــه از دي ــت ک ــت اس ــین بدس ــی کیت ــیون جزئ استیلاس

آید.کیتوسان داراي خواص مطلوبی چون عدم سـمیّت، می

پذیري، فعالیـــــت تخریبـســـــازگاري، زیستزیست

ها، خاصیت ضـد هموستاتیک، قابلیت چسبندگی به سلول

را تبـدیل بـه التهابی و فعالیت ضدمیکروبی اسـت کـه آن 

هاي گوناگونی همچون پلیمري مناسب و اثربخش در حوزه

هاي دارورسانی و بهبود زخم نموده مهندسی بافت، سیستم

 ).10است (

باتوجه به شیوع زخم هاي سوختگی در جوامع انسانی، 

ویژه در جوامع صنعتی کـه احتمـال ایجـاد سـوختگی و به

ض حاصـل زخم هاي حاصل از سوختگی بالاتر است؛ عـوار

هاي از زخم سوختگی شامل عوارض بالینی و صرف هزینـه

ل قابل توجه درمانی، پیامدهاي آسیب اجتماعی و روانی قاب

توجهی به همـراه دارد. بـا در نظرگـرفتن نواقصـی کـه در 

ــاربرد  ــات پژوهشــی در حــوزه ک ــت مطالع کمیــت و کیفی

هاي بنیادي مزانشـیمی در ویژه سلولهاي بنیادي بهسلول

شود؛ لزوم پرداختن به اثرگـذاري ها مشاهده میام زخمالتی

منظور ، بـهلذاشود. این سلول ها بیش از پیش احساس می

 ،تر نمودن آنتوسعه نتایج حاصل از این تحقیق و کاربردي

هاي بنیادي مزانشیمی در مطالعه حاضر، اثرات پیوند سلول

همراه با هیدروژل کلاژن بر زخم سـوختگی، مـورد توجـه 

 رارگرفته است.ق
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 مواد و روش ها
،در مرکز تحقیقـات پوسـت و 1400 سال دراین تحقیق 

سلولهاي بنیادي دانشگاه تهران انجـام شـده اسـت. در ایـن 

هاي زیست پزشـکی پژوهش مجوز کمیته اخلاق در پژوهش

از طرف سازمان معاونت تحقیقات و فنـاوري دانشـگاه علـوم 

 IR.TUMS.VCR.REC.1397.506پزشکی تهران با شناسه 

و نیز از طـرف سـازمان پزشـکی قـانونی کشـور بـا شناسـه 

IR.LMO.REC.1397.021  .نامهتیرضا افتیدردریافت شد 

ــاز  ــدا نیداوطلب ــلول ياه ــبن يهاس ــتفاده از  يادی ــه اس ب

 یشده به عنوان ملاحظـه اخلاقـ هوشیب ییصحرا يهاموش

 .دیگرد فیانجام پژوهش تعر

 ساخت هیدروژل 

، چهـل میلـی گـرم )13یـات پیشـین (بر مبناي تجرب

) در لولـه فـالکون BASF SE (Germany)کـلاژن گـاوي (

سی سی آب استریل دیونیزه حل شـد و جهـت  25حاوي 

حلالیت بیشتر براي چند دقیقـه تکـان داده شـد. شـانزده 

در لولـه  HEPESسـی سـی بـافر  8و  PBSسی سی بـافر 

ولـه ریخته شد و با هـم ترکیـب شـد. هـر دو ل 50فالکون 

فالکون براي چند دقیقه در بشر حاوي یخ صفر درجه قـرار 

داده شد. محتویات دو لوله با هم ترکیب شـد و بـه ظـرف 

 مورد نظر منتقل شده و در دماي اتاق قرار داده شد.

 بررسی ساختار هیدروژل

جهت بررسـی خـواص فیزیکـی سـطحی هیـدروژل از 

جملــه تخلخــل ســنجی، هیــدروژل ســاخته شــده تحــت 

 ).14قرار گرفت ( SEMرداري با دستگاه تصویرب

 هاي بنیادي مزانشیمی جداسازي و کشت سلول 

هاي بنیادي مزانشیمی از بافـت جهت جداسازي سلول

چربی، با رعایت اصول اخلاق در پزشکی و دریافت رضـایت 

بیمار متقاضی لیپوساکشن مراجعـه کننـده  10نامه کتبی، 

ادي تحت بررسـی به مرکز تحقیقات پوست و سلولهاي بنی

 ,HCV, HTLV I/II, HIV 1/2هاي ویروسی شـامل تست

HBV, CMV,EBV, West Nile Virus   و سـایر عوامـل

میکروبی از جملـه بررسـی تروپانمـا پالیـدوم (سـفلیس) و 

-سلول تروپانما کروزي قرار گرفتند تا سلامتی افراد دهنده

هاي هاي بنیادي تایید شود. عمل جداسازي و کشت سلول

مزانشیمی مشتق از چربی بر مبناي مطالعات پیشین انجام 

). به طور خلاصه، بافت چربی پـس از ریـز ریـز 15گرفت (

دقیقـه در دمـاي  60به مدت  1شدن تحت اثر کلاژناز نوع 

سانتی گراد قرار گرفـت و بعـد از سـانتریفوژ بـه  درجه 37

دور بر دقیقـه، لایـه آبـی و  200دقیقه با سرعت  10مدت 

شستشـو  PBS چربی از هم جدا شدند. پلت حاصله درلایه 

ــور داده شــد 100داده شــد و از صــافی  ــري عب  .میکرومت

دقیقه بـا بـافر حـاوي  2هاي خونی لیز شده به مدت سلول

انکوبه شـده   EDTA آمونیوم کلراید، پتاسیم بی کربنات و

 و متعاقبا مورد سانتریفیوژ قرار گرفت و از طریق شستشو با

PBS  مونه حذف شدند بدین ترتیب پلـت حاصـل کـه از ن

حاوي کسرِ عروقی استرومایی بود در محیط کشـت کامـل 

، ســــدیم پیــــرووات و α–MEM  ،HEPES شــــامل

استرپتومایسین و گلوتـامین  -هاي پنی سیلینبیوتیکآنتی

ــا ــت ب ــل شــده و در نهای ــت  PBS تکمی ــه حال ــاره ب دوب

ها، لسوسپانسیون درآمـد. بـه منظـور تعیـین تعـداد سـلو

آمیزي با کریسـتال ویولـه شمارش با لام نئوبار پس از رنگ

گـرم بافـت چربـی  1انجام گرفت و به طور معمول از هـر 

هاي بدست آمـده سلول بدست آمد. سلول 1×  510حدود 

متـر مربـع، بـر روي سلول در هر سانتی 2×10 3در غلظت 

ها تا رسیدن به ظرف مناسب کشت داده شد و پاساژ سلول

ها پس از پاساژ یکنواختی مناسب انجام شد. این سلولحد 

هـــاي ویروســـی، مایکوپلاســـما و ســـوم از نظـــر آلودگی

 اندوتوکسین مورد ارزیابی قرار گرفتند.  

هاي بنیادي بررسی ماهیت و پتانسیل تمایزي سلول

 مزانشیمی

هاي کشت شـده جهت اثبات ماهیت مزانشیمی بودن سلول

هـاي ه از تکنیـک فلوسـایتومتري نمونـهو تکثیر یافته با اسـتفاد

مـورد  CD105و  CD90ها مارکرهـاي سلولی از نظر بیان سلول
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بررسی قرار گرفتند. همچنین جهت بررسی پتانسـیل تمـایزي، 

ها بـه رده سـلولی اسـتخوان و چربـی مـورد قابلیت تمایز سلول

هاي سـلولی در ). بـدین منظـور نمونـه16بررسی قرار گرفـت (

-نه قرار داده شدند و سپس با استفاده از محـیطپلیت  شش خا

هاي تمایزي و فاکتورهاي رشـد اختصاصـی مـورد نیـاز کشـت 

هـاي تمـایز یافتـه بـه اسـتخوان بـا روز سلول 21شدند. بعد از 

-و سـلول (Alizarin Red Color)استفاده از رنـگ آلیـزارین رد 

 Oile Red)هاي تمایز یافته به چربی با استفاده از رنگ اویل رد 

Color) .رنگ آمیزي شدند و تحت تصویربرداري قرار گرفتند 

ها بر روي هیدروژل و بررسی کشت سلول

 ها میکروسکوپی رشد و چسبندگی سلول

ــر روي هیــدروژل مطــابق جهــت  کشــت ســلول هــا ب

هــاي بنیــادي مزانشــیمی )، ســلول17(مطالعــات پیشــین 

روژل تریپسینه شده و بر روي هیدروژل منتقل شدند. هیـد

درجـه سلسـیوس  37حاوي سلول در انکوبـاتور در دمـاي 

قرار داده شد و هر روز تعویض محیط انجام گرفت و رشـد 

و چسبندگی سلول ها توسط میکروسـکوپ اینـورت مـورد 

 مشاهده قرار گرفت. 

 بررسی سمیت (سایتوتوکسیسیته) هیدروژل 

به منظـور بررسـی میـزان سـمیت هیـدروژل بـراي 

و نتـایج بـه  )18( شـداسـتفاده  MTTها از تست سلول

ها در مقایسـه بـا مانی نسـبی سـلولصورت درصد زنده

 هاي کنترل گزارش شد. نمونه

 ایجاد مدل سوختگی

ها بیهوش و ناحیـه موش )،19(بر اساس تجربیات پیشین 

 ها با مایع آب و مایع دستشویی، خیس و توسط تیغپشتی آن

و  کل و بتادین ضـدعفونیکاملا موزدایی شد. سپس ناحیه با ال

تی استریل در ناحیه پشـ mm 8/0پس از آن با قرار دادن پانچ 

ها، زخمی مشابه قالب با برداشتن تمام ضـخامت پوسـت موش

گـاه ناحیـه زخـم بـا گـاز شامل اپیدرم و درم ایجـاد شـد. آن

 استریل و نرمال سالین تمیز گردید.

 هاتیمار زخم در موش

 کنتـرلگروه شامل گـروه  هاي داراي زخم به دوموش

(تیمــار بــا  مــاریت تحــت گــروهســالین) و (تیمــار بــا نرمال

هاي بنیــادي مزانشــیمی هیــدروژل کــلاژن حــاوي ســلول

سر مـوش  12مشتق از بافت چربی) ـ هر گروه متشکل از 

، محل زخم بـا نرمـال کنترلبندي شدند. در گروه ـ تقسیم

 دروژلیـهبـا  مـاریت تحـت گـروهسالین تیمار گردیـد. در 

مشـتق از  یمیمزانشـ يادیـبن يهاسـلول کلاژن همراه بـا

هـاي ، ابتـدا هیـدروژل کـلاژن حـاوي سـلولیبافت چربـ

 مزانشیمی مشتق از چربـی قـرار داده شـد و سـپس لایـه

سیلیکونی محافظ زخم بر روي زخـم قـرارداده شـده و بـا 

 چسب شفاف پوشانده شد. 

 بررسی میزان ترمیم زخم

ر زخم، میزان ترمیم و بسته شـدن در این مرحله، ظاه

مورد ارزیـابی قـرار گرفـت.  21و  14، 7، 0آن در روزهاي 

ها در شرایط یکسان و اسـتاندارد در عکسبرداري از حیوان

 انجام شد.  21و  14، 7، 0اتاق عمل در روزهاي 

 روش آماري

م هاي بدست آمـده بـا اسـتفاده از نـرآنالیز آماري داده

صــورت گرفــت. جهــت  IBM SPSS Statistic 23افــزار 

و گـروه  کنتـرل ي مساحت سطح زخم بـین گـروهمقایسه

 يادیـبن يهاسـلول يکلاژن حاو دروژلیه "تیمار شده با 

در روزهـاي مختلـف بـه  یمشتق از بافـت چربـ یمیمزانش

سـت مسـتقل و جهـت ت -صـورت جداگانـه از آزمـون تـی

هـا طـی ي تغییرات مساحت سطح زخـم در گـروهمقایسه

 انسیــوار زیآنــالاز تســت آمــاري  21و  14، 7، 0هــاي روز

د. استفاده ش  یبنفرون یبیبا آزمون تعق يتکرار ياندازه ها

 مشخص گردید. p 0.05>داري با ارزش سطح معنی

 هایافته

 ارزیابی ساختار هیدروژل کلاژن

درصـد کـلاژن  10نتایج مطالعه ما نشان داد کـه غلظـت 

ها شیري و ار است. رنگ نمونهتهیه شده از قوام خوبی برخورد
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همچنـین، بـر اسـاس نتـایج  .از شفافیت نسبی برخوردار بـود

مشــخص شــد کــه  SEM حاصــل از بررســی میکروســکوپ

هـاي آنزیمـی و هاي ساخته شده با اسـتفاده از روشهیدروژل

شیمیایی در مقایسه بـا روش فیزیکـی داراي منافـذ کـوچکتر 

وندهاي عرضی بیشـتر و هستند. این امر نشان دهنده ایجاد پی

 .ها بودتر کوالانسی در این هیدروژلقوي

 هاي بنیادي جدا شده از بافت چربیارزیابی ماهیت سلول

هاي جداسازي شده از بافت نتایج نشان دادند که سلول

چربی به روش آنزیمی مورد استفاده در این پژوهش داراي  

هاي ولمانی بالایی هستند. نتـایج فلوسـایتومتري سـلزنده

جدا شده از بافت چربی انسان نشان دادند که میزان زنـده 

و میـزان  %96/98ها در روز جداسازي برابر مانی این سلول

بــود. همچنــین بررســی بیــان  %04/1آپــاپتوز آنهــا برابــر 

هاي بنیادي مزانشیمی بافـت مارکرهاي تخصصی در سلول

هـا چربی با فلوسـایتومتري نشـان دادنـد کـه ایـن سـلول

ــــاي م ــــان  CD105و  CD44 ،CD73 ،CD90ارکره را بی

را به میزان بسیارکم  CD45و  CD34کنند و مارکرهاي می

هاي بنیادي مزانشیمی بیان می کنند. از سویی تمایز سلول

هاي چربی و اسـتخوان مشتق شده از بافت چربی به سلول

هـاي بنیـادي ها ویژگی تمایزي سـلولنشان داد این سلول

 دارا می باشند.  مزانشیمی را 

 ارزیابی ترمیم زخم

بررسی کیفی ترمیم زخم در گروه تحت تیمار با هیدروژل و 

سلول هاي بنیادي مزانشـیمی مشـتق از چربـی نشـان داد کـه 

ترمیم زخم و جوش خوردن مکانیکی زخـم در گـروه تیمـار بـا 

 ). 1سرعت بیشتري نسبت به گروه کنترل انجام می گیرد (شکل 

 
 ها.در موش 21و  14، 7(روز ایجاد زخم)،  0یرات سطح زخم در روزهاي . تغی1 شکل

 
نتایج حاصل از بررسی مساحت سـطح زخـم بـا نـرم افـزار 

Image J  مسـاحت زخـم  کنترلنشانگر آن بودند که در گروه

ـــه روز   21و  14، 7در روزهـــاي  داراي کـــاهش  0نســـبت ب

 14وز معناداري بود. از سویی گرچه مسـاحت سـطح زخـم در ر

نسـبت  21تفاوت معناداري نداشـت امـا در روز  7نسبت به روز 

کاهش معنـاداري در سـطح زخـم مشـاهده گردیـد.  14به روز 

هیـدروژل + سـلولهاي "مساحت سطح زخم در گروه تیمـار بـا 

و  14، 7نیز کـاهش معنـاداري در روزهـاي  "بنیادي مزانشیمی

فـی بـر خـلاف از خود نشـان داد. از طر 0در مقایسه با روز  21

 7نسـبت بـه روز  14مساحت سطح زخـم در روز  کنترلگروه 

نیز دچار کاهش معناداري گردید. همچنین این کاهش معنـادار 

 ). 1نیز مشاهده شد (جدول  14نسبت به روز  21در روز 

اما یافته هاي مهم در خصـوص تـرمیم زخـم در گروههـا 

یمـار و ت کنتـرلمربوط به تفاوت سطح زخم میان گروه هـاي 

در روزهاي مختلف می باشـد. در ایـن راسـتا نتـایج تجزیـه و 

، 7تحلیل تصویرها نشان دادند  که مساحت زخم در روزهـاي 

بــه طــور  کنتــرلدر گـروه تیمــار نســبت بــه گــروه  21و  14
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 د.بو کنترلترمیم زخم در گروه تیمار نسبت به گروه و این امر نشانگر سرعت بیشـتر 2معناداري کمتر بوده (جدول 
هاي در موش 21 و 14، 7، 0بین روزهاي  "هیدروژل + سلولهاي بنیادي مزانشیمی"و تیمار شده با  کنترلهاي .  بررسی مساحت زخم در گروه1جدول 

 صحرایی نر

 Mean±SEM روز
P1 

 (کنترل)
P2 

 (کنترل)
P3 

 Mean±SEM (کنترل)
P1 

 تیمار
P2 

 تیمار
P3 

 (تیمار
 - - - 599/0±003/0 - - - 599/0±029/0 0روز 
 - - P - - 016/0±223/0 01/0<P>01/0 294/0±007/0 7روز 
 - P N.S - 004/0±053/0 001/0<P 05/0<P>01/0 232/0±024/0 14روز 
 P 01/0<P 05/0<P 002/0±017/0 001/0<P 01/0<P 05/0<P>01/0 059/0±005/0 21روز 

N.S باشد. مقادیر بیانگر عدم وجود اختلاف معنادار میP1  مقادیر 0در مقایسه با روز ،P2  و مقادیر  7در مقایسه با روزP3  بیان شده است. 14در مقایسه با روز 
 

در  21و  14، 7، 0در روزهاي  "هیدروژل + سلولهاي بنیادي مزانشیمی"و تیمار شده با  کنترلهاي هاي گروه. بررسی مساحت زخم بین گروه2جدول 
 هاي صحرایی نرموش

 ±Mean گروه
SEM 

P 
 )0(روز 

Mean± 
SEM 

P 
 )7(روز 

Mean± 
SEM 

P 
 )14(روز 

Mean± 
SEM 

P 
 )21(روز 

 - 059/0±005/0 - 232/0±024/0 - 294/0±007/0 - 599/0±029/0 کنترل

 )MSCs 003/0±599/0 )248/0=Pهیدروژل+
N.S 

016/0±223/0 
)015/0=P( 

05/0<P 
004/0±053/0 

)016/0=P( 
05/0<P 

002/0±017/0 
)001/0=P( 

01/0<P 
N.S باشد. مقادیر بیانگر عدم وجود اختلاف معنادار میP .در مقایسه با گروه کنترل بیان شده است 

 
میزان ضـخامت  گرددمشاهده می 2همانطور که در شکل

ي هیـدروژل + پوست ناحیـه زخـم در گـروه دریافـت کننـده

هاي بنیادي مزانشیمی نسبت به گروه کنترل نیز در روز سلول

 هفتم افزایش معناداري پیدا کرده است.

، نحوه قرارگرفتن سلولهاي بنیادي مزانشـیمی 3در شکل 

روي هیدروژل با استفاده از تصـویر میکروسـکوپ الکترونـی از 

 لولهاي کشت شده قابل مشاهده است.س

و   CD90دو مــارکر  در بررســی فلوســایتومتري ســلولها

CD105  الـف و ب) 4را به میزان بالا بیـان کردنـد (شـکل ، .

نتایج مطالعه ما نشان داد که سلولها قابلیت تمایز به اسـتخوان 

 ، الف و ب).5و چربی را دارند (شکل 

  
در  21 و 14، 7هاي بنیادي مزانشیمی در روزهاي  هاي کنترل، و هیدروژل کلاژن + سلولوست ناحیه زخم بین گروهنمودار مقایسه ضخامت پ. 2شکل 

،  $$:P: $  ،01/0<P>05/0) و (##:P: #  ،01/0<P>05/0) و (***:P:**  ،001/0<P>01/0بیانگر معناداري نسبت به گروه کنترل،  ( *مدل حیوانی. 
001/0<P:$$$( 
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 میکرومتر). 300ویر میکروسکوپ الکترونی از سلولهاي کشت شده روي کلاژن (بزرگنمایی تص .3شکل

 

    
 ب       الف

 استخوان يهاسلول به  ي بنیادي مزانشیمیهاسلول زیب) تما یچرب يهاسلولبه  ي بنیادي مزانشیمیهاسلول زیالف) تما .4شکل
 
 

   
 ب         الف

ي بنیادي مزانشیمی.در سلولها CD105 مارکر انی. ب) بي بنیادي مزانشیمیهاسلولدر  CD90 مارکر انیالف) ب .5شکل
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 گیريبحث و نتیجه
 

عنوان یک ناهنجـاري در سـطح پوسـت اساساً، زخم به

گـردد کـه ناشی از صدمات فیزیکی یا حرارتـی تعریـف می

). پـس از یـک سـوختگی 1نیازمند درمان بـالینی اسـت (

پذیر یده نسبت به باکتري هـا آسـیبدشدید، سطح آسیب 

شود که این امر از تضعیف سد محافظتی پوست ناشـی می

شود. پوست نقش مهمـی در هموسـتاز و پیشـگیري از می

کنـد. درصـورت آسـیب ها ایفـا میتهاجم میکرو ارگانیسم

پوستی، پوشاندن سریع زخم بـا پانسـمان امـري ضـروري 

اد تهویه هوا، است. حفظ رطوبت محیط در محل زخم، ایج

ممانعت از انتقال میکروارگانیسم ها و حذف ترشحات زخم 

 ). 2آل است (ازجمله ویژگی هاي پانسمان ایده

از دیربــاز روشــهاي متعــددي جهــت التیــام زخمهــاي 

هاي سوختگی به کار رفته است؛ اما اخیرا استفاده از سلول

هـا مـورد توجـه محققـین قـرار بنیادي در التیام این زخم

فته است. اگرچه استفاده از سلول هاي بنیادي در ترمیم گر

ها در القـاي تکثیـر زخمها به دلیـل پتانسـیل ایـن سـلول

آید غیرقابل تنظیم، مخالفانی جدي نیز دارد؛ اما به نظر می

بخش سـلول هـاي با توجه به نتـایج شـگفت آور بهبـودي

به کارگیري این سـلول هـا  "بنیادي در حوزه ترمیم، اخیرا

ترمیم زخمها مورد توجه محققین بـالینی قـرار گرفتـه  در

باشــد.  نتــایج حاصــل از ایــن تحقیــق نیــز نشــان داد کــه 

چربـی کـه بـر  از بافـت مشتق مزانشیمی بنیادي سلولهاي

روي هیدروژل کلاژن سوار شده و بـه ناحیـه زخـم انتقـال 

توانند به طور معناداري سبب تسریع در می داده می شوند

همراستا با نتایج این پـژوهش  .شوند وختگیس التیام زخم

تحقیقات دیگري نیز نشان داده اند که هیـدروژل هـا مـی 

توانند به عنوان یک داربست مناسب جهت انتقال سلول ها 

بــه بافتهــاي هــدف مــورد اســتفاده قــرار گیرنــد. در واقــع 

هیدروژل کلاژنی یکـی از پرکـاربردترین هیـدروژل جهـت 

). 10به بافتهاي هدف می باشد ( انتقال سلول هاي بنیادي

همچنین، تحقیقات نشان داده اند که این نوع از هیـدروژل 

توانند سلول هـا ها به سلول ها آسیب وارد نمی کنند و می

). از طرفـی 11را به سلامتی به بافت هدف انتقـال دهنـد (

نتایج تحقیقات دیگري نیز نشان داده اند کـه سـلول هـاي 

تهـاي مختلـف از جملـه بافتهـاي مزانشیمی مشـتق از باف

پوست، بنـد نـاف و مغـز اسـتخوان مـی تواننـد در بهبـود 

زخمهاي حاصل از سوختگی، صدمات مکـانیکی و بیمـاري 

ها به ویژه دیابت چه در مدلهاي حیـوانی و چـه در نمونـه 

 ).  13ـ10( هاي انسانی نقش بسیار برجسته اي ایفا نمایند

رات ترمیمـی پژوهشهاي انجـام یافتـه در خصـوص اثـ

سلول هاي بنیادي مزانشیمی مشتق از چربی بر زخمهـاي 

لقـاي دیابتی نیز نشان دادند که این سلول ها می توانند با ا

تکثیر سلول هاي بافتی و تحریـک ترشـح عوامـل رشـد و 

 ). 14(تکثیر در بافت هدف سبب تسریع التیام زخم شـوند 

بـر  همچنین یافته هاي حاصـل از تحقیقـات انجـام یافتـه

بافـت پوسـت آسـیب دیـده  پیوند سلول هـاي بنیـادي در

می تواننـد  مزانشیمی بنیادي نشانگر آن است که سلولهاي

 اثر بهبودي بخشـی بـر طیـف قابـل تـوجهی از آسـیبهاي

 که متعددي مطالعات .  طی)15،16(اعمال نمایند  پوستی

 التیام فرآیند بر مزانشیمی بنیادي سلولهاي اثر خصوص در

گرفته  است نتایج به وضوح نشـان داده  انجام یپوست زخم

چـه در  نقش مهمی در التیـام  زخمهـا  سلولها اند که این

ی نمونه هاي حیوانی دیابتی و چه در نمونه هاي غیر دیـابت

 هـاي یافتـه برخـی قابـل،م ). در19-17(  ایفا می نماینـد

 هبـ بنیادین سلولهاي از استفاده که اند داده نشان پژوهشی

 زخـم تـرمیم بـر قابـل تـوجهی اثر داراي تنها نه لیک طور

نیـز داشـته  تومـورزایی مـی تواننـد خصـلت بلکه  نیستند

  ).29(باشند 

از نظر مکانیسم عمل اثر سلول هاي بنیادي بـر تـرمیم 

زخم می توان گفت با توجه به توانایی سلول هاي بنیـادي 

ی هاي سالم جهت تکثیر  و نیز القاي رگزایـدر القاي سلول

در بافتهاي هدف  و از طرفـی القـاي کـلاژن سـازي و نیـز 

)، ایـن 30، 5-3سایر پروتیینهاي درگیر در تـرمیم زخـم (



 کوکاییان و همکاران ... مزانشیمی بنیادي هايپیوند هیدروژل کلاژن حاوي سلول اثر بررسی

 

 1401بهار ، 24 یافته، دوره / 19 

سلول ها با تاثیري همه جانبه در مسیر ترمیم زخم قادرند 

 سبب تسریع التیام زخم شوند. 

هاي تحقیق حاضـر در محـدوده بررسـی اثـرات سـلول

چربـی بـر تـرمیم  بنیادي مزانشیمی مشتق شـده از بافـت

زخم سوختگی و ارزیابی ظاهري ترمیم زخم  انجام گرفتـه 

باشد. با توجـه و تفسیر نتایج در این حیطه قابل تبیین می

بــه محــدودیت پشــتیبانی مــالی و تســهیلات در دســترس 

محققین این پـژوهش، امکـان بررسـی موضـوع در سـطح 

ریزتر سلولی و مولکولی بـه ویـژه مطالعـات میکروسـکوپ 

کترونی و بررسـی بیـان پروتیینهـاي مـوثر بـر تـرمیم در ال

ناحیه زخم فـراهم نگردیـد، امیـد اسـت در آینـده امکـان 

بررسی این موضـوع در سـطوح ریزتـر سـلولی و مولکـولی 

 فراهم آید. 

ــا ــ جینت ــیو ک یکمّ ــار یف ــات آم ــل از مطالع  ،يحاص

کـه  دهـدیمپـژوهش نشـان  نیـدر ا یو بافت یشگاهیآزما

همـراه بـا  یمیمزانشـ يادیـسـلول بن نـدهکنافتیدرگروه 

 نسـبت بـه گـروه يکـلاژن بـا اخـتلاف معنـادار دروژلیه

را به خـود  يزخم بالاتر امیبهبود و الت يهاشاخصکنترل، 

ــن  اختصــاص داده اســت. در مجمــوع نتــایج حاصــل از ای

تواند با انتقـال پژوهش نشان دادند که هیدروژل کلاژن می

مشتق از بافت چربی به محل هاي بنیادي مزانشیمی سلول

و بـر ایـن   تر زخم سوختگی شدهزخم، باعث ترمیم سریع

هـاي اساس بررسی استفاده از این پانسمان در ترمیم زخم

سایر زخمهـا در بیمـاران مـی توانـد  "سوختگی  و احتمالا

 مورد توجه قرار گیرد.

 تشکر و قدردانی

ایـن مطالعـه بــا پشـتیبانی مرکــز تحقیقـات پوســت و 

هاي بنیادي دانشگاه علوم پزشکی تهران انجام گرفته ولسل

هاي مـالی است و بدینوسیله از پشتیبانی معنوي و حمایت

 آید.این مرکز تقدیر و تشکر به عمل می
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Abstract 

Background: Cell therapy is one of the most challenging methods in the healing of burn wounds 
in the world. The present study aimed to determine the effect of collagen hydrogel with adipose-
derived mesenchymal stem cells on burn wound healing in an animal model. 
Materials and Methods: The present study was experimentally performed on 24 Wistar rats. Burn 
wounds were created on the skin of rats. Then, the rats were divided into a control group treated 
with normal saline and a group treated with collagen hydrogel with adipose tissue-derived 
mesenchymal stem cells. The healing process of burn wounds was quantitatively and qualitatively 
evaluated at intervals of every seven days for 21 days. The obtained data were analyzed in the form 
of burn wound healing parameters using one-way ANOVA. 
Results: The wound area was traced on days 7, 14, and 21 in the treatment group which was 
significantly smaller than that in the control group, indicating a faster wound healing in the 
treatment group compared to the control one  (P<0/05). 
Conclusion: Mesenchymal stem cells transferred by hydrogel to the wound site rapidly heal burn 
wounds; therefore, evaluating the use of this dressing in the healing of burn wounds is important in 
clinical cases. 
Keywords: Adipose-derived mesenchymal stem cells, Burn wound, Collagen hydrogel, Rat.  
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