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  هاي فیبروبلاست در میدان مغناطیسی بررسی القاء رشد و تکثیر سلول
 *2سیدمحمد اطیابی ؛1شیوا ایرانی ؛1نغمه عزتی

  
  چکیده

 ترمیم یا جایگزینی براي عضو، یا و بافت در ها سلول و ها مولکول آزمایشگاهی رشد تغییر و توسعه معنی به بافت مهندسی زمینه:
 هاي سلول رشد تحریک براي فیزیکی الکترومغناطیسی استفاده از روش پژوهش ف این. هدبدن است دیده آسیب قسمت

  باشد. می شده داده کشت فیبروبلاست
پیچ قرار گرفت  این سیم قالب درون راحتی به کشت سلول ظرف اي که گونه تهیه شد به هوا هسته پیچ سیم ابتدا یک ها: روش

تغذیه  به منبع و گرفته قرار قالب هسته هوادرون انکوباتور همراه انسانی بهفیبروبلاست  سلول و کشت محیط حاوي سپس ظرف
میزان رشد و  مختلف هاي زمان در و گرفت قرار مغناطیسی میدان ثیرأت تحت هاي متفاوت نمونه در زمان ترتیب شد. بدین وصل

  بررسی شد. MTT ها با استفاده از آزمون  تکثیر سلول
اند در محدوده  هایی که تحت میدان مغناطیسی قرار گرفته صاویر میکروسکوپی نشان داد که سلولنتایج حاصل از ت ها: یافته

  .داري نسبت به گروه شاهد داشتنداآمپر) افزایش رشد معن 35/0( مشخصی از تحریک
عنوان  هتواند ب شود و می تحریک رشد سلول با روش فیزیکی در محدوده مشخص، موجب افزایش رشد سلول می گیري: نتیجه

  یک فاکتور مثبت جهت مهندسی بافت استفاده شود. 
  مهندسی بافت، سلول فیبروبلاست، تحریک الکتریکی :ها واژهکلید

  »30/10/1393پذیرش:    20/5/1393 دریافت:«          
  هران، دانشگاه آزاد اسلامیگروه زیست شناسی، دانشکده علوم پایه، واحد علوم و تحقیقات ت. 1
  بیوتکنولوژي، انستیتو پاستور ایران، تهران، ایران  نانو تپایلوگروه .  2
  021-64112165تلفن: تهران، انستیتو پاستور ایران، بخش فناوري هاي نوین، گروه پایلوت نانوبیوتکنولوژي.  دار مکاتبات: عهده*

Email: atyabi@pasteur.ac.ir 
 

  مقدمه 
 تفاده از مهندسی بافت در درمان ضایعات پوستی،اس

ها  زیرا این بافت غضروفی مورد توجه است. و استخوانی
خودي ندارند و از طرف دیگر امکان  توانایی ترمیم خودبه

زایی  علت ایمنی به انجام پیوند از یک فرد به فرد دیگر،
مقدور نیست. استفاده از مهندسی بافت و طراحی 

دیده نیازمند  سیبآهاي  به بافتساختارهایی مشا
ها  کارگیري ابزارهاي اصلی نظیر داربست سلولی، سلول به

زمایشگاهی است آهاي فعال زیستی در شرایط  و مولکول
وجود ا هاي مناسب که ب که در این میان، یافتن سلول

  زایی  هایی نظیر ایمنی فاقد ویژگی توانایی تقسیم و تمایز،
  .)1( یت داردتومورزایی باشند، اهم و

 16انسان  بدن در ارگان ترین بزرگ عنوان به پوست
 8/1حدود  در سطحی و داده تشکیل را بدن وزن از درصد
 شامل . پوست)2(متر مربع را پوشانده است  سانتی

 (dermis)پوست  و میان (epidermis)درم  اپی یا روپوست
 درم و اکتودرمیأ منش با تلیال اپی اي لایه . روپوستاست

 اساس است. بر مزودرمیأ منش با همبند بافت از اي لایه
 و نازك (thick)ضخیم  پوست درم، اپی مقایسه ضخامت

(thin) 3( داد تمیز هم از توان می را(.  
 حصاري همانند ارگانیسم، حیات بقاي براي پوست

تنظیمات  براي و بوده بدن از بیرون محیط برابر در
 عملکرد بدن تمایعا وضعیت از حفاظت و حرارتی
حیاتی،  عملکردهاي این انجام کنار در .دارد حیاتی

شی
ژوه

له پ
مقا
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 انجام و خود سازي جوان حال در پیوسته طور هب پوست
   .)4( است شده ایجاد هاي زخم ترمیم فرآیندهاي

کار جدیدي جهت درمان  مهندسی بافت پوست، راه
  .)5( باشد هاي پوستی می ها و بیماري زخم

 است همبند بافت در سلول ترین فراوان فیبروبلاست،
 ماده آلی مواد و همبند بافت هاي رشته انواع همه که
 هسته با است سلولی فیبروبلاست،. کند می سنتز را اي مینهز

 یک حاوي که ظریف کروماتین داراي و روشن و بیضوي

 در دخیل هاي اندامک باشد. می واضح هستک دو یا
 دیده دهگستر طور به فیبروبلاست در سازي پروتئین

 یابد، می کاهش سلول فعالیت که مواردي در شوند. می
 پررنگصورت  به آن هسته و شده تر کوچک سلول ندازه

 هدینام نیز فیبروسیت حالت این در که شود می دیده دوکی
 به برگشت قابل تحریک درصورت ها فیبروسیت. شود می

 به بسته ها فیبروبلاست باشند. می فیبروبلاست فعال حال 
دیده  مختلفی اشکال به فعالیت، میزان و استقرار حلم

 اگر دیگر، هاي بافت به متعلق هایی فیبروبلاست شوند. می
 خاطرات نسل چندین تا شوند زده پیوند جدیدي بافت به

 خواهند حفظ اند داشته تعلق آن به که را بافتی به مربوط
 تغییرات این شناسی ریخت نظر از است ممکن گرچه کرد

  .)6( نباشد محسوس
هاي  هاي الکترومغناطیسی ترکیبی از میدان میدان

الکتریکی و مغناطیسی است که در حالت طبیعی وجود 
ثیرگذار است. أهاي بدن ت ها و بافت دارد و بر روي سلول

 حدي نیست که باعث آسیب گردد ثیر بهأاما این ت
ها  ها وابسته به شدت و فرکانس آن عبارتی اثر این میدان به
 .)7( باشد یم

فیبروبلاست انسانی بر  هاي سلول تحقیق رفتار این در
هاي الکتریکی ثابت  استایرن تحت میدان روي بستر پلی

  بررسی شده است.
  

  ها مواد و روش
هاي فیبروبلاست  کشت سلول: در این پژوهش سلول

ها  سلول این .گردید تهیه سسه بن یاختهؤ) از مHF( انسانی

 بود در )FBS( سرم درصد 10 يه حاوک RPMIدر محیط 
و  درصد 5مقدار  به Co2انکوباتور با قابلیت تزریق 

  داري شدند. نگه C37°در دماي درصد  95 رطوبت
 کاغذ منظور این چینش دستگاه تحریک فیزیکی: براي

 پلیت ابعاد یک به لوله سیم ساخت روغنی مخصوص
 دار سیم مسی روکششد. در ادامه  سلولی تهیه کشت
 دور متر به سانتی 235طول  متر به میلی 6/0قطر  بهلاکی 

 ساخته اي گونه به سیستم این. شد پیچیده روغنی کاغذ این
 کشویی صورت هب راحتی به سلول کشت که ظرف شد

 ارزیابی منظور به نیز آن کردن خارج و گیرد قرار آن درون
   ).1 (تصویر باشد راحت کشت زیر هاي سلول

 قرار لوله سیم این روند سلول حاوي پلیت سپس
 این به و شد وصل تغذیه منبع به لوله سیم. شد داده

مختلف  هاي شدت با میدان تحریک تحت ها صورت نمونه
  .قرار گرفتند

 میکروسکوپ از استفاده ها با بررسی چسبندگی سلول
نوري: اولین رفتاري که یک سلول در مواجه با ریزمحیط 

سبندگی است که دهد، چ قرارگرفته در آن نشان می
افتد و  ساعت اول پس از کشت اتفاق می 24معمولاً در 

هاي دخیل در چسبندگی  پس از آن با جایگزینی پروتئین
 تر، اتصال هاي کوچک و ضعیف تر با پروتئین محکم
گردد. تست چسبندگی  تري با سطح کشت برقرار می قوي

کننده بخشی از سلول است که با  سلول، در واقع تعیین
  ماتریکس خود در تماس است و در برابر شستشوي  سطح
  

  
      جریان ایجاد منبع همراه بهشده  ساخته لوله سیم تصویر -1 تصویر
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، به تعداد فیبروبلاستیهاي  سلولاز  کند. ملایم مقاومت می
 خانه کاشته شدند 24سلول در هر چاهک، در پلیت  104

 از پس .شد انجام ها سلول چسبندگی بررسی و در ادامه 
 هاي سلول از کشت، از ساعت 72و  48، 24گذشت 
 و محرك فیزیکی ثیرأت تحت هم ،بر روي بستر رشدکرده

 )BELL( معکوس میکروسکوپ با آن غیاب در هم
 مختلف هاي وضعیت در و شده عکسبرداري و مشاهده

   بررسی قرار گرفت. مورد
ن زنده ماندن سلول بر آزمون بررسی فعالیت و میزا

در این آزمون، میزان فعالیت آنزیم اربست: روي د
هایی که زنده و فعال  دهیدروژناز میتوکندریایی سلول

  ,MTT)3-4 . گیرند هستند مورد مطالعه قرار می
5-dimethylthiazol-2-yl(-2, 5 diphenyltetrazolium  bromide ،(

نمک محلول در آب تترازولیوم برماید است. محلول بافر 
MTT هاي دهیدروژناز موجود در  آنزیمثیر أتحت ت

هاي زنده احیاء شده و به فورمازون  میتوکندري سلول

 گردد. این ترکیب در نامحلول بنفش رنگ تبدیل می

شود. از  محلول می )DMSOمتیل سولفوکساید ( دي
به  MTTهاي مرده قادر به تبدیل  جایی که سلول آن

ب با فورمازان نیستند، سطح فورمازان ایجادشده متناس
باشد. شدت رنگ ایجادشده  هاي زنده می تعداد سلول

سنجی ساده توسط اسپکتروفتومتر  توسط یک آزمون رنگ
شود. به این منظور،  نانومتر خوانده می 630در طول موج 

سلول   4×104تعداد  هاي فیبروبلاست انسانی، به از سلول
خانه قرار داده شد. کشت سلول  24در هر چاهک، پلیت 

ساعت میزان تکثیر  24ساعت ادامه داده شد و هر  72 تا
انجام شد. فعالیت و  MTTها با استفاده از روش  سلول

صورت درصد نسبت نمونه به  ها به زنده ماندن سلول
و  SPSSکنترل محاسبه گردید. نتایج توسط نرم افزار 

) در سطح ANOVAآنالیز واریانس (آزمون آزمون 
  تحلیل شد. P>05/0داري امعن

  
  h72        h48        h24      الف

       
    ب

     
هاي فیبروبلاست انسانی تحت و بدون  . جهت بررسی رشد و تکثیرسلولX10تصاویر حاصله از میکروسکوپ معکوس با بزرگنمایی  -2تصویر 

(بدون تحریک مغناطیسی)، ب) با تحریک  ساعت برروي بستر پلی استایرن .الف)کنترل 72و  48، 24آمپر در سه بازه زمانی  35/0میدان الکتریکی 
  مغناطیسی



  
 

 1393 بهمن ،یازدهم سال هیجدهم، شماره -اه علوم پزشکی کرمانشاهماهنامه علمی پژوهشی دانشگ                                                           )615(

  ها یافته
 میدان تحریک اثرات سعی شد شهودر این پژ

 شرایط در ها فیبروبلاست رشد و چسبندگی در مغناطیسی
 و مناسب محدوده. بررسی شود بافت مهندسی به مربوط

 روي بر الکتریکی تحریک ایجاد مناسب روش همچنین
 شدت که زیر رابطه از ادهاستف با سلول کشت سیستم
دست  هکند، ب می بیان را الکتریکی جریان از حاصل میدان

  .آمد
 مقدار  باشد آهنی هسته فاقد که اي لوله سیم براي

k=1 باشد. می  

                   

 
دست آوردن شدت جریان بهینه جهت تحریک  هب

 با الکتریکی تحریک شدت محدوده تعیین ها: سلول
 گرفت، صورت خطا و آزمون روش از استفاده

آمپر  1/0 پایین بسیار هاي جریان شدت از که صورت بدین
 ثیرأت ها تحت آمپر، سلول 4/0تا محدوده  و شده شروع

 که این تا گرفتند قرار بررسی مورد شده ایجاد هاي میدان
  دست آمد.   به اي بهینه میدان شدت یک

ست هاي فیبروبلا سلول رشد و تکثیر جهت بررسی
 با بستر پلی استایرن (ظرف کشت سلول) روي بر انسانی 
ها در  از کاشت سلول نوري پس میکروسکوپ از استفاده
، 24گذشت  از پس سلول، 104خانه به تعداد  24پلیت 

 میدان ثیرأت شرایط در ها سلول کشت از ساعت 72و  48
تهیه شد  تصاویري میدان، بدون اعمال و مغناطیسی

  ). 2 تصویر(
 میدان تحتها  منظور بررسی رشد و تکثیر سلول به

 MTTاز آزمون  35/0 مغناطیسی با شدت جریان عبوري
ساعت استفاده شد و نتایج  72و  48، 24بازه زمانی  3در 

صورت  هبنشده  در مقایسه با نمونه کنترل تحریکحاصل 
  ). 1ه گردید (نمودار ینمودار ارا

آزمون تصاویر حاصله از میکروسکوپ معکوس و 
MTT  آمپر  35/0نشان داد که در جریان عبوري
، 24هاي مختلف کشت  هاي فیبروبلاستی در زمان سلول

ساعت رشد معناداري نسب به گروهی که تحت  72و  48
  اند.  ) داشتهP>05/0(تحریک نبوده 

  

 
س از کشت سلول با تحریک مغناطیسی و بدون ساعت پ 72) 3و  48) 2، 24) 1هاي زمانی  ، طی بازه MTTنتیجه حاصل از تست  -1نمودار 

*** بیانگر سطح انجام شد که با * نشان داده شده است. وجود   ANOVAبا آنالیز  >05/0Pتحریک مغناطیسی. این آزمون با سطح معناداري 
  باشد. می P<0>0001/0معناداري 
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 مورد پوست بافت ترمیم براي کنون تا که هایی درمان
 بافت پوست از استفاده شامل است هگرفت قرار استفاده
 از استفاده یا و بیمار شخص بدن نقاط سایر در موجود

 است، افراد دیگر بدن از یا و دیگر موجودات هاي بافت
 در محدودیت: مانند خاص مشکلات داراي کدام هر که

 فرد به انتقال بیماري وجود احتمال یا و دهنده بافت
 بافت ترمیم بافت، مهندسی از هدف. هستند بافت پذیرنده
 همانند بیولوژیکی ابزار کارگیري هطریق ب از پوست
  زیست و ثرؤم مصنوعی ابزارهاي از استفاده با ها سلول
 باید نهایی هدف .باشد می طراحی داربست براي مواد

 عملکردي و ساختاري ویژگی هردو که باشد بافتی احیاي
. )4( داندبرگر آسیب از قبل سطح به را جراحت پوستی

 افزایش و حفظ جایگزینی، ترمیم، بافت مهندسی هدف
  .)8( است اختصاصی هاي ارگان یا ها بافت عملکرد

 میدان تحریک متقابل در مطالعه حاضر اثرات
 در ها فیبروبلاست رشد و چسبندگی در الکترومغناطیسی

 این در. بررسی شد مهندسی بافت به مربوط شرایط
 ایجاد مناسب روش همچنین و مناسب محدوده مطالعه

 از استفاده با سلول کشت سیستم روي بر تحریک فیزیکی
غناطیسی، ومالکتر جریان از حاصل میدان شدت رابطه

دست آمد. نتایج نشان داد که میدان الکترومغناطیسی با  هب
محدوده مناسب توانسته است رشد سول را القاء کند. این 

هاي کنترل  با سلول دارياها تفاوت معن افزایش رشد سلول
صاویر ت همچنینکه القاء نشده بودند، داشت. 

مدت  هها پس از القاء ب میکروسکوپی نشان داد که سلول
بلکه اند  تنها افزایش رشد قابل توجهی داشته ساعت نه 72

دار گردیده است که این  ها به سمت قطبین جهت رشد آن
تواند در مهندسی بافت و کشت سلول بر روي  می
  توان به  هاي مختلف مهم باشد. در این راستا می ربستدا

  بررسی و مقایسه تحقیقات دیگر دانشمندان پرداخت.
 و همکارانش بر روي اثرات Hoi ting 2007در سال 

 میدان تحریک و سطحی خصوصیات کننده هدایت متقابل
 شدن طویل و گیري جهت در ضربانی الکتریکی

 ا مطالعه کردند و هدفه کاردیومیوسیت و ها فیبروبلاست

 هاي فرمان متقابل اثرات تعیین مطالعه این از اصلی
 طویل در الکتریکی میدان تحریک و سطحی کننده هدایت

 مهندسی به مربوط شرایط در گیري جهت و سلولی شدن
در تحقیق حاضر نتایج مشاهدات  .)9( بود قلب بافت

بعد  هاي فیبروبلاستی میکروسکوپی نیز نشان داد که سلول
از قرار گرفتن در میدان مغناطیسی در جهت میدان کشیده 

  اند. شده
نشان دکتر کاظم پریور و همکارانشان  2011در سال 

هاي  شده توسط میدان تغییرات ایجاد دادند که
 الکترومغناطیسی با فرکانس پایین بر روند اسپرماتوژنز

 و ها اسپرماتوگونی دار امعن افزایشموجب و  ثر استؤم
  .)10( شود می ثانویه هاي پرماتوسیتاس

 جایگزین بالینی درمان عنوان به برق جریان از استفاده
 بدن درون سلولی رفتار بررسی براي ثرؤم رویکرد یک و

 یک نبود دلیل به که هرچند. دارد طولانی اي پیشینه
 ،)سازگار زیست داربستی مواد مثل( مناسب رساناي

 وجود به در القاکننده عامل این مزیت از شدن مند بهره
  .)11( است بوده سختی کار بافت، آوردن

 فیزیکی، کننده هدایت یک عنوان به الکتریکی تحریک
 رفتار کنترل جهت ثرؤم بالقوه و اصولی رویکردي

 الکتریکی میدان از استفاده قضیه. کند می هیارا سلولی،
 الکتریکی جریان که این اول. است واقعیت سه بر مبتنی

 حفظ در مهم نقشی وشته دا وجود انسان بدن در زیستی
 عصبی، سیستم در سیگنالینگ مانند( طبیعی زیستی اعمال

  .)12( دارد) زخم التیام و عضلانی انقباض
 شدت به و بوده حساس ها لولس زا برخی که این دوم 

 هاي سلول در امر این. هستند الکتریکی الگوي به وابسته
 مانند ها سلول انواع ایرس در و بیشتر ،قلبی و عصبی

   دیده تر کم اندوتلیال، هاي سلول و )13( ها فیبروبلاست
   .)12( شود می

 میدان یک صورت به الکتریکی تحریک که، این سوم
 درمانی عنوان به بالین در) PEMF( دار ضربان مغناطیسی
 مزمن هاي زخم ،)14( ها زخم التیام تسریع در جایگزین
 هایی بیماري در مزمن درد کاهش ،)15( شریانی دیابتیک
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 مانند هایی بیماري درمان، )16( سردرد و آرتریت مانند
 عصبی هاي سلول بازسازي تقویت و )17( پارکینسون

 براي بالقوه طور به ES همچنین. است شده استفاده )18(
 زیستی هاي روش با مقایسه در بالاخص( ها سلول تحریک
 به نیاز بدون روش، این در. است ثرؤم بسیار) مرسوم
 شیمیایی مواد و ها اندوتوکسین یا قیمت گران رشد عوامل

 آسانی به توان می باشند، مضر سلول براي است ممکن که
 اتصال طریق از ها سلول روي بر را الکتریکی هاي سیگنال

  .کرد اعمال برق، منبع یک به
مطالعه، مشاهدات میکروسکوپی و نتایج  این در

هاي  نشان داد که سلول MTTحاصل از آزمون 
فیبروبلاست انسانی در میدان با شدت جریان عبوري 

افزایش رشد و تکثیر  ،کنترل نسبت به نمونهآمپر  35/0
 48با افزایش مدت زمان کشت تا  علاوه، ه. باند داشته

 که این. ها در خطوط میدان امتداد پیدا کردند ساعت سلول
 همکنش بر ها تفیبروبلاس با تحریک الکتریکی چگونه

 الکتریکی تحریک. نیست مشخص خوبی به دهد، می
 اسکلت ساختار و غشایی نفوذپذیري روي بر تغییراتی را

 طی که است شده گزارش بعلاوه،. کند اعمال می سلولی
 کاهش سلولی غشاء سیالیت تحریک الکتریکی، عمالا

تحریک  اعمال از ناشی اثرات این وضوح، طور به. یابد می
 .هستند سلول غشاء ساختارهاي با مرتبط یکی،الکتر

 و پیچیده بسیار الکتریکی هاي وضعیت سلولی شاهايغ
 سطحی بارهاي مشخصه که دهند می نشان خود از متعادل
 یونی جریان و ییغشا هاي پروتئین الکترواستاتیک-کوازي

 که هایی آن شامل( ییغشا هاي کانال بیرون و داخل به
 انتظار. باشد می) دارند پتانسیل اختلاف به حساس دریچه

 ظریف حالات این در الکتریکی اخلال هرگونه رود می
 این در که تحریک مغناطیسی از استفاده با مثال عنوان به(

 این با. شود درگیر سلولی اعمال با ،)شد استفاده مطالعه
 کردن تعیین براي بیشتري مطالعات مشخصاً وجود،

 مطالعه، این در. است لازم رام این در دخیل هاي مکانیسم
 روي مشخص شد که بر تحریک فیزیکی کاري محدوده

 هرچند. دارد اي ملاحظه قابل اثر سلول رشد و چسبندگی
 مطالعات نیازمند بالاتر اعمال تحریک، هاي محدوده که

آمده در مورد تغییرات  دست هنتایج ب علاوه، هب. است بیشتر
لف کشت نشان داد هاي مخت زمان رفتار سلولی در مدت

هاي کم  که با استفاده از میدان مغناطیسی در جریان
ها را در جهت  ساعت سلول 24توان بعد از گذشت  می

تواند در بازسازي  میدان رشد داد. این رویکرد می
ثر ؤمصنوعی بافت در مهندسی بافت بسیار کاربردي و م

  باشد.
  

 گیري نتیجه
هاي  اده از روشدر این مطالعه نشان داده شد که استف

تواند رشد و تکثیر  فیزیکی مانند تحریک الکتریکی می
این تحریک در مقایسه با  .ها را افزایش دهد سلول
ثري ؤتواند روش کارآمد و م هاي درمانی دیگر می روش

در بازسازي سریع پوست باشد، که این افزایش رشد در 
  مهندسی بافت پوست مورد توجه است.
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