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 چکیده 

ن سزلول هزا   تمزایز ایز   تعداد سلول های مزانشیمی مغز استخوان و نیزز دزدرت تکریزر و    ، با افزایش سن موجود زنده: زمینه و هدف

ه عز الهزد  م  .افزراد پیزر مزی شزود     سلول درمانی اتولوگ  منجر به کاهش اثر بخشی این سلول ها در این تغییرات. کاهش می یابد

  .است مغز استخوان  رت های پیر بهبود بخشی سلول های مزانشیمی  حاضر

معرض غلظت های مختلف سزلنیت سزدیم    در ساعت 22به مدت  ی مزانشیمی مغز استخوان رت های پیرسلول ها :روش بررسی 

سپس اثر غلظزت مزوثر   . انجام شد با استفاده ازتست تریپان بلو این سلول ها ددرت تکریر اثر سلنیت سدیم بر ارزیابی . درار داده شدند

بررسزی فعالیزت آنززیم     . و نیز طول تلومر بررسی شدهای مرتبط با فعالیت این آنزیم  بیان ژن  ،یت سدیم بر فعالیت آنزیم تلومرازسلن

 Real time PCR    بزرای انزدازه گیزری طزول تلزومر و بیزان ژن هزا از روش       و  گردیزد انجام   PCR- ELISAروشتلومراز به 

  استفاده شد

و طزول   شافزای لار ب ور معنی دار تکریر سلولی  سلول های مزانشیمی رت های پیر رانانو مو 111سلنیت سدیم در غلظت  :یافته ها

م فعالیزت آنززی   .نبزود در مقایسه بزا گزروه کنتزرل معنزی دار      هاکاهش طول تلومر این سلول   البته، ددا این سلول ها را کاهش تلومر

 . تغییر نیافت نیز  تلومراز و بیان ژن های وابسته به آن

 .سلنیت سدیم ددرت تکریر سلول های مزانشیمی مشتق از رت های پیر را بهبود می بخشد: نتیجه گیری

 تلومراز سلنیت سدیم، پیری ، سلول های مزانشیمی، تلومر، :  لید واژه هاک

 8/2/28:پذیرش 18/1/28:اصلاحیه نهایی 22/2/24:وصول مقاله
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 مقدمه 

یک منبع سلولی جذاب برای اسزتفاده  سلول های مزانشیمی  

در سلول درمانی هستند و اخیرا در  کارآزماییهای بزالینی در  

های نورودژنراتیو، بیماریهای ایسکمی دلز  ،   درمان بیماری

سلول های (. 1-8) ترمیم استخوان و مفصل استفاده شده اند

افراد پیر در مقایسه با سلول های بدست آمده از افراد جزوان  

در درمززان  و (4 و8) دززدرت تکریززر و تمززایز کمتززری دارنززد 

ایسکمی در مدل های حیوانی انفزارکتوس دلبزی   آسی  های 

تغییرات وابسته به سن در سلول هزای   (. 6)هستند  کمتر موثر

کوتزاه شزدن    کاهش فعالیت آنزیم تلزومراز،  بنیادی با واس ه

و وجزود   ، کاهش ظرفیت سیستم آنتی اکسزیدانی طول تلومر

م یک ریز مغزذی  سلنیو ( .2)رخ می دهد  استرس اکسیداتیو 

ظزر   نتزی اکسزیدانی بزدن    تنظیم دفاع آ ضروری است که در

ت انزدکی فعالیززت  سززلنیوم دزادر اسزز  .(8) یی داردفیزت بزالا  

بعزلاوه  (. 2) ا در هپاتوسیت های رت افززایش دهزد  رتلومراز

سلنیوم سب  افزایش تکریر سلولی و افززایش فعالیزت آنززیم    

تلومراز در سلول های مزانمشیمی مشتق از بافت چربزی مزی   

بهرحال تا کنزون مشزخص نشزده اسزت کزه آیزا        .(11)شود 

در سززلول هززای مزانشززیمی    ات مشززابهیسززلنیت سززدیم اثززر

 هد  از این م العه بررسزی  ق از مغز استخوان دارد؟ پیرمشت

بیزان ژنزی     اثرات سلنیت سدیم بزر فعالیزت آنززیم تلزومراز ،    

 وطزول تلزومر   پروتئین های درگیزر در فعالیزت  ایزن آنززیم،     

از  در طی کشت سلول هزای مزانشزیمی مشزتق   تکریر سلولی 

 . تبوده اس رت های پیر

 

 روش بررسی

آزمایشزهای م العزه   . این م العه یک م العزه  تجربزی اسزت   

براسزاس  حاضر توسط  کمیته اخلاق دانشگاه تربیت مزدرس  

 1828زمسزتان   م العه در  .تایید شده است معاهده هلسینکی

تحقیقات علوم اعصاب شفا  بیمارستان خاتم الانبیاء  در مرکز

می از استخوان ران  رت سلول های مزانشی. . تهران انجام شد

بدسززت آورده  و  Sprague Dawleyهزای  نززر پیززر نزز اد  

 (.11) کشت داده شدند

 :سلول هاآزمایش ایمنوسیتوشیمی  و کشت دن ،رجدا ک

 عنزوان رت پیزر در نظزر گرفتزه شزدند     ماهه بزه   18رت های 

مغز استخوان این رت های پیر  سلول های مزانشیمی .(4و12)

روی لامل  زمایش ایمنوسیتوشیمیپس از پاساژ سوم جهت آ

 آزمزایش ایمنوسیتوشزیمی بزا اسزتفاده از     .کشزت داده شزدند  

فیبزرونکتین ،   علیزه بر (Abcam, UK) اولیه های آنتی بادی

CD90  وCD44  (  نشززان گززر سززلول هززای اسززترومایی) ، 

CD106 (     نشان گر سلول هزای اسزترومایی مزانشزیمی مغزز

، ( انززدوتلیایی اینشزا نگزر سزلول هز    ) CD31،   (اسزتخوان  

CD45  (  هزای  خونسزاز   نشزانگر سزلول)     طبزق آنهزه دزبلا

ل هززا زیززر سززلو بررسزی    .(11) انجززام شززد ،توصزیف شززده 

 ,Olympus  میکروسزززکول فلورسزززنت انجزززام شزززد 

Japan)). 

  :تکریر سلولی

 راس پنج که از  از مغز استخوان  سلول های مزانشیمی مشتق

خانزه   6و  کشزت  در ظزر   بدست آورده شده بود، پیر رت 

درصد از کزف   81پس از اینکه سلول ها . کشت داده شدند

ظتهزای  در معزرض غل سزاعت   22به مزدت   پلیت را پر کردند

 دزرار داده شزدند   (Sigma, USA) ختلف  سلنیت سزدیم م

نه . بدین منظور سلول های پیر به ده گروه تقسیم شدند (.11)

معزرض   گروه به عنوان گروههای آزمایش تعیین شدند و در

، 111، 21، 82،  82، 22) سزلنیت سزدیم    غلظتهای مختلف 

گزروه   .درار داده شزدند ( نانومولار  881و  221،  211، 141

دهم به عنوان گروه کنترل در نظزر گرفتزه شزدند  و  سزلنیت     

بزا   تکریزر سزلولی  . سدیم به محیط کشزت آنهزا افززوده نشزد    

بزه سزلول    نسبت استفاده از تست تریپان بلو در همه گروهها 

) محاسبه شزد  ( غلظت صفر سلنیت سدیم) های گروه کنترل

و چاهک استفاده شد  8در همه م العات تکریر سلولی ( . 18

                                .       بار تکرار شد 8هر آزمایش 

 :بررسی فعالیت آنزیم تلومراز

 فعالیت آنزیم تلومراز در سلول های مزانشزیمی اندازه گیری 

مغز استخوان که از سه رت پیر بدست آورده شده بود انجزام  
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نزانو مزولار    111معزرض غلظزت   کزه در  سزلول هزایی    . شزد 

 سلنیت سدیم درار داده شده بودند به عنوان گزروه آزمزایش   

که سلنیت سدیم به محیط کشت آنهزا افززوده    یسلول های و

 انزدازه گیزری   .شزد  نیتعیز  به عنوان گروه کنتزرل   نشده بود ،

کیزت انزدازه    با اسزتفاده از  هر دو گروه سلول  فعالیت آنزیم

و   PCR ELISAگیری فعالیزت آنززیم تلزومراز بزه روش     

 Roche Life) طبززق دسززتورالعمل کارخانززه سززازنده   

Germany,Science) پروتئین بززدین منظززور . شززد  انجززام

سزلولهای مزانشزیمی مغزز اسززتخوان توسزط بزافر لیزز کننززده       

غلظزت پزروتئین هزر کزدام از      .اج شداستخرموجود در کیت 

بزافر   (. 41) اندازه گیری شد Bradford   نمونه ها به روش

ددیقزه در معزرض    11لیز کننده و عصاره سلولی که به مدت 

درجه سزانتیگراد دزرار داده شزده بزود بزه عنزوان         88حرارت 

تکزرار   سزه  نمونه هزا در مورد همه . کنترل منفی  استفاده شد

 .انجام شد

  :ه گیری کمی طول تلومرانداز

انزدازه گیزری طززول تلزومر در سزلول هززای مزانشزیمی مغززز      

.  استخوان که از سه رت پیر بدست آورده شده بود انجام شد

نزانو مزولار سزلنیت     111سلول هایی که در معزرض غلظزت   

سدیم درار داده شده بودند به عنوان گروه آزمایش  و سلول 

آنها افزوده نشده بزود  هایی که سلنیت سدیم به محیط کشت 

برای انزدازه گیزری طزول     .،  به عنوان گروه کنترل تعیین شد

 time PCR-Realدو واکزنش   هر دو گزروه سزلولی  تلزومر 

تزک  بزه عنزوان ژن    36B4 تکریر ژن  به منظور یکی متوالی،

بزرای تکریزر تلزومر     یگزری و د (Single copy gene) کپی

time -Realدسزتگاه   از  برای انجام این واکنشها .دانجام  ش

PCR   مززدلCFX96TM ( , GermanyRad-Bio

محاسبه طول تلومر بصورت کمزی نیزاز    جهت . استفاده شد(

بزا اسزتفاده از    که در هر مورد ارد است دنبه تهیه منحنی استا

 ی سنتتیک  مربوطزه الیگونوکلئوتید توالی ردت های سریالی

 تززوالی . ) تهیززه شززد   time PCR-Realتوسززط دسززتگاه  

آورده  1جزدول  در  ی سنتتیکالیگونوکلئوتیدهاپرایمر ها و 

بزرای  هززر    rManage –CFXنزرم افززار    . (شزده اسزت  

یزک مقزدار بزرای     تلزومر استاندارد بر اساس منحنی   واکنش

و بر اساس منحنی استاندارد  ژن تک کپی یزک   طول تلومر 

بزا   . تخمزین مزی زنزد      عدد هم برای تعداد کپزی هزای ژنزوم   

طبق دسزتورالعملی کزه دزبلا توصزیف     دیر ه از این مقااستفاد

 محزا سزبه مزی شزود     ر ژنوم دیپلوئیزد  طول تلومشده است ، 

(18) . 

                                                  :ارزیابی بیان ژنها

بیان ژنها در سلول های مزانشیمی مغزز اسزتخوان کزه از سزه     

سزلول هزایی   .  شزد  ارزیزابی  ،رت پیر بدست آورده شده بود

نانو مولار سلنیت سدیم درار داده  111که در معرض غلظت 

شده بودند به عنوان گروه آزمایش  و سلول هایی که سلنیت 

سدیم به محیط کشت آنها افزوده نشده بود ،  به عنوان گروه 

ژنهزای  ) میززان  بیزان ژن هزای هزد      . گردیزد کنترل تعیین 

 cDNAدر نمونزه هزای    (تلزومراز مرتبط بزا فعالیزت آنززیم    

و  روش   CTبزا اسزتفاده از معیزار      سلول های هر دو گزروه 

ΔΔCt   تزوالی   (.16) ارزیزابی شزد    نسبت به ژن بتزا اکتزین

بزا اسزتفاده از    time PCR-Real مورد نیاز برای پرایمرهای

 و  Gene  runner  ،  Oligoanalyzerنززرم افزززار  

Primer3  7 و بززا نززرم افزززار   هطراحززی شززد - lleleIDA 

    .ذکر شده است 1توالی پرایمرها در جدول . ارزیابی شدند

   :آنالیز آماری

. انجام شزد   SPSS  16.آنالیز آماری با استفاده از نرم افزار

نتایج به صورت میانگین و خ ای اسزتاندارد نشزان داده شزده    

  آزمزززوننرمزززال بزززودن داده هزززا بزززا اسزززتفاده از   . اسزززت

 Smirnov–Kolmogorov داده هززززای . رسزززی شززززد بر

 آنالیز واریانس یک طرفزه  تکریر سلولی با استفاده از آزمون 

ANOVA   و آزمونTukey داده های مربزو    .انجام شد

اندازه گیری طول تلزومر و  ،  تلومراز بررسی فعالیت آنزیمبه 

بزا اسزتفاده    ارزیابی بیان ژنها  در دو گروه آزمایش و کنتزرل 

 در  p<18/1معنزی داری    سز    .انجزام شزد    T  ازآزمزون 

 .نظرگرفته شد
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  نتایج

انشزیمی مغزز اسزتخوان در محزیط     مشخصات سلول هزای مز 

  :کشت

 88/28  ±  88/1 نتایج آزمایش ایمنوسیتوشیمی نشان داد که

  28/24 ± 14/1 فیبزرونکتین ،  آنتی بادی  به  درصد سلول ها 

 و  CD44درصزد بززه   CD90 ، 84/1 ± 22/28درصزد بزه   

  واکززنش مربززت   CD106 درصززد بززه    16/22 ±  82/1

این سلول ها بزه آنتزی بزادی    (. ت –، الف  1شکل ) . شتنداد

بزه   1شکل)  .نداشتدواکنش مربت ن  CD45و  CD31های 

 .(و ج ث ترتی 

                                            تکریر نسبی سلول های مزانشیمی  مغز استخوان 

تکریززر سززلولی را   نزانومولار   111در غلظززت سزلنیت سززدیم  

نترل دارای اختلا  در مقایسه با گروه کافزایش می دهد که 

نانومولار سلنیت  881غلظت .  (  p<111/1) معنی دار است

 را کزاهش مزی دهزد    سدیم  ب ور معنزی دار رشزد  سزلولها    

(18/1>p  ) ( 1نمودار)  . بر اساس نتایج تکریر سلولی غلظت

یت سدیم بزرای م العزات بعزدی انتخزاب     نانومولار سلن 111

 .شد

فعالیت آنزیم تلومراز در سلول های مزانشیمی مغز اسزتخوان  

 :رت های پیر

کززه  PCR- ELISAروش  فعالیززت آنزززیم تلززومراز بززه  

نتایج بررسزی  . شد اندازه گیری  ،حساسیت بسیار بالایی دارد

یش داده شزده  نمزا  الزف  دسزمت  2نمودار  در  آنزیم فعالیت

سلنیت سدیم فعالیت آنزیم تلومراز را در سلول های   است ،

 .تغییر نداد  رت پیر مزانشیمی مغز استخوان

طول تلومر در سلول های مزانشیمی مغز استخوان رت هزای  

 :پیر

طول تلومر  در سلول های مزانشزیمی مغزز اسزتخوان کزه در     

نانومولار سلنیت سزدیم دزرار داده شزده     111معرض غلظت 

یسزه بزا   در مقا کزاهش  ایزن  اگرچزه  .پیدا کردکاهش   ،دندبو

 )، (دسززمت ب2 نمززودار)  گززروه کنتززرل معنززی دار نیسززت 

12/1=p ) .     طول تلومرژنوم دیپلوئید سزلول هزای مزانشزیمی

 Kbبززا   ب ززور میززانگین برابززر مغززز اسززتخوان رت هززای پیززر 

محدوده طول تلومر این سلول ها  برابزر بزا   . )است   88/888

Kb 22/818 – 41/288 است. ) 

 :بیان ژنها در سلول های مزانشیمی مغز استخوان رت پیر

  Shelterin شزززامل کمزززپلکس  ی مزززورد بررسزززی ژنهزززا 

(TERF1, TERF2, POT1, TPP1, 

1AP2), RINF(TIN2T  )، کمپلکس CTS(1, CTC

EN11) , TSTN(BFC1O  )ژن ، GAPDH   و اجززاء

. هسزتند  CTERو  TERT  آنززیم تلزومراز شزامل ژنهزای    

 8 نمزودار بیان این ژنهزا در  ج مربو  به اثر سلنیت سدیم برنتای

 سلنیت سدیم بیان این .دسمت الف تا ج نشان داده شده است

 .د ژنها را ب ور معنی دار تغییر ندا
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 لیست الیگومرهای استفاده شده در اندازه گیری طول تلومر بصورت کمی و ارزیابی بیان ژنها -1جدول 

 oligomer Name Sequence: 5' to 3' 
Amplicon 
size  (bp) 

Refrences 

 

Stan dards 

Telomere standard 
(TTAGGG) 14 

84 (15) 

36B4 standard CCTTGTCTCCAGTCTTTATCAGCTGCACATCGCTCTGAGGA
AGAGAAGAGCAGTTACCACCCAGACACACAGAAG 

75 * 

 

Primers 

Telo  F:  CGGTTTGTTTGGGTTTGGGTTTGGGTTTGGG TTTGGGTT 

R: GGCTTGCCTTACCCTTACCCTTACCC TTACCCTTACCCT  

>76 (15) 

36B4(X15096) F:     CTTCTGTGTGTCTGGGTGGT   

R: CCTTGTCTCCAGTCTTTATCAG 

75 
* 

TERT(NM_053423) F:  CAAAAGCCTTTCTCAGCACC 

R:  CTTAATTGAGGTCCGTCCGT  

227 
* 

TERC(NR_001567) F: GTCTTAGAACTCCGCT GCCG′ 

R: CAGGAAAGCCACCGAACTCA 

131 * 

POT1(NM_001024322) F: AGCTCCTCGACATTTCAGCC 

R: CAGCATCTCTTTTGCCACGG 

152 * 

TPP1(NM_001037193) F: ′CGGTCATCTGCTCAAGGTACT  

R: TCCCAGTCAGAGGTGTCGAT  

156 * 

TRF1(NM_001012464) F: ACCCAGAATTTTACACGCCTT  

R: GCCTTTGCTTTATCCTCCGA 

232 

* 

TRF2(NM_001108448) F: ACCTCCTCACGATGGCTAAA 

R: TTCACTGTCCTGAGTCCGAT  

157 * 

RAP1 (NM_001013143) 

 

F: ACAAGTACCTGCTCGGGAA 

R: TGTGTATTTCAAAGTCAGGG 

249 

* 

TIN2(NM_001006962) F: ATGAACCAGAACCAGTCTGC 

R: GGATAGCACTGGTTTCTTGACT  

182 * 

GAPDH(NM_017008) F: CAACTCCCTCAAGATTGTCAGCAA 

R: GGCATGGACTGTGGTCATGA 

118 (17) 

CTC1(NM_001107010) F:CCGGGAGATAGTTCACGACC 

R:ACAACGCTGGTGTTGAGTCAG 

238 * 

TEN1(NM_001108307) F: CTGGAGCGTATAGAGGGTGG 

R:AGGCTGTCACTGGGAAGAGG 

197 * 

STN1(NM_001011943) F:GACGCCGCTTCTGACATACA ′ 

R:CACCACAGATTTGGTTTCTGACA 

185 * 

 β-Actin (J00691) F: AAGTCCCTCACCCTCCCAAAAG 

R: AAGCAATGCTGTCACCTTCCC 

98 (18) 

 .بر اساس توالی ژن ها طراحی شدند:  *
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نتی بادی -1شکل  استخوان رت پیر پاساژ سوم  به آ از مغز  ا بر علیه نشانگرهای س حی سلول   الف واکنش سلول های مزانشیمی مشتق   نشانگر -نشانگر فیبرونکتین، ب –ه

CD90,نشانگر -ل CD44، نشانگر -ت CD106 نشانگر –، ث CD31           نشانگر -ج CD45 . هسته ها توسط پروپیدیوم یدیدPropidium iodide) (  رنگ

 (μm211خط مقیاس همه  عکس ها . )آمیزی شده است

 

به مدت ت -1نمودار نشاندهنده . ** : ساعت در معرض غلظت های مختلف سلنیت سدیم درار داده شده اند 22کریر نسبی سلول های مزانشیمی مغر استخوان رت های پیر که 

ر سلولی در مقایسه با گروه کنترل   نشاندهنده کاهش تکریر در مقایسه با گروه کنترل (  * : غلظت صفر سلنیت سدیم) افزایش تکری
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نانومولار سلنیت سدیم درار داده شده  111ساعت در معرض غلظت  22فعالیت تلومراز و طول  تلومر در سلول های مزانشیمی مغز استخوان رت های پیر که به مدت   -2نمودار 

 طول  تلومر  -م تلومراز  بفعالیت آنزی –الف (.   8= حجم نمونه در هر گروه .) اند و گروه کنترل که در معرض سلنیت سدیم درار نگرفته اند

 
استخوان رت پیر که به مدت  بیان -8نمودار  نانومولار سلنیت سدیم درار داده  111ساعت  در معرض غلظت  22ژنهای وابسته به فعالیت تلومراز در سلول های مزانشیمی مغز 

  بیان  ژنهای کمپلکس -ب   CTSبیان ژنهای کمپلکس . الف (.  8= ر گروه حجم نمونه در ه.) شده اند و گروه کنترل که در معرض سلنیت سدیم درار نگرفته اند
Shelterin 

    TERC و  GAPDH  ،TERTبیان  ژنهای   -ج

 

 بحث 

سزلنیت   نزانومولار  111غلظزت   نشزان داد  این م العزه   نتایج 

ی ب ور معنزی دارتکریزر سزلول هزا     ساهت 22به مدت سدیم 

در تاییزد ایزن نتیجزه     .درا افززایش مزی دهز   مزانشیمی رت پیر

سزلول هزای    و نیزز 3T3-L1 (12 )تکریر رده سلولی سلنیوم 

چربزی را ب زور معنزی دار افززایش      مزانشیمی مشتق از بافزت 

علیرغم اینکه سزلنیت سزدیم تکریزر سزلول      . ( 11) داده است

اما  ،های مزانشیمی مغز استخوان رت های پیر را افزایش داد
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 بزا  ول ها تغییر پیزدا نکزرد، کزه   نزیم تلومراز این سلفعالیت آ

در (.  11 و21) متفزاوت اسزت   محققزین  م العات دیگر نتایج

سلنیوم فعالیت آنززیم تلزومراز لنفوسزیت      م العات ذکر شده

از بافت چربی و سلول های مزانشیمی مشتق ( 21)های موش 

 تفاوت ممکن است  بدلیل استفاده این . را افزایش داد( 11)

 م العزه  در  مشزتق از رت هزای پیزر    یمی سلول های مزانش از

رفتزار  زیرا م العات دبلی نشان داده اسزت کزه    .باشد  حاضر

متفاوت با سزلول هزای جزوان     سلول های پیر در مورد تلومر

مزززاده ای بنزززام  مشزززاهده شزززد    ب وریکزززه  . ( 21)اسزززت

 Concanavalin A    طزول تلزومر سزلول    با وجود اینکزه

اما   ،ن را افزایش می دهدهای بدست آمده از رت های جوا

. (21) ای رت های پیر را تغییر نمی دهزد طول تلومر سلول ه

چون سلول های استفاده شده در م العه  ممکن است در وادع

حاضر از رت های پیزر بدسزت آمزده بودنزد، سزلنیت سزدیم       

این نتیجزه بزا    از این سلول ها را افزایش ندادکهفعالیت تلومر

متفزاوت   ( 11 و21)ل هزای جزوان   تاثیر سلنیت سدیم بر سلو

افزایش سن سب  تغییزر در ترکیز  مولکزول     بعلاوه،  . است

ممکزن   لزذا . ( 22)غشاء سزلول مزی شزود    های اسفنگولیپید 

پاسز    ت بودن ساختار غشاء سلول هزای پیردلیزل  است متفاو

 همهنزین . متفزاوت ایزن سزلول هزا بزه سزلنیت سزدیم باشزد        

Buchheiserغییزر شزرایط کشزت ،   ت و همکاران نشان دادند 

را   مشزتق از بنزد نزا  انسزان      تکریر سزلول هزای مزانشزیمی   

 این سلول هاآنزیم تلومراز بدون اینکه فعالیت    ،افزایش داد

الزه حاضزر هزم    نتزایج بدسزت آمزده در مق    ، (28) تغییر یابزد 

سزلنیت سزدیم    در وادزع  .نشاندهنده وضزعیت مشزابهی اسزت   

غز اسزتخوان رت هزای   تکریر سلول های مزانشیمی مشتق از م

پیر را افزایش داد اما فعالیت آنزیم تلومراز این سلول ها تغییر 

افزایش تکریر سزلولی توسزط سزلنیت سزدیم ممکزن        .نیافت

بزا   . است بدلیل خاصزیت  آنتزی اکسزیدانی ایزن مزاده  باشزد      

 افززایش سزن سز   بزالاتری از گونزه هزای فعزال اکسزی ن        

(ROS )   بزا تعزداد زیزادی از      در سلول تولید می شزود کزه

، اثرات  و اثرات متعددی دارند مولکول ها واکنش می دهند

ژن ایزن   .اعمال می شزود   P53این مولکول ها با واس ه ژن 

سزب   پروتئین  این را افزایش می دهد  و P21 س   پروتئین

گونزه  لذا افززایش سز       .(24)تکریر سلولی می شود مهار  

بزا واسز ه   ممکن است  پیر در سلول های های فعال اکسی ن 

ترکیبزات   و دهزد  کاهشسلولی را  تکریر P53-P21  محور

ممکن است بزا مهزار    نیز  از دیبل سلنیت سدیم آنتی اکسیدان

میزانگین طزول    . تکریر سزلولی را افززایش دهنزد    محور فوق 

مزانشیمی مغز اسزتخوان رت  سلول های  ژنوم دیپلوئید تلومر

محدوده طول تلومر . )بود kb88/888 در این م العههای پیر

kb  22/818 – 41/288 .) در طزول تلزومر جونزدگان     تنوع

(. 28) نیزگزارش شزده اسزت   و همکاران  Zijlmansبوسیله 

و همکززاران تاییززد کردنززد کززه    Wagnerدر ایززن ارتبززا   

(. 26) در طول تلومر را افزایش می دهزد  تنوع  ،افزایش سن

سلول های رت  بزر   پلوئیدطول تلومر  ژنوم دی با تقسیم کردن

تعزداد کزل   . ) می توان طول یزک تلزومر را تخمزین زد     84

زوج کروموزوم که در سلول هزای   21تلومرهای موجود در 

بزر اسزاس ایزن    . ( اسزت  84رت نرمال یافت می شود برابر با 

در هززر انتهززای یززک  ) میززانگین طززول یززک تلززومر   تخمززین

)  اسزت  kb 62/4بزا   در م العه حاضر تقریبا برابر ( کروماتید

سزلول   طزول تلزومر  (.  kb 6-8محدوده طول تلومر برابر با  

گززارش    kb 111 -21 رت های جزوان در محزدوده   های

کزه بزیش از مقزدار بدسزت آمزده در ایزن        ،(22) شده است

ریوت بزا افززایش   طول تلومر سلول های یوکزا .  م العه است

  و همکزاران  Jenningsب وریکزه  ( . 28) سن کزم مزی شزود   

گزارش کردند که میانگین طزول تلزومر سزلولهای کبزد رت      

های کبد و  در سلول  kb  84/18روز برابر با  88تا  8در سن 

مر به طزول تلزو   که (22) است kb 22/4ماهه تقریبا  18رت 

یزک  . نزدیزک اسزت    سلول های رت پیزر درتحقیزق حاضزر   

 طزول تلزومر  نتیجه جال  توجه در م العه حاضر این بود کزه  

در  کزه  سلول هزای مزانشزیمی مغزز اسزتخوان رت هزای پیزر      

طزول  . کزاهش یافزت   ،معرض سلنیت سدیم درار داده شزدند 

ر بززود د  kb 82/1 ±  24/2برابززر بززا  تلزومر ایززن  سززلول هزا  
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  kb بزا حالیکه این مقدار در سلول های گزروه کنتزرل برابزر    

 رحال این اختلا  معنزی دار نیسزت و  به. بود 62/4  ± 64/1

لولی در ایزن سزلول هزا    تکریزر سز  ممکن است بدلیل افزایش 

افزایش تکریر سلولی در سلول هزای مزانشزیمی    چنانکه .باشد

ول مر در ایزن سزل  طول تلومغز استخوان انسانی سب  کاهش 

 بیزان   سزلنیت سزدیم   همهنزین در ایزن م العزه    (.81)د شز  ها

،  CTS  ،TERT، کمزپلکس   Shelterinکمزپلکس   ژنهای
TERC  وGAPDH  در ایزن ارتبزا     . دادتغییر نراYu   و

 را  TERT همکاران نشان دادند که سزلنیت سزدیم بیزان ژن   

که با نتایج تحقیق حاضزر   ،(2) دتغییر نمی دهب ور معنی دار 

البته ما هیچ گزارشی درباره اثر سلنیت سدیم . همخوانی دارد

مشزاهده   CTSو کمزپلکس    Shelterinبر بیزان کمزپلکس   

ی اولین بزار  این ژنها برا تا آنجا که ما اطلاع داریم و  نکردیم

   .فتندرد بررسی درار گردر تحقیق حاضر مو

 

 نتیجه گیری 

د  سلنیت سدیم تکریزر سزلول هزای    نتایج این م العه نشان  دا

ان رت های پیر را افززایش مزی دهزد و    مزانشیمی مغز استخو

تهیزه تعزداد سزلول مزورد نیزاز در      یک موضوع جذاب برای 

درمانی دارنزد فزراهم   افراد پیر که نیاز به سلول درمانی و ژن 

پیشنهاد می شود این موضوع در سلول هزای افزراد   . می کند

 . پیر هم بررسی شود

 

 تشکر و قدر دانی

تامین هزینه این پروژه توسط مرکز تحقیقزات علزوم اعصزاب    

شفا در بیمارستان خاتم الانبیاء تهزران انجزام شزده اسزت کزه      

ما  . )N – 86 -118طرح شماره )  بدینوسیله تقدیر می شود

همهنین از حمایت دانشکده علوم پزشزکی دانشزگاه تربیزت    

 . مدرس تشکر می کنیم
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