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هاای مرساوم برند، افزایش یافته و روشهای دیابتی رنج میهای اخیر تعداد بیمارانی که از زخمدر سال  :زمينه و هدف

 ژلاه وارتاونی  میشامزان  یادیابن  یهاسالولباشند. هدف از این تحقیق بررسای ارارات  می  ییهادرمانی دارای نارسایی

 .در التیام زخم دیابتی در مدل حیوانی است (WJMSCs)  نافدنب 

پوست و سلول  :روش بررسي  مرکز تحقیقات  تجربی آزمایشگاهی که در  این تحقیق  بنیادیطی  طی فروردین   های 

وان و استخهای  ها به سلولجداسازی شده و توانایی تمایز آن  WJMSCهای  سلول  انجام گرفت،  1399تا آذر    1399

های صحرایی نر نژاد نیز بیان مارکرهای اختصاصی ارزیابی شد. استرپتوزوسین جهت القای دیابت در موش  و  چربی

Wistar    نرمال )تزریق  کنترل  گروه  دو  به  حیوانات  گرفت.  استفاده  تزریق  مورد  و  بندی  تقسیم  WJMSCsسالین( 

درمال نرمال سالین  شدند. پس از تزریق ساب  داها ایجپشت موشمتر در ناحیه  سانتی  8/0هایی به قطر  گردیدند. زخم

و    t-testها با استفاده از آزمون  ارزیابی شد. داده  21و    14،  7، التیام زخم به روش فتوگرافی در روزهای  WJMSCsو  

 گرفتند.  مورد تجزیه و تحلیل قرار SPSS software, version 16 (IBM SPSS, Armonk, NY, USA) واریانسآنالیز 

های اساتخوان و های مزانشیمی را بیان کردند و قابلیت تماایز باه سالولمارکرهای تخصصی سلول  WJMSCs  :اهيافته 

درمال در باه ناحیاه ساابWJMSC های مانی بااییی برخاوردار بودناد. تزریاق سالولچربی را داشته و از میزان زنده

 ل شد.رتننسبت به گروه کهای دچار زخم دیابتی سبب تسریع التیام زخم موش

طور مورری سبب تسریع التیام زخم دیاابتی تواند بهدرمال زخم دیابتی میدر ناحیه ساب  WJMSCsتزریق  گيري:نتيجه 

تواناد در سالول درماانی می  نافبناد  وارتاون  ژله  از  شده  جدا  مزانشیمی  بنیادی  هایسلولگردد. بر این مبنا استفاده از  

 مورد توجه قرار گیرد. یتهای دیاب زخم  ویژه در حیطه ترمیمبه

 مزانشیمی، ژله وارتون.  های بنیادیسلول،  تزریق ،  زخم دیابتی  :ليديك لماتك

 

 
ریز بدن است که  های غدد درون ترین بیماری دیابت یکی از شایع

دلیل عدم جذب سلولی قند خون ناشی از کاهش ترشح انسولین یا به

 ان امزما شود. هجاد می اولین ای ای بدن در برابر انساهلول ااومت سامق

 اتی، اد نوروپاای مانننهاوضعیت بالینی زمی ،رفت بیماری دیابتبا پیش

 
 

 ای مانند نوروپاتی، وضعیت بالینی زمینه ،با پیشرفت بیماری دیابت

می بروز  عفونت  و  پا  شکل  تغییر  عروقی،  زخمبیماری   دیابتی  کند. 

به   دیابت  توجه  قابل  عوارض   از  ییک التیام می است که  یابد و سختی 

 2و1ود.شمی  حتی منجر به قطع عضو

ها های بنیادی مزانشیمی بتوانند در درمان این زخم احتمای سلول 

شوند.  واقع  سلول   مؤرر  انواع  از  سلول یکی  بنیادی،  بنیادی های  های 

 مقدمه 
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 217تا  209 ،3، شماره 79 ، دوره1400 خرداد ی تهران،كه علوم پزشادانشگی، كده پزشكمجله دانش

 

 ، (MSCs)مزانشیمی    بنیادی  هایسلول   هستند.  مزانشیمی 

 . هستند تکثیرشونده سرعتبه  و  چند توان ایمنی، هایهکنندتنظیم

در زمینه تکنولوژی جداسازی سلول این امکان    ر یخهای اپیشرفت

های بالغ و جنینی ها را از بافتMSCرا فراهم آورده است که بتوان  

پری  سینوویوم،  جمله  از  ماهیچه  (Periosteum)  ستئوموگوناگون   ،

بافت محیطی  اسکلتی،  خون  دندان چربی،  حتی  ریه،  شیری ،  های 

های کوریونیک رز ، پبندناف  نوشده، کبد جنینی، مایع آمنیونی، خکنده

 جفت و نیز ژله وارتون جداسازی و شناسایی نمود.

قادرند  بنیادی  هایسلول  استخوان،  هایسلول   به  مزانشیمی 

  ی، چرب  بافت   قلب،  ماهیچه  تاندون،  لیگامنت،  ماهیچه،  غضروف،

  تیموس،   بندهم   بافت  هایسلول   استخوان،  مغز  همبند  ت باف  هایسلول

 اپیتلیوم   کبد،  اپیتلیوم  هایسلول   و  ،(سازدندان )  یکنژوتادون  هایسلول

 4و 3کنند. پیدا تمایز روده اپیتلیوم و ریه

میسلول   که   آنند  نشانگر  مطالعات بنیادی  ترمیم  های  در  توانند 

به زخم  زخم ها  ترمیم  در  زخ ویژه  و  پوستی  مورر  های  دیابتی  م 

سلول   8و5باشند. میان  سلول از  بنیادی،  بنیاهای  انشیمی  زم  یدهای 

ویژهپ بافتتانسیل  در  رشد  فاکتورهای  ترشح  تحریک  در  را ای  ها 

ها نقش قابل توانند در ترمیم و بهبودی زخم دارند و از این طریق می

بر ها میاین سلول   10و9توجهی ایفا کنند. تی نیز بهبود زخم دیاب  توانند 

 13و11مورر باشند.

شوند ی جداسازی م  نوتهای بنیادی مزانشیمی که از ژله وارسلول

توانند آید می نظر می های بنیادی مزانشیمی هستند که به از جمله سلول 

 15و14ها نقش ایفا نمایند.در بهبود زخم 

داده  نشان  آزمایشگاهی  تحقیقات  رابطه  همین  که  در  اند 

م ل سلو  بنیادی  و های  ژله  به زانشیمی  بر  مهمی  اررات    ود ب ارتون 

دارند. زخم  پوستی  آزما ب ر ج ت   16های  نیز  یات  دیگری  یشگاهی 

که    دهنده نشان  وارتون  سلول آنند  ژله  از  شده  جدا  بنیادی  های 

طریق    انسان   بندناف  از  دیابتی  و  پوستی  زخم  بهبود  افزایش  سبب 

کراتینوسیت  به  م   ( Keratinocytes)   تمایز  آزادسازی  های  ولکول و 

 17. د ن شو مهم می 

بنیادی ول لس  تا ارر  مؤید  که   تحقیقاتی  هاییافته  برخلاف های 

زخم   مزانشیمی ترمیم    نشان   پژوهشی  نتایج  برخی  باشند،می   هابر 

ترمیم زخم را بهبود    توانندنمی  مزانشیمی  های بنیادیسلول که    اندداده

اعتقاد  18.دنبخش و  پیوند  هک  است  این  بر  همچنین،    احتباس   ضعیف 

موانع  پیوندشده   بنیادی  هایسلول از  زخم  محل    ی کارآی   مهم  در 

 19باشند.ها میزخم  سازیباز در هااین سلول مانیرد

 عوارض بالینی،شایع بوده و    ایران جهان و  در ابتلا به زخم دیابتی

دیابتی حاصل اقتصادی و اجتماعی زخم  به  ابتلا  توجه    از  قابل 

 اررات خصوص در پیشین مطالعات عمده همچنین  22و20.هستند

مزانشیمیسلول بنیادی  آن  یسربر به  معطوف ،های  بر   هااررات 

 تزریقارر   حوزه در تحقیقات محدودی  و ی پوستی بوده است  هازخم 

 نتایج گرفته و انجام بر ترمیم زخم دیابتیانشیمی زهای بنیادی مسلول

 24و21اند.ه بود نقیض و ضد ایملاحظه قابل موارد در پیشین مطالعات

های ل و سل  اررات تزریق بررسی به  پژوهش حاضر   ،اساس  این   بر

ژل مزانشیمی  موش بنیادی  در  دیابتی  زخم  ترمیم  بر  وارتون   های ه 

 اهمیت  پژوهش دارای  این از  حاصل نتایج پردازد ونر می   صحرایی

سلول  حوزه  در ایویژه توسط  دیابتی  زخم  بنیادی ترمیم  های 

دیابتی درمان  در تواندمی  تمایحااست  مزانشیمی   زخم  بالینی  های 

 .دشداشته با کاربرد

 

 
های بنیادی دانشگاه  این تحقیق در مرکز تحقیقات پوست و سلول

گردید.   اجرا   در اخلاق کمیته مجوز پژوهش این درتهران 

و نتاومع سازمان طرف از پزشکی  زیست  هایپژوهش   تحقیقات 

 .IR. TUMS شناسه با تهران پزشکی علوم دانشگاه فناوری

VCR.REC.1397.506 قوانین تمامی  پژوهش،  طول  در  .شد دریافت 

 المللی رعایتبین هایاستاندارد براساس حیوانات، حقوق المللیبین

 25گردید.

مادر   30نمونه کامل جفت از  آزمایشگاهی،-تجربی مطالعه این در

اخلاق در پژوهش و کسب رضایت مادر پس از    کننده با رعایتاهدا  

اکب  زایمان بیمارستان  زنابآر در  بین  از  تهران  ساله    40تا    20ان  دی در 

نمونه  ورود  معیار  شد.  دریافت  سزارین  تحقیق،  تحت  به  ها 

بیماری  نوزاد و عدم وجود  مادر و  کامل  از سلامت  های  برخورداری 

یا بیماری باهای زمینه عفونی    39متوسط سن حاملگی    ود. ی در مادر 

 گاه منتقل شد. یشامآز  تریل بهامونه به روش اساهای نبود. ظرف هفته 

 و شده   خرد  کاملا  قیچی با  بندناف ق مطالعات پیشین بافت مطاب 

 رویی  محیط  و  گردید  انجام دقیقه(   7 و   RPM  1750)   سانتریفوژ  سپس 

 بررسيروش 
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ی،  س   سی  25 کون فال   لوله  داخل  بافتی  نمونه  سی  سی  10 شد. به  تخلیه 

آنزیم گرم برمیلی یک میلی   Collagenaseکلاژناز، شرکت سیگما )  لیتر 

enzyme, Sigma-Aldrich, USAساعت  دو  مدت به   و  گردید  ( اضافه 

 حجم  کردن  اضافه  با  آنزیم  سپس فعالیت   26شد.  داده  قرار  در انکوباتور 

 شد.  خنثی  % 10 محیط کشت  از  مساوی 

 داده صافی عبور  عنوان به  ز گا  حاوی  قیف  ز ا  فالکون  لوله  محتویات 

مورد  محتویات  نمونه  . د ی دگر  آوری جمع  سلولی محتویات تمام  و  شده 

 تخلیه  رویی محیط  و گرفت  ار قر   دقیقه( 7 و   RPM  1750)  سانتریفوژ 

محیط کشت  ت ی پل و  شده  در  پایین حاوی با     DMEMسلولی  گلوکز 

 ,DMEM culture medium, Atocel) شرکت اتوسل   FBSسرم    % 20

Hungary and Austria)    ورد کشت قرار گرفت. م 

دقیق هویت  از  اطمینان  مارکرهای  لوسل  جهت  بیان  و  ها 

پیشین عمل    های بنیادی مزانشیمی بر مبنای مطالعاتاختصاصی سلول 

ارزیابی سلول   27گردید. مورد  سوم  پاساژ  در  روش  ها  با  تأییدی  های 

گرفتند. سلول  قرار  دفلوسایتومتری  فلاها  تراکم  3اساژ  )پ  25سک  ر   ،

ارسال    610و    80% فلوسایتومتری  آزمایشگاه  به  و    هدشسلول( 

  ، CD44،  CD73  مارکرهای  هاسلول   بیان  نظر   از  سلولی  هاینمونه

CD90، CD105، CD34 و CD45 گرفتند قرار بررسی مورد. 

ها و جهت اطمینان از هویت دقیق سلول   پیشین  مطالعات  مطابق

ها در  عنوان یک سلول مزانشیمی سلول هها بمایزی آن بررسی قابلیت ت

از پلیت کشت داده   رد   دصدر  40-50با تراکم    سهپاساژ   دو چاهک 

سلول  به  تمایز  سلولشدند.  و  ارزیابی  استخوان  و  چربی  با  های  ها 

اینورت  میکروسکو و   (Inverted microscope)پ  ارزیابی  مورد 

 28برداری قرار گرفت.عکس

ز در محیط  رو  15ها برای  ی، سلول ی چربهاسلول   تمایز بهجهت  

داده شد قرار  بافت چربی  به  میان محیط کشت    .دن تمایز  در  روز  دو 

ها  روی سلول   یک سی سی فرمالین بر  16تمایزی تعویض شد. روز  

یط قرار داده شد. سپس،  مدت یک ساعت در دمای محریخته شد و به 

اویل  ,Oil-Red, Stemcell Technology research center)رد  رنگ 

Iran)  ( بن بر  15  مدتبه  ،(یاختهشرکت  سلول   دقیقه  ه تخری   هاروی 

 شستشو داده شد.  PBSو دو تا سه بار با شده 

برای  سلول،  استخوان   هایسلول  به   تمایز   بررسی   جهت   15ها 

داده شدند. دو روز در  قرار  بافت استخوان  به  تمایز  روز در محیط 

سی متانول یک سی   16وز  ی تعویض شد. ر محیط کشت تمایز   ، میان 

تاق قرار دمای ا   رد   هدقیق   10مدت  ها ریخته شد و به ی سلول بر رو 

 داده شد.

رد   آلیزارین   Alizarin-Red, Stemcell Technology)رنگ 

research center, Iran)   ها ریخته  مدت دو تا پنج دقیقه بر روی سلول   به

 .شد داده  شستشو    PBSبا    و دو تا سه بار 

کیفیت سلول  بررسی سلامت و  از کیت جهت  پیوند،  از  پیش  ها 

ها در  سلول  29استفاده شد.  (،((GIBCO, USAو  شرکت گیبک)  نیانکس

سلول(، جهت بررسی میزان    610و    %80، تراکم  3)پاساژ    25فلاسک  

 آپاپتوز و نکروز به آزمایشگاه فلوسایتومتری ارسال شد. 

 PBS ها ابتدا با ل ه سلو ود ک ورت ب این ص سازی نمونه به روند آماده 

دور در دقیقه(.   300دقیقه و    ج ن پ )  یک بار شستشو و سانتریفوژ شدند 

و   شد  ریخته  دور  رویی  به   100مایع  انکسین  اتصال  بافر  میکرولیتر 

اضافه شد   (PI)و یدید پروپیدیوم  V ها اضافه شد. سپس انکسین  سلول 

د. سپس به  داده شدن   قرار   اریکی دمای اتاق و ت   دقیقه در   15مدت    و به 

 خوانش انجام شد.   و   شد   ه فمیکرولیتر بافر اتصال اضا   400ها  لوله 

میانگین  ویستار  نژاد  نر  صحرایی  موش   12   250تا    200 وزنی  با 

قفس  و  گردیده  خریداری  پاستور  مؤسسه  از  گرم   مخصوص  های در 

برنامه  که  د و ب   C °  2±22  حدود  اتاق  دمای   .شدند  داری نگه   نوری  با 

 ییان ش ور   شروع  با  که  تاریکی  ساعت  12 و  روشنایی  ساعت  12 شامل 

 غذا  و  آب  و  بود انجام شد  همراه  هشت  حدود  ساعت  در  صبحگاهی 

 .گرفت قرار   حیوانات اختیار در  نامحدود  صورت به 

تعویض  آب  روز  هر  آب  حیوانات   قرار  ها آن  اختیار  در  تازه  و 

لعات پیشین با استفاده  مطا با  مطابق   دیابت،  دل م   منظور ایجاد گرفت. به می 

دوز   یک  تزریق  سیگم )   ( STZ) توزوتوسین  پ ر ت س ا   mg/kg50از  ا  شرکت 

Streptozotocin, Sigma-Aldrich, USA) ) )   صفاقی،  به داخل  صورت 

 30ها القا گردید. دیابت در رت 

پس از گذشت سه روز از تزریق، علایم دیابت مانند پرنوشی و 

ته ه خون گرفطح گلوکز در نمونها ظاهر گردید. س رت ر  ادراری د  پر

گیری از تزریق اندازه گلوکومتر چهار روز پس    زا  شده از دم با استفاده

رت  آن شد.  گلوکز خون  میزان  که  از  هایی  بیش  ود،  ب  mg/dl246 ها 

 های دیابتی در نظر گرفته شدند.  عنوان رت به

، پس  نپیشی  اتلعمطابق مطا ایجاد زخم در پشت حیوان    با هدف

شدند    شوهها بیمیزان قند خون، موش گیری  اندازه اد دیابت و  از ایج

ها با آب و مایع دستشویی، خیس و توسط تیغ کاملا و ناحیه پشتی آن
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سپس این ناحیه با الکل و بتادین ضدعفونی گردید و    31موزدایی شد. 

پانچ   دادن  قرار  با  آن  از  ناحیمیلی  0/ 8پس  در  استریل  تی پشه  متر 

م موش  قالب  ها، زخمی  تمام ضخشابه  برداشتن  پوست شامل  با  امت 

آن م  در  و  اپیدرم شد.  نرمال ایجاد  و  استریل  گاز  با  زخم  ناحیه  گاه 

 سالین تمیز گردید. 
ناحیه زخم طبق گروه جهت تزریق سلول  به  بندی، در گروه  ها 

دو،   گروه  در  و  سالین  نرمال  سی  سی  یک  در    2× 510یک،  سلول 

سی   ب ن   سی یک  سالین  س صور ه رمال  زخم  اب ت  ناحیه  در  درمال 

قرارگر شد  یق  تزر  از  پس  سیلیکو ا پ   ن ت ف و  مپیتل  نسمان  شرکت  نی 

 ,Mepitel transparent wound contact layer)مونلیکه  

Mölnlycke, Sweden)    شفاف چسب  با  گروه،  دو  هر  زخم  روی 

 پوشانده شد. 

نگه به  سلول منظور  بر  داری  انتقال  از  پس  زخم  ی  رو ها  ناحیه 

  ی و ر   ر د، پانسمان مپیتل بر روی زخم قرار داده شد و ب یون ز پ ا   پس 

 شد و دور حیوان پیچیده شد. آن چسب شفاف قرار داده  

شدن زخم، ظاهر زخم، میزان  ا هدف بررسی میزان ترمیم و بسته ب 

بسته  و  روزهای  ترمیم  در  آن  قرار    21و    14،  7شدن  ارزیابی  مورد 

 گرفت. 

ربت   هدف  رو ناحی   ویر تصا با  در  زخم  مختلف، ه    زهای 

حیوانات  پانسمان  شدن  بیهوش  از  پس  و  ت ش ا د ر ب ها  شدند  ه 

از عکس  اتاق    برداری  در  استاندارد  و  یکسان  شرایط  در  حیوانات 

مختلف،   روزهای  در  زخم  سطح  بررسی  جهت  شد.  انجام  عمل 

گرفته عکس  گروه های  از  یک  هر  در  زخم  سطح  از  در  شده  ها، 

اس ه ب   21و    14،  7روزهای   با  کور  نرم صورت  از    افزار   تفاده 

 (ImageJ software, National Institutes of Health, USA )  

 ارزیابی شد. 

مقا  گروه جهت  بین  زخم  سطح  مساحت  و  یسه  کنترل  های 

صورت جداگانه از  در روزهای مختلف به   WJMSCsکننده  دریافت 

هت  ج و    شد   استفاده   ( Independent t-test) تست مستقل  آزمون تی 

تغییر  زخ مقایسه  سطح  مساحت  د ات  آزمایش  ه و ر گ   ر م  تحت  های 

روزهای   درون    21و    14،  7،  صفر طی  واریانس  آنالیز  آزمون  از 

یک   One-way analysis of variance test within)   طرفه آزمودنی 

the subject )   بین گروه ا اختلاف  معناداری  در سطح  ستفاده شد.  ها 

05 /0α<   د. در نظر گرفته ش 

 
نش  که  دا ن  ا نتایج  از  د  پس  ساعت  چند  حداکثر  باید  جداسازی  پروسه 

داری نمونه برای یک روز یا بیشتر باعث  شد. نگه عمل سزارین انجام می 

ازی حاصل نشد. شستشوی نمونه با  آلودگی شد و نتیجه دلخواه از جداس 

PBS   ان  ن موجود در بافت امک خو   شدن علت لخته بیوتیک به سرد و آنتی

 پذیر کرد. ا را امکان ه RBC  از   حذف تعداد زیادی 

بود.   مناسب  آنزیمی  روش  برای  امکان  حد  تا  بافت  کردن  خرد 

دقیقه مناسب بود. تا روز پنجم   45درجه حداقل    37انکوباسیون در  

به سلول بهها  آن  از  پس  و  شدند  دیده  گرد  و  صورت  دوکی  صورت 

مو درآمدند.  سلول لوژ رفو کشیده  بهی  دصورها  حالت  ت  در  وکی 

 (. 1 شکل)دار در حالت غیرمتراکم بود صورت استطاله به  و  کمامتر

های مزانشیمی جداسازی شده هر یک  نتایج نشان دادند که سلول 

مارکرهای   باییی    CD44  ،CD73  ،CD90  ،CD105از  سطح  در  را 

و مارکر  دو    کنندبیان می (  درصد  100و    100،  9/99،  6/99ترتیب  به )

CD45    وCD34   به یا  اصلا  )به سب  انزمیرا  کم  و    %089/0ترتیب  یار 

می 0% بیان  همچنین  (  سلول   WJMSCsکنند.  به  تمایز  های قابلیت 

اربات  نتایج فوق  ه ماهیت  کنندچربی و استخوان را دارند. در مجموع 

 باشند. شده از ژله وارتون می های جدا مزانشیمی سلول 

آپ درارزیابی  که  WJMSCs  اپتوز  داد  باییی  نشان  ز  ا  درصد 

)ولسل آن % 1/83ها  از  کمی  تعداد  و  هستند  زنده  سه  پاساژ  در  ها  ( 

( دچار آپوپتوز شده و بنابراین مناسب پیوند جهت ترمیم زخم  %14)

 (. 2شکل  بودند )

تزریق  ترمیم زخم   با   WJMSCsدر گروه  کنترل  به گروه  نسبت 

مش شد.  انجام  بایتری  روز  اهده شد  سرعت  ت  14در  گروه  زریق  در 

ناحیه بسم  خز  تقریبا مو در  مشاهده نشد. رشد  اسکار  بود و  ته شده 

ب کنترل  به گروه  تزریق نسبت  انجام  زخم در گروه  بیشتری  ا سرعت 

 (. 3ل  شکشد )

مساح  تغییرات  بررسی  موش در  در  های صحرایی  ت سطح زخم 

تم  ر روز هف، مساحت زخم د  WJMSCsتزریق  و  کنترل  هایدر گروه 

روز صفر  نس به  معنبت  روز  داد  ن  اننش  اداریتغییر  در    21و    14اما 

به روز صف  بود. نسبت  برخوردار  معناداری  کاهش  از  بین   ر    از طرفی 

روزهای   در  زخم  سطح  معناداری    21و    14،  7مساحت  تفاوت 

 (. 1  جدولهده شد )مشا

 ها يافته
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اول و پاساژ    (A)َ  (20X)پس از جداسازي    10ز  در رو  WJMSCs: تراكم  1شكل

(20X) (B) . 

 

 
فل  :2ل  كش مربو وميتساونتايج  به  تري  در    زانيم ط  پاساژ   WJMSCsآپاپتوز  در 

 .سوم

 

 
هاي كنترل و تزريق  شدن مكانيكي زخم در گروه بررسي موفولوژيک بسته  :3شكل

WJMSCs  ،21و  14، 7در روزهاي صفر . 

گروه بین  زخم  سطح  مساحت  بررسی  سویی    و   کنترل  هایاز 

روز    در  هک   دوبدهنده آن  نشان در روزهای مختلف    WJMSCs  قری تز

آن  حال  نداشت،  وجود  گروه  دو  بین  معناداری  تفاوت  که صفر 

روزهای   در  زخم  سطح  دارای    21و    14،  7مساحت  گروه  دو  بین 

گرو در  و  بوده  معنادار  تزریق  تفاوت  معناداری  به   WJMSCsه  طور 

نشانگ امر  این  بود.  کنترل  گروه  از  بهبودیکمتر  در  سریعتر    ر  زخم 

 ه گروه کنترل بود. بت  بسن WJMSCs تزریق گروه

 

 
مزانشیمی سلول  که  اند داده  نشان  بسیاری  مطالعات  بنیادی   های 

در این   32باشند. ها می زخم   حوزه ترمیم در  توجهی قابل  اهمیت  دارای 

نتایج  نیز  این  راستا،  بنیادها سلول که  دادند  نشان  مطالعه  ی ی 

های دیابتی تسریع ترمیم زخم  سبب  ند ن ا و تمی   ه وارتون لژ  مزانشیمی 

نر موش  در   های پژوهش  یافته  این  با  موافق گردند.   های صحرایی 

مزانشیمی سلول  که  اند داده  نشان  نیز  دیگری  بنیادی  ترمیم د  های  ر 

 باشند.ها تأریرگذار می زخم 

ترشحات    ریر ا ت  خصوص  در  گرفته  انجام  مطالعه  از  حاصل  نتایج 

  های دیابتی ن انسان بر التیام زخم غز استخوا م ی  م ی ش ی بنیادی مزان ا ه سلول 

های بنیادی مزانشیمی مغز  استفاده از ترشحات سلول   که  است  آن  بیانگر 

 33. شود خم دیابتی می استخوان انسان موجب افزایش استحکام ز 

درمانی  توانایی    همچنین نتایج آزمایشات انجام شده در خصوص

مزانوللس بنیادی  شدهای  کاشته  برای  در  ب   هشیمال  کلاژنی  اربست 

پوستبازسا توانایی  زی  بنیادیسلول   مبین  از   های  شده  جداسازی 

شرایط   در  زخم  ترمیم  نیز  و  کراتینوسیت  به  تمایز  برای  چربی 

 34.باشدمی یتندرون

خصوص   در  آزمایشگاهی  تجربیات  سویی  سلول از  های  تاریر 

میم زخم  رت  ر د  ررؤی التهابی م بی بر فاکتورهافت چرتق از بابنیادی مش

توانند های بنیادی میسلول مؤید آن است که    مدل حیوانیدر    دیابتی

بخشندشاخص بهبود  را  التیام زخم  مطالعات    35.های  نتایج  همچنین 

در خصوص  رانویه  در    WJMSCsبکارگیری    اخیر  شیوه  به  ترمیم 

زخم  جلدی  در  آن  های  از  ا حاکی  که    طریق   از   ها سلول ین  است 

زخم،   مؤرر   انقباض   و   ع ی ر س   ن لیزاسیو لیا ت اپی  ناحیه    مفیدی   تاریر   در 

 36دارند.   پوستی   های زخم  در ترمیم 

 بحث
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 هاي صحرايي نر نژاد ويستاردر موش  21و  14، 7ي صفر، بين روزها WJMSCsهاي كنترل و تزريق مساحت زخم در گروه  : بررسي1ل جدو

 روز
Mean±SEM 

P1 
 ( كنترل)

P2 
 ( كنترل)

P3 
 Mean±SEM P1 ( كنترل)

(WJMSCs ) 
P2 

(WJMSCs ) 

P3 
(WJMSCs ) 

 - - - 493/0±004/0 - - - 403/0±002/0 صفر روز 

 7روز 
006/0±287/0 

(001/0=P ) 

01/0>P 
- - 003/0±193/0 

(000/0=P ) 

001/0 >P 
- - 

 14روز 
001/0±058/0 

(000/0=P ) 

001/0 >P 

(000/0=P ) 

001/0 >P 
- 001/0±027/0 

(000/0=P ) 

001/0 >P 

(001/0=P ) 

01/0>P 
- 

 21ز رو
003/0±020/0 

(000/0=P ) 

001/0 >P 

(000/0=P ) 

001/0 >P 

(002/0=P ) 

01/0>P 
001/0±010/0 

(000/0=P ) 

001/0 >P 

(000/0=P ) 

001/0 >P 

(017/0=P ) 

05/0>P 

 
خصوص  هم در  شده  انجام  آزمایشات  از  حاصل  نتایج  چنین 

بنام  بنیادی  هایتاریرسلول زخم دتریکس  بهبودی  بر  پوستی ناف  های 

م که   یهاش ودر  هستند  آن  بیانگر  سلول   دیابتی  می این  از  ها  توانند 

فنوتیپ بازسازی  سلول طریق  عملکردی  ترمیم  ماکروفاژ،  های های 

کنند   تحریک  را  عروقی  قابل  اندوتلیال  تسریع  در  است  ممکن  که 

 37.باشد های دیابتی نقش داشتهتوجه ترمیم زخم در موش 

نشا هاییافته برخی مقابل رد های سلول  که اندهداد نپژوهشی 

 در  نیستند. هاترمیم زخم  بر قابل توجهی ارر دارای بنیادی مزانشیمی

اررات    درباره گرفته انجام مطالعه از حاصل نتایج خصوص این

است   آن بیانگر  های بنیادی با منشا چربی در ترمیم زخم در رتلسلو

بنیادیاهسلول   که به   ی  چه  چربی  از  هممشتق  یا  و  با  ار تنهایی  ه 

 بر  اعتقاد  همچنین،  18.دنترمیم زخم را بهبود بخش  توانندنمی داربست  

  مهم   از موانع  شده پیوند  بنیادی  هایسلول   ضعیف   پیوند  که  است  این

 19هاست.زخم   بازسازی در هاآن  انیدرم کارآیی در

مسلول   ریقزت   اررات مکانیسم درباره بنیادی  بر  نشیمیزاهای 

های  با مهاجرت به بافت  هاکه این سلول تگف باید دیابتی  ترمیم زخم

شوند. چراکه این  دیده میهای آسیبدیده باعث بازسازی بافتآسیب

سلولی مختلف، فاکتورهای  های  ها علاوه بر قابلیت تمایز به ردهسلول

زی بافتی  ه در ترمیم و بازساکنند کرشد مختلفی را تولید و ترشح می

 نقش دارند. 

بنیادسلول به های  مزانشیمی  فاکتور ی  تولید  ضد  واسطه  های 

ترتیب باعث مهار فیبروز بافتی و تحریک   فیبروتیک و آنژیوژنیک به

 نی و  ستم ایمایت ترمیم سیها قابلعلاوه این سلول شوند. به آنژیوژنز می 

 
لولی جلوگیری  مچنین از آپوپتوز س سرکوب سیستم ایمنی را نیز دارند. ه 

ک   . کنند می  موادی  سلول   ه اکثر  ترشح  توسط  مزانشیمی  بنیادی  های 

کاین می  سایتو  رشد،  مختلف  فاکتورهای  شامل  کموکاین شوند  ها،  ها، 

وزیکول RNAمیکرو  و  )میکرووزیکول ها  سلولی  خارج  و  های  ها 

می اگزوزوم  قابلیت  ها(  بافتی،  ترمیم  بر  علاوه  که  خود  باشند  تمایز 

 38دهند. رار می ق یز تحت تأریر  ن را    بنیادی مزانشیمی   های سلول 

وظیفه مزانشیمی،سلول  اصلی همچنین  بنیادی  رهایش  های 

عدم  و آپوپتوزی  ضد خاصیت که  است فعال زیست هایمولکول 

از    39دارند. را ترمیم فرآیند تسریع و زاییرگ  افزایش اسکار، تولید

مطالعات بی  سویی  سلاپیشین،  بایی  قدرت  بنیادی ول نگر  های 

القاممزانشی هم  ها  این سلول  ،همچنین  .باشندمی کلاژن    زتسن  یی در 

د نتواند و هم می نکنهای فیبروبلاسات را تحریک میرشااد ساالول 

ژن به بیان  ارربخشی  تولیدکنندطور  زیادی    ههای  مقدار  به  را  کلاژن 

 04.تاریر گذار باشندو بدین ترتیب در التیام زخم  دنافزایش ده

محدو  در  حاضر  اررات د تحقیق  بررسی  سلول   ه  های  تزریق 

موش  در  دیابتی  زخم  ترمیم  بر  وارتون  ژله  مزانشیمی  های  بنیادی 

تبیین   قابل  حیطه  این  در  نتایج  تفسیر  و  گرفته  انجام  نر  صحرایی 

 . باشد می 

دسترس   در  تسهیلات  و  مالی  پشتیبانی  محدودیت  به  توجه  با 

سلولی    ی موضوع در سطح ریزتر پژوهش، امکان بررس   محققین این 

مولکو  به ل و  ژن ی  بیان  پروتیین ویژه  و  زخم  ها  ترمیم  در  مورر  های 

دیابتی و نیز مطالعات میکروسکوپ الکترونی فراهم نگردید. بر این  

در  و  پژو   ادامه   اساس،  تزر هش  این    ی اد ی بن   های سلول   ق یاررات 
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تر سلولی  ی در سطوح ریز ابت ید زخم    م ی ژله وارتون بر ترم   ی م ی مزانش 

ب  مولکولی  نظر  ه و  از  تزریق سلول ت ویژه  مزانشیمی  اریر  بنیادی  های 

های مرتبط با کلاژن و  ها و پروتیین مشتق از ژله وارتون بر بیان ژن 

 گردد. ترمیم زخم دیابتی پیشنهاد می 

  : در مجموع نتایج این پژوهش نشان دادند که تزریق گیری  نتیجه

سلساب مزانول درمال  بنیادی  وهای  ژله  از  جداشده  رتون  اشیمی 

می دناف  بند دیابتی  زخم  ناحیه  به ر  تسریع تواند  سبب  مورری  طور 

از   استفاده  مبنا  این  بر  گردد.  دیابتی  زخم   بنیادی  هایسلول التیام 

درمانی  می   نافبند  رتونوا  ژله  از  جداشده   مزانشیمی سلول  در  تواند 

 قرار گیرد. ای دیابتی مورد توجه هویژه در حیطه ترمیم زخم به

مقاله    : ی سپاسگزار  تهیه  ب این  عنوان  تحت  تحقیقاتی  طرح  از  خشی 

های بنیادی مزانشیمی مشتق از  جایگزین پوستی بیولوژیک همراه با سلول 

زخم بند  ترمیم  برای  مدل  ناف  در  مزمن  معاونت  های  مصوب  حیوانی 

به کد    1397سال    آوری دانشگاه علوم پزشکی تهران در تحقیقات و فن 

IR. TUMS. VCR.REC.1397.506   ک می مرکز    ه باشد  حمایت  با 

 تحقیقات پوست و سلول های بنیادی اجرا شده است. 
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Background: The number of patients suffering from diabetic ulcers has been increased 

in recent years and the current therapies have faced failure. This study aimed to 

investigate the effects of Wharton’s jelly stem cells (WJMSCs) on the diabetic wound 

in an animal mode . 

Methods:  During this laboratory experimental study carried out in Skin and Stem Cells 

Research Center from March 2021 to November 2021, WJMSCs were isolated and 

their differentiation capability to osteocytes and adipose cells was assessed using the 

colorimetric method, and the expression of specific markers was evaluated using flow 

cytometry. 12 male Wistar rats weighing 200 to 250 grams were purchased from the 

Pasteur Institute and kept in the animal room in standard condition. Streptozotocin was 

used to induce diabetes in male Wistar rats. Animals were divided to control (normal 

saline injection: n=6) and WJMSCs injection (n=6) groups. Wounds with 0.8 cm in 

diameter were made on the back of rats. After subdermal injection of normal saline and 

WJMSCs, wound healing was evaluated 7, 14 and 21 days using the photography 

method. Data were analyzed using a t-test and analysis of variance. 

Results: The results showed that the isolation process should be performed no later than 

a few hours after the cesarean section. Storing the sample for one day or more caused 

sample contamination leading to significant failure in cell proliferation and 

differentiation. WJMSCs were positive for specific mesenchymal stem cell markers 

(CD44, D73, CD90 and CD 105, and negative for CD45 and CD 34. They were 

capabale to differentiate into osteocytes and adipose cells and had a high viability rate 

(83.1%). Subdermal injection of WJMSCs in diabetic rats resulted in acceleration of 

diabetic wound healing compared with the control group. 

Conclusion: Subdermal injection of WJMSCs can effectively accelerate diabetic wound 

healing. According to which, applying Wharton’s jelly stem cells can be considered in cell 

therapy particularly in the field of diabetic wound healing. 
 

Keywords: diabetic ulcer, injection, mesenchymal stem cells, wharton's jelly. 
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