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Introduction: Ginger (Zingiber officinale) is an herbal medicine that has been used 

for treatment of many disorders. Ginger have been identified for antioxidant activity and 

neuroprotective effects. Ginger can alleviate cell death and regenerate the motor function in 

rats with spinal cord injury. In the present study, we investigated the effect of ginger on neural 

induction of bone marrow-derived mesenchymal stem cells and their differentiation into 

neural cells. Materials and Methods: Bone marrow stromal cells (BMSCs) were isolated 

from the femurs and tibias of rat and these cells were induced with the appropriate dose of 

ginger extract. These cells were assessed by crysel violet staining and immunocytochemistery. 

Results: The results showed that cells isolated from bone marrow were immunoreactive to 

CD106 (95.67 ± 2.26), CD90 (71.52 ± 6.64) but not to hematopoietic cell markers (CD45). 

Induced BMSCs by 10, 20, 30, 40, 50, 60 and 70 microg/ml of ginger after 12 and 24 hours 

were positive for nissl body. The highest percentage of live cells was observed with 30 microg/

ml of ginger and maximum neural-like cells was induced with 60 microg/ml ginger after 12 

hours. Conclusion: Ginger can be considered as a potential alternative non-toxic substance 

for induction of neuronal cells and can be used for induction of BMSCs to neuron-like cells.
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چــــــــكيده

كليد واژه ها:
1. مغز استخوان

2. موش هاي صحرایي
3. مرگ

اختلالات  از  بسياري  درمان  براي  که  است  گياهي  داروي  )Zingiber officinale( یك  زنجبيل  مقدمه: 
است.  شده  شناسایي  عصبي  حفاظت  اثرات  و  اکسيداني  آنتي  فعاليت  براي  زنجبيل  گردد.  مي  استفاده 
زنجبيل مي تواند مرگ سلول را کاهش دهد و فعاليت حرکتي در موش هاي صحرایي با ضایعة نخاعي را 
بهبود بخشد. در مطالعة حاضر، ما به بررسي اثر زنجبيل بر القاي عصبي سلول هاي بنيادي مزانشيمي مشتق 
از مغز استخوان و تمایز آن ها به سلول هاي عصبي پرداختيم. موادوروشها: سلول های استرومایی مغز 
استخوان از ران و درشت ني موش صحرایي جداسازي شد و این سلول ها با دوز مناسبي از عصارة زنجبيل 
القاء شدند. این سلول ها از طریق رنگ آميزي کریستال ویوله و ایمونوسيتوشيمی ارزیابي شدند. يافتهها: 
 CD90 (71.52 و CD106 (95.67 ± 2.26) این نتایج نشان داد که سلول هاي جدا شده از مغز استخوان به
(6.64 ± واکنش ایمني نشان دادند اما به مارکرهاي سلول خوني )CD45( خير. سلول های استرومایی مغز 
القاء شده با 10، 20، 30، 40، 50، 60 و 70 ميکروگرم/ميلي ليتر از زنجبيل بعد از 12 و 24  استخوان 
ساعت براي جسم نيسل مثبت بودند. بالاترین درصد سلول هاي زنده با 30 ميکروگرم/ميلي ليتر زنجبيل 
مشاهده شد و بيشترین سلول هاي شبه عصبي با 60 ميکروگرم/ميلي ليتر زنجبيل بعد از 12 ساعت القاء 
شدند. نتيجهگيري: زنجبيل مي تواند به عنوان یك مادة غير سمي، جایگزین بالقوه اي براي القاي سلول هاي 
به سلول هاي شبه  القاي سلول های استرومایی مغز استخوان  براي  عصبي در نظر گرفته شود و مي تواند 

عصبي استفاده شود. 

اطلاعات مقاله:
تاريخ د  ريافت: 15 فروردین 1395                                          اصلاحيه: 10 مهر 1395                                  تاريخ پذيرش: 9 بهمن 1395 
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مقدمه
ضایعــات سيســتم عصبــی مرکــزی، آســيب های جبــران 
ناپذیــری هســتند کــه هنــوز درمــان مؤثــری بــرای آن 
ــت  ــی جه ــای مختلف ــون روش ه ــت. تاکن ــده اس ــرح نش مط
توســط  مرکــزی  عصبــی  سيســتم  بهبــود آســيب های 
محققــان ارائــه شــده اســت کــه از ایــن ميــان می تــوان 
بــه: 1- درمــان داروئــی 2- درمــان جراحــی 3- اســتفاده 
ــر  ــال های اخي ــرد. در س ــاره ک ــی اش ــای فيزیوتراپ از روش ه
ــی  ــادی و مهندس ــلول های بني ــش س ــدن دان ــرح ش ــا مط ب
بافــت، دریچــه ای نــو بــه ســوی تحقيقــات پزشــکی در زمينــة 
ــن  ــد. در ای ــاز گردی ــی ب ــتم عصب ــيب های سيس ــان آس درم
ــه  ــه طــوری ک ــت ب ــات گســترده ای انجــام گرف ــه مطالع زمين
ــور  ــادی به منظ ــلول های بني ــز از س ــن ني ــی از محققي گروه
ــن  ــی جني ــی و عصب ــای نخاع ــيب های بافت ه ــد در آس پيون
ــد )1-5(. ــای رشــد اســتفاده کردن ــدون فاکتوره ــا ب همــراه ی

اســتفاده از ســلول های بنيــادی جنينــی در ترميــم ضایعــات 
ــن  ــت و ای ــده اس ــی ش ــادی بررس ــات زی ــی در مطالع عصب
ایــن ســلول ها  تحقيقــات نشــان دادنــد کــه در پيونــد 
ــا،  ــه نورون ه ــا ب ــدة آن ه ــيب دی ــز آس ــا مغ ــاع و ی ــه نخ ب
ــز یافتــه و بهبــودی  آستروســيت ها و اليگودندروســيت ها تمای
نســبتاً محــدودی نيــز در حــرکات حيوانــات ایجــاد می کننــد. 
بــا ایــن وجــود تهيــة ســلول ها و بافت هــای جنينــی بــا موانــع 
ــرو اســت و از طــرف دیگــر  ــی متعــددی روب ــی و قانون اخلاق
ــن  ــدودی از ای ــش مح ــا بخ ــه تنه ــان داده ک ــی ها نش بررس
ــت  ــه عل ــن ب ــد و ای ــده می مانن ــد زن ــس از پيون ــلول ها پ س
ــمندان  ــی از دانش ــت )8-6(. گروه ــی اس ــای ایمن واکنش ه
ــد.  ــی نمودن ــتخوان را معرف ــز اس ــترومایی مغ ــلول های اس س
امــروزه در اســتفاده از ایــن ســلول ها جهــت درمــان ضایعــات 
ــه  ــا ب ــز آن ه ــی و تمای ــيب های نخاع ــی و آس ــتم عصب سيس
ــی انجــام  ــات مختلف ــات، مطالع ــی در حيوان ســلول های عصب

ــه اســت )7 ،5(. گرفت
 قابليــت تمایــز ســلول های بنيــادی اســترومایی بــه ســلول های 
شــبه نورونــی یکــی از عوامــل جذابيــت ایــن ســلول ها در امــر 
درمــان اســت و ایــن موضــوع زمينــة مســاعد و گســترده ای را 
در امــر تحقيقــات بــر روی ایــن ســلول ها فراهــم کــرده اســت. 
ــز اســتخوان  ــر ســلول های اســترومایی مشــتق شــده از مغ اکث
ــه ســلول های  ــد شــده اند، ب ــده پيون ــه ناحيــة ضایعــه دی کــه ب
ــی از  ــداد اندک ــد و تع ــز می یابن ــر تمای ــرک ناپذی ــی تح عصب
ــر  ــن ام ــوند و ای ــل می ش ــی تبدی ــلول های عصب ــه س ــا ب آن ه
موجــب کاهــش بهبــود رونــد حســی –حرکتــی می گــردد. ایــن 
ــت  ــی جه ــای درمان ــی از روش ه ــه یک ــد ک ــان می ده ــر نش ام
جایگزینــی ســلول های از دســت رفتــه توليــد ســلول های 

تمایــز یافتــة عصبــی اســت )9(. 
ــة  ــه مطالع ــا ب ــدیم ت ــر آن ش ــر ب ــة حاض ــن رو در مطالع از ای
ــه ســلول  ــادی مغــز اســتخوان ب ــز ســلول های بني بيشــتر تمای
ــن  ــادی در ای ــات زی ــه مطالع ــر چ ــم. اگ ــی بپردازی ــبه عصب ش

زمينــه انجــام شــده اســت ولــی اکثــر القــاء کننده هــای عصبــی 
ــند  ــيك می باش ــيميایی توکس ــات ش ــتفاده از ترکيب ــورد اس م
ــه  ــه و در نتيج ــز یافت ــلول های تمای ــرگ س ــه م ــر ب ــه منج ک

ــوند. ــز می ش ــار تمای ــر ب ــلول در ه ــی س ــداد کم تع
یکــی از ترکيباتــی کــه بــرای محافظــت از ســلول های عصبــی 
ــد )10(.  ــت Zingiber officinale می باش ــده اس ــایی ش شناس
ــه  ــی Zingiber officinale ب ــام علم ــا ن ــی ب ــل از گياه زنجبي
ــاختار  ــال Cotton 1945 س ــار در س ــن ب ــد. اولي دســت می آی
شــيميایی Zingiber را بيــان نمــود و عنــوان کــرد کــه عضــوی 
ــام وینيــل اســتونی اســت. بررســی  ــه ن از فنوليــك آلکاليــن ب
ــيدان،  ــی اکس ــه آنت ــان داد ک ــاه نش ــن گي ــك ای فارماکولوژی
ــی  ــد ميکروب ــای ض ــرطان و فعاليت ه ــد س ــاب، ض ــد الته ض

. د ر ا د
مطالعــات آزمایشــگاهی در مــورد بررســی اثــر محافظتــی ایــن 
مــادة زیســتی بــر سيســتم عصبــی مرکــزی انجــام شــده اســت. 
ــتم  ــه سيس ــيب ب ــه آس ــان داده ک ــی ها نش ــال بررس ــرای مث ب
عصبــی مرکــزی باعــث افزایــش توليــد 3 و 4 متيلــن دکســی 
مــت آمفتاميــن )MDMA(1 می شــود. ترکيــب MDMA موجب 
القــاء مــرگ ســلولی و آپاپتــوز در ســلول های عصبــی بــه دنبــال 
افزایــش بيــان ژن BAX و کاهــش بيــان Bcl-2 می گــردد. 
ــای  ــش رادیکال ه ــه افزای ــب منجــر ب ــن ترکي ــر آن ای ــلاوه ب ع
آزاد، پراکسيداســيون ليپيدهــا و افزایــش ســلول های تانــل 
مثبــت می گــردد. عامــل MDMA از طریــق آزادســازی کاســپاز 
ــی ها  ــد. بررس ــاد می کن ــلولی را ایج ــرگ س ــيتوکروم c م و س
ــت  ــيدانی و حفاظ ــی اکس ــر آنت ــه Zingiber اث ــان داده ک نش
ــش  ــلولی را کاه ــرگ س ــی Zingiber م ــی2 دارد. از طرف عصب
ــيب های  ــی در آس ــرد حرکت ــازی عملک ــث بازس ــد و باع می ده

ــردد )11 ،10(. ــی می گ ــتم حرکت سيس
عــلاوه بــر آن بررســی ها نشــان می دهــد کــه آســيب عصبــی 
ــر توکســيك  ــات و اث ــو ســدیم گلوتام ــق افزایــش مون از طری
در  می گــردد.  مغــز  مونوآمين هــای  کاهــش  موجــب  آن 
ــر  ــال اث ــا اعم ــه Zingiber ب ــد ک ــان داده ش ــه ای نش مطالع
ــی  ــش مونوآمين های ــات افزای ــدیم گلوتام ــو س ــر روی مون ب
چــون افریــن، دوپاميــن، نوراپــی نفریــن و ســرتونين را ایجــاد 
ــد  ــا خواه ــر نورون ه ــی ب ــت عصب ــش حفاظ ــد و نق می کن
 Zingiber داشــت. همچنيــن مطالعــات بعــدی نشــان داد کــه
از سيســتم عصبــی  افزایــش حافظــه و حمایــت  باعــث 

.)12( می گــردد 
از ایــن رو یکــی از اهــداف ایــن پژوهــش و جنبه هــای نــوآوری 
ــز  ــترومایی مغ ــلول های اس ــز س ــاء و تمای ــر بق ــی اث آن، بررس
ــت  ــط کش ــی در محي ــبه عصب ــلول های ش ــه س ــتخوان ب اس
ــی  ــارة گياه ــوان عص ــتفاده از Ginger Officinale به عن ــا اس ب

ــد )13-17(. ــل می باش زنجبي
مواد و روش ها

1. جداســازی و كشــت ســلول های بنيــادی مشــتق از 

1 3,4-Methylenedioxymethamphetamine
2 Neuroprotective
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مغــز اســتخوان

بــا روش  از مغــز اســتخوان  بنيــادی مشــتق  ســلول های 
ــای  ــور از موش ه ــا و فم ــتخوان های تيبي ــيون از اس آسپيراس
ــا 250  ــا وزن 220 ت ــی ب ــپراگ داول ــژاد اس ــر ن ــی ن صحرای
ــه  گــرم جداســازی شــد )18(. ســلول های جداســازی شــده ب
 ،DMEM فلاســك های 25 ســانتی حــاوی محيــط کشــت
 FBS ســرم  حــاوی   %10 استرپتومایســين  پنی ســيلين 
ــای  ــور )دم ــل انکوبات ــك ها داخ ــد. فلاس ــل گردی 10% منتق
37 درجــة ســانتی گراد و فشــار پنــج درصــد Co2( قــرار 
داده شــد. پــس از 72 ســاعت محيــط کشــت فلاســك ها 
ــد و بدیــن طریــق ســلول های خونســاز و ذرات  تعویــض گردی
ــه  ــده و در نتيج ــدا ش ــت ج ــط کش ــود در محي ــی موج بافت
ــی  ــه توانای ــتخوان ک ــز اس ــترومایی مغ ــلول های اس ــاً س عمدت
ــد. پــس از  ــد باقــی ماندن ــه کــف فلاســك را دارن چســبيدن ب
ــت در  ــك دس ــاً ی ــترومایی تقریب ــلول های اس ــاژ، س ــج پاس پن
ــرای  ــلول ها ب ــن س ــه از ای ــد ک ــی ماندن ــك ها باق ــف فلاس ک
ــد.  ــتفاده ش ــيمی اس ــی و ایمونوسيتوش ــی ریخت شناس بررس
لازم بــه ذکــر اســت کــه در ایــن مطالعــه از یــك مــوش بــرای 
جداســازی و کشــت ســلول اســتفاده شــد و در نهایــت مطالعــه 
ــه  ــای س ــورت تکراره ــه ص ــلولی ب ــت س ــای کش در محيط ه
ــه  ــه و ب ــك نمون ــة حاضــر روی ی ــت. مطالع ــی انجــام گرف تای

ــار تکــرار انجــام شــد. صــورت ســه ب

2. ايمونوسيتوشيمی

ــا  ــد و ب ــه ش ــلول ها دور ریخت ــط س ــور محي ــن منظ ــرای ای ب
فســفات بافــر ســالين )PBS)3 ســه مرتبــه بــه مــدت 5 دقيقــه 
ــه  شستشــو شــدند. ســپس توســط پارافرمالدهيــد 4 درصــد ب
مــدت 30 دقيقــه در دمــای 4 درجــه فيکــس شــدند. ســپس 
غشــای ســلول ها توســط تریتــون 0/3 درصــد بــرای مــدت 30 
دقيقــه نفوذپذیــر شــد و در مرحلــة بعــدی بــرای جلوگيــری از 
 %FBS10 ــرم ــا س ــلول ها ب ــی س ــر اختصاص ــای غي واکنش ه
بــه مــدت 20 دقيقــه پوشــش داده شــد. ســپس بــه مــدت 12 
ــه  ــای اولي ــای 4 درجــه در معــرض آنتی بادی ه ســاعت در دم

بــه شــرح زیــر قــرار گرفــت.

Mouse anti- CD106, polyclonal antibody 1:300(; 
Millipore )
Mouse anti-CD90, monoclonal antibody 1:200(; 
Millipore )
Mouse anti-CD45 polyclonal antibody 1:300(; 
Millipore )

توســط  اوليــه  آنتی بــادی  ســاعت   12 از  بعــد  ادامــه  در 
ــای  ــاعت در دم ــدت 2 س ــه م ــد و ب ــو داده ش PBS شستش
ــد  ــة ض ــادی ثانوی ــرض آنتی ب ــك در مع ــط تاری ــاق و محي ات
موشــی کونژوگــه بــه FITC بــا غلظــت )1/500( قــرار گرفــت. 
ــگام شــمارش  ــرای مشــخص شــدن هســتة ســلول ها در هن ب

از محلــول پروپيدیــوم یدایــد بــه صــورت 1 ميلی گــرم در 
1000 ميکروليتــر بــه مــدت یــك دقيقــه اســتفاده شــد. جهــت 
ــکوپ  ــط ميکروس ــا توس ــت، نمونه ه ــلول های مثب ــی س بررس
ــرار  ــی ق ــورد بررس ــورت )Olympus IX71( م ــانس این فلورس

ــد. گرفتن
3. عصاره گيری از ريزوم زنجبيل

در مرحلــة بعــد عصاره گيــری از عصــارة زنجبيــل انجــام 
ــه  ــل تهي ــه( زنجبي ــزوم )ریش ــور ری ــن منظ ــرای ای ــت ب گرف
ــياب  ــلًا آس ــی کام ــدة صنعت ــرد کنن ــتگاه خ ــا دس ــد و ب گردی
شــد. پــودر عصــارة زنجبيــل تــا زمــان عصاره گيــری در جــای 
ــل  ــارة زنجبي ــودر عص ــد. از پ ــداری ش ــك نگه ــك و خن خش
ــن روش  ــه شــد. در ای ــه روش سوکســله تهي ــی ب عصــارة الکل
ــه همــراه حــدود  ــودر عصــارة زنجبيــل ب مقــدار 25 گــرم از پ
ــه  ــتگاه ریخت ــن دس ــل بال ــق داخ ــکل مطل ــر ال 500 ميلی ليت
شــد. عصاره گيــری ســه روز متوالــی از صبــح تــا شــب صــورت 
گرفــت تــا اطمينــان حاصــل شــود کــه تمــام عصــارة قابل حــل 
در الــکل از پــودر اســتخراج شــده اســت. در ایــن حالــت 
ــد از آن  ــود. بع ــرم ب ــده 1 گ ــت آم ــه دس ــص ب ــارة خال عص
ــدند )105×10  ــل ش ــه منتق ــای 6 خان ــه پليت ه ــلول ها ب س
ــط  ــا محي ــه( و ب ــت 6 خان ــه از پلي ــر خان ــلول در ه ــزار س ه
ــد.  DMEM حــاوی عصــارة زنجبيــل تعویــض محيــط گردیدن
بــرای دســتيابی بــه بهتریــن غلظــت عصــارة زنجبيــل و 
بهتریــن زمــان القــاء از غلظت هــای 10، 20، 30، 40، 50، 
 / اتانــول  60 و 70 ميکروگــرم در ميلی ليتــر ترکيــب 1:1 
ــاعت  ــی 12 و 24 س ــای زمان ــد و در بازه ه ــه ش DMSO تهي
ــان  ــت و زم ــن غلظ ــد. بهتری ــرار داده ش ــلول ق ــرض س در مع
بــا اســتفاده از ارزیابــی درصــد ســلول های زنــده و ســلول های 

ــد )19(. ــت آم ــه دس ــی ب ــپ عصب دارای فنوتي
4. بررسی آزمون زنده ماندن

ــارة  ــا عص ــلول ها ب ــة س ــد از مواج ــدن بع ــده مان ــون زن آزم
زنجبيــل صــورت گرفتــه اســت. بدیــن صــورت کــه بــرای انجام 
ایــن آزمــون یــك حجــم سوسپانســيون ســلولی و یــك حجــم 
مســاوی از رنــگ تریپــان بلــو مخلــوط شــد و شــمارش ســلولی 
بــا اســتفاده از لام نئوبــار در زیــر ميکروســکوپ اینــورت انجــام 
ــه داخــل ســلول های مــرده نفــوذ  ــگ ب شــد. در ایــن روش رن
می کنــد و بــه رنــگ آبــی در می آینــد ولــی ســلول های رنــگ 
نشــده معــرف ســلول های زنــده هســتند کــه بــا شــمارش کل 
ــده  ــلول های زن ــگ شــده درصــد س ــلول های رن ــلول ها و س س

بــه دســت آمــد.
5. بررسی رنگ آميزی كرزيل ويوله

جهــت رنگ آميــزی، محيــط کشــت ســلول ها دور ریختــه 
شــد و ســلول ها توســط PBS ســه مرتبــه شستشــو داده 
ــه  ــد ب ــد 4 درص ــط پارافرمالدهي ــلول ها توس ــپس س ــد. س ش
ــه مــدت  ــة بعــد ب مــدت 30 دقيقــه فيکــس شــدند. در مرحل
ــه  ــول کرزیــل فســت ویول 5 دقيقــه ســلول ها در معــرض محل

3 Phosphate-buffered saline
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ــار توســط  قــرار گرفتنــد )20(. بعــد از رنگ آميــزی چندیــن ب
ــکوپ  ــيلة ميکروس ــه وس ــپس ب ــد. س ــو داده ش PBS شستش

ــد. ــرار گرفتن ــه ق ــورد مطالع ــورت اجســام نيســل ها م این
6. تجزيه و تحليل آماری

ــتاندارد  ــراف اس ــن ± انح ــب ميانگي ــر حس ــر ب ــام مقادی تم
ارائــه شــده اســت. اطلاعــات بــه دســت آمــده از بررســی زنــده 
ــز  ــاری آنالي ــا روش آم ــلولی ب ــمارش س ــلول ها و ش ــودن س ب
 TUKEY ــی ــون تعقيب ــه (ANOVA) و آزم ــس یکطرف واریان
بيــن زمان هــا و گروه هــای مختلــف بــه وســيلة نرم افــزار 
ــی داری 05/ ــطح معن ــت. س ــام گرف ــش 15 انج SPSS ویرای

ــد. ــه ش P<0 درنظرگرفت

يافته ها
1. جداســازی و كشــت ســلول های بنيــادی مزانشــيمی 

ــتخوان ــتق از مغز اس مش
نتایــج حاصــل از کشــت ســلول های بنيــادی مشــتق از 
ــی  ــلول ها در بررس ــن س ــه ای ــان داد ک ــتخوان نش ــز اس مغ
ابتدایــی بعــد از 24 ســاعت از کشــت اوليــه، توانایــی اتصــال 
بــه کــف فلاســك را دارنــد و از نظــر ریخت شناســی شــباهت 
بالایــی بــه ســلول های فيبروبلاســت دارنــد. نتایــج حاصــل از 
مشــاهدات ســلولی به منظــور بررســی ریخت شناســی ســلول 
ــر 1  ــت در تصوی ــاز کنتراس ــکوپ ف ــتفاده از ميکروس ــا اس ب

ــت. ــده اس ــان داده ش نش
2. ايمونوسيتوشيمی

ارزیابــی ایمونوسيتوشــيمی نشــانگرهای ســطحی CD90 و 
CD106 بعــد از رنگ آميــزی هســته بــا اتيدیــوم برومایــد 
بــه  ســلول ها  از  درصــد   71/52  ±  6/64 کــه  داد  نشــان 
آنتی بــادیCD90 )نشــانگر اختصاصــی مربــوط بــه ســلول های 
 CD106 ــادی ــه آنتی ب ــد ب ــيمی(، 2/26 ± 95/67 درص مزانش
)نشــانگر اختصاصــی مربــوط بــه ســلول های اســترومایی 
ــن  ــد. همچني ــان دادن ــت نش ــش مثب ــتخوان( واکن ــز اس مغ
ــه  ــوط ب ــرای نشــانگر CD45 )اختصاصــی مرب ــن ســلول ها ب ای
ــی  ــد 86 /0 ± 0/6 منف ــا درص ــك( ب ــلول های هماتوپوئيتي س

ــر 2(. ــودار 1 و تصوی ــدند )نم ش
3. نتايج آزمون زنده ماندن

ــان  ــل نش ــارة زنجبي ــا عص ــلول ها ب ــاء س ــة الق ــج مرحل نتای
اســتخوان  مغــز  بنيــادی  ســلول های  تمایــز  در  کــه  داد 
بــه ســلول های شــبه عصبــی، درصــد ســلول های زنــده 
تــا  از 10 ميکروگــرم در ميلی ليتــر  افزایــش غلظــت  بــا 
30 ميکروگــرم در ميلی ليتــر در بــازة زمانــی 12 ســاعت 
افزایــش یافتــه کــه ایــن افزایــش در بــازة زمانــی 12 ســاعت 
معنــی دار بــوده اســت )P<0/05(. بــا افزایــش غلظــت از 
30 بــه 70 ميکروگــرم در ميلی ليتــر و در هــر دو زمــان 
ــده  ــده دی ــلول های زن ــد س ــش درص ــاعت کاه 12 و 24 س
شــده اســت. )نمــودار 2(. بــر اســاس نتایــج بــه دســت آمــده 
ــت 30  ــه غلظ ــوط ب ــده مرب ــلول های زن ــد س ــترین درص بيش
ــاء 12  ــان الق ــه در زم ــد ک ــر می باش ــرم در ميلی ليت ميکروگ
ســاعت نســبت بــه 24 ســاعت ایــن افزایــش بيشــتر می باشــد 

.)P<0/05(

تصويــر 1- تصویــر فازکنتراســت از ســلول های بنيــادی مزانشــيمی مشــتق از مغــز اســتخوان 
کشــت داده شــده بعــد از 24 ســاعت. ســلول ها متصــل شــده بــه کــف فلاســك دوکــی شــکل 

بــوده )شــبه فيبروبلاســت( و هســتة مشــخصی دارنــد.

ــلولی در  ــطح س ــانگرهای س ــان نش ــد بي ــتونی درص ــودار س ــودار 1- نم نم
ســلول های مزانشــيمی مشــتق از مغــز اســتخوان بعــد از پاســاژ ســلولی 

ــارم. چه

 CD45 ،الــف( بــا مقيــاس: 50.0 ميکرومتــر( CD90 تصويــر 2- رنگ آميــزی ایمونوسيتوشــيمی ســلول های بنيــادی مشــتق از مغــز اســتخوان مــوش صحرایــی بــا نشــانگر
)ب(، CD106 )ج( مقيــاس: 200 ميکرومتــر. جهــت شــمارش و بيــان درصــد ســلول هایی کــه ایــن نشــانگرها را بيــان می کننــد از رنگ آميــزی هســته بــا اتيدیــوم برومایــد 

اســتفاده شــد. )رنــگ قرمــز نشــانگر رنگ آميــزی هســته بــا اتيدیــوم برومایــد و رنــگ ســبز نشــان دهنــدة رنگ آميــزی بــا fitc می باشــد(.
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4. نتايج رنگ آميزی كرزيل ويوله

عصبــی  شــبه  ســلول های  شــمارش  از  حاصــل  نتایــج 
ــه  ــت نشــان داد ک ــل فســت ویول ــا کرزی ــزی شــده ب رنگ آمي
ــای 10، 20،  ــا غلظت ه ــون ب ــورد آزم ــای م ــن گروه ه در بي
30، 40، 50، 60 و 70 در زمــان القــاء 12 و 24 ســاعت، 
بيشــترین تعــداد ســلول های شــبه عصبــی مربــوط بــه غلظــت 

ــن  ــلاف بي ــن اخت ــر می باشــد و ای ــر ميلی ليت ــرم ب 60 ميکروگ
ــر  ــاعت )P<0/05( از نظ ــون در 12 س ــورد آزم ــای م غلظت ه
از طرفــی   .)3،  4، آمــاری معنــی دار می باشــد )تصویــر 5 
ــت  ــل مثب ــلول های نيس ــداد س ــه تع ــان داد ک ــی ها نش بررس
ــا القــاء 12 ســاعت  ــر، ب ــر ميلی ليت در غلظــت 60 ميلی گــرم ب
بيشــتر از القــاء بــه مــدت 24 ســاعت می باشــد و ایــن تفــاوت 

معنــی دار اســت )نمــودار 3(.

تصويــر 3- ســلول های شــبه عصبــی القــاء شــده بــا عصــارة Zingiber در غلظت هــای 
10، 20، 30، 40، 50 و 70 ميکروگــرم بــر ميلی ليتــر و بــه مــدت 12 ســاعت. علامــت 

پيــکان نشــان دهنــدة ســلول های نيســل مثبــت می باشــد.

القــاء شــده بــا عصــارة Zingiber در  تصويــر 4- ســلول های شــبه عصبــی 
غلظت هــای 10، 20، 30، 40، 60 و 70 ميکروگــرم بــر ميلی ليتــر و بــه مــدت 

24 ســاعت.

نمــودار 2- نمــودار ســتونی درصــد ســلول های زنــده تحــت تأثيــر غلظت هــای مختلــف عصــارة زنجبيــل در 
زمان هــای 12 و 24 ســاعت.* تفــاوت معنــی دار بيــن غلظــت 20 ميکروگــرم در ميلی ليتــر و ســایر غلظت هــا 
در بــازة زمانــی 24 ســاعت را نشــان می دهــد )P<0/05*(. # تفــاوت معنــی دار بيــن غلظــت 30 ميکروگــرم در 
ــی 12 ســاعت را نشــان می دهــد )P<0/05#(. ¥ تفــاوت معنــی دار  ــازة زمان ميلی ليتــر و ســایر غلظت هــا در ب
ــد  ــان می ده ــر را نش ــرم در ميلی ليت ــت 30 ميکروگ ــاعت در غلظ ــاعت و 24 س ــی 12 س ــای زمان ــن بازه ه بي

.)¥P<0/05(
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بحث و نتيجه گيری
ــتخوان  ــز اس ــادی مغ ــلول های بني ــاء س ــزان الق ــی مي بررس
ــش  ــا افزای ــه ب ــان داد ک ــی نش ــبه عصب ــلول های ش ــه س ب
ــرم  ــا 60 ميکروگ ــت 10 ت ــل از غلظ ــارة زنجبي ــت عص غلظ
بــر ميلی ليتــر تعــداد ســلول های نيســل مثبــت افزایــش 
ایــن نتایــج در مــورد هــر دو زمــان 12 و 24  می یابــد. 
ــان  ــن دو زم ــة بي ــد. در مقایس ــدق می کن ــاء ص ــاعت الق س
عصــارة  متفــاوت  غلظت هــای  و  ســاعته   24 و   12 القــاء 
ــترین  ــد بيش ــرای تولي ــان ب ــت و زم ــوم غلظ ــل، اپتيم زنجبي
ــل از  ــای حاص ــاس یافته ه ــر اس ــی )ب ــبه عصب ــلول های ش س
ــت 60  ــه غلظ ــوط ب ــه(، مرب ــت ویول ــل فس ــزی کرزی رنگ آمي
ــن  ــلاف بي ــن اخت ــد و ای ــر می باش ــر ميلی ليت ــرم ب ميکروگ
ــر  ــاعت )P<0/05( از نظ ــون در 12 س ــورد آزم ــای م غلظت ه
ــری  ــه اث ــه ب ــا توج ــن ب ــد. بنابرای ــی دار می باش ــاری معن آم
ــلول های نيســل  ــداد س ــش تع ــر افزای ــل ب ــه عصــارة زنجبي ک
مثبــت داشــته اســت. از آنجــا کــه توليــد ســلول های کارآمــد 
و تمایــز یافتــة عصبــی هنــوز به عنــوان یــك مســئلة پيچيــده 
در پزشــکی مطــرح می باشــد، مطالعــات مــا نيــز در ایــن 
ــه  ــرای رســيدن ب ــی مناســب ب ــن راه ــة یافت ــر پای ــق ب تحقي
ایــن هــدف انجــام گرفتــه اســت. تاکنــون از ســلول های زیــادی 
در زمينــة درمــان ســلولی در ضایعــات سيســتم عصبــی 
ــه  ــوان ب ــة آن هــا می ت ــده کــه از جمل مرکــزی اســتفاده گردی
ــه ســلول های  ــی از جمل ــادی عصب اســتفاده از ســلول های بني

بنيــادی عصبــی درونــی، ســلول های غــلاف عصــب بویایــی و 
ســلول های اســترومایی مغــز اســتخوان اشــاره کــرد )21-24(. 
غيــر از آن از ســلول های غيــر بنيــادی چون ســلول های شــوان، 
ماکروفاژهــا و ســلول های دندرتيــك نيــز مــورد اســتفاده قــرار 
گرفتــه اســت. از ميــان ایــن ســلول ها، ســلول های اســترومایی 
مغــز اســتخوان از انــواع ســلول های بنيــادی بالــغ هســتند کــه 
ــی  ــلول درمان ــی را در س ــترین کارای ــر بيش ــال های اخي در س

ــد )25-28(. ــان دادن نش

در ایــن مطالعــه مــا ســلول های بنيــادی مشــتق از مغــز 
اســتخوان را جهــت توليــد ســلول های شــبه عصبــی اســتفاده 
ــباهت  ــکل و ش ــی ش ــلول ها دوک ــت س ــن حال ــم. در ای کردی
ــر  ــلاوه ب ــتند. ع ــتی داش ــلول های فيبروبلاس ــه س ــادی ب زی
ســلول های  مــورد  در  ســلولی  نشــانگرهای  بررســی  آن 
مزانشــيمی مغــز اســتخوان بــا بيــان مثبــت نشــانگرهای 
ــی  ــانگر خون ــان نش ــدم بي ــيمی )CD106 ،CD90( و ع مزانش
ــا  ــق ب ــز در تواف ــا ني ــن یافته ه ــه ای ــود ک ــراه ب )CD45( هم
ســایر مطالعــات انجــام شــده تاکنــون می باشــد. در ایــن 
ــن  ــميت پایي ــا س ــل ب ــارة زنجبي ــد از عص ــعی ش ــق س تحقي
جهــت القــاء ســلول های مزانشــيمی مغــز اســتخوان اســتفاده 
ــلولی در  ــز س ــة تمای ــی هایی در زمين ــردد )33-29(. بررس گ
حضــور عصــارة زنجبيــل انجــام شــده کــه از آن جملــه توانایــی 
ایــن ترکيــب گياهــی بــرای افزایــش تمایــز ســلول های چربــی 
ــود دارد  ــز وج ــری ني ــات دیگ ــن مطالع ــت )34(. همچني اس

ــاعت و 50  ــی 12 س ــازة زمان ــر در ب ــر ميلی ليت ــرم ب ــت 60 ميکروگ ــارة Zingiber در غلظ ــا عص ــده ب ــاء ش ــی الق ــبه عصب ــلول های ش ــر 5- س تصوي
ــالين(. ــال س ــرل )نرم ــروه کنت ــاعت و گ ــی 24 س ــازة زمان ــر در ب ــر ميلی ليت ــرم ب ميکروگ

ــزی  ــا رنگ آمي ــل ب ــام نيس ــاوی اجس ــی ح ــبه عصب ــلول های ش ــد س ــه ای درص ــودار مقایس ــودار 3- نم نم
ــان  ــودار نش ــاعت(. نم ــف )12 و 24 س ــای مختل ــف Zingiber و زمان ه ــای مختل ــه در غلظت ه ــل ویول کریزی
می دهــد کــه غلطــت 60 ميکروگــرم بــر ميلی ليتــر و 12 ســاعت القــاء بيشــترین درصــد ســلول شــبه عصبــی 
ــا زمــان 24 ســاعت معنــی دار می باشــد. * تفــاوت معنــی دار  ایجــاد می گــردد کــه ایــن اختــلاف در مقایســه ب
ــن  ــی دار بي ــاوت معن ــد )P<0/05*(.* تف ــان می ده ــاعت را نش ــاعت و 24 س ــی 12 س ــای زمان ــن بازه ه بي
غلظــت 50 ميکروگــرم در ميلی ليتــر و ســایر غلظت هــا در بــازة زمانــی 24 ســاعت را نشــان می دهــد 
)P<0/05*(. # تفــاوت معنــی دار بيــن غلظــت 60 ميکروگــرم در ميلی ليتــر و ســایر غلظت هــا در بــازة زمانــی 
12 ســاعت را نشــان می دهــد )P<0/05#(. ¥ تفــاوت معنــی دار بيــن بازه هــای زمانــی 12 ســاعت و 24 ســاعت 

.)¥P<0/05( ــد ــان می ده ــر را نش ــرم در ميلی ليت ــت 60 ميکروگ در غلظ
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ــيکل  ــة M1 از س ــر مرحل ــل ب ــر زنجبي ــدة اث ــان دهن ــه نش ک
ــی  ــه صورت ــز ســلولی می باشــد ب ــر تمای ــر آن ب ســلولی و تأثي
افزایــش  بــه  منجــر  مختلــف  رده هــای ســلولی  در  کــه 
تمایــز ســلولی شــده اســت. در مطالعــه ای نيــز اثــر هيســتون 
داســتيلاز بــودن عصــارة ریــزوم زنجبيــل مطــرح شــده اســت 
ــا  ــز و ی ــش تمای ــر، افزای ــار تکثي ــب مه ــر موج ــن ام ــه ای ک

آپاپتــوز ســلول های تومــوری می گــردد )35 ،34(.
ــور  ــه ط ــد ب ــرار دارن ــل ق ــوادة زنجبي ــه در خان ــی ک گياهان
چشــمگيری در رژیــم غذایــی افــراد دنيــا قــرار دارنــد. 
 gingerols, shogaols, ایــن عصــاره از ســاختارهایی چــون
ــت  ــده اس ــکيل ش gingerdiones و dehydrogingerdion تش
و هــر یــك از ایــن ســاختارها از نظــر تمایــز ســلولی و توانایــی 
ــد. اولئورزینــی  ــرار گرفته ان آنتــی آدرنرژیــك مــورد مطالعــه ق
 gingerol کــه از ریشــة گيــاه زنجبيــل تهيــه می شــود حــاوی
می باشــد کــه یــك مــادة فعــال از نظــر فارماکولوژیــك اســت. 
ــته  ــال های گذش ــه در س ــام گرفت ــات انج ــن در مطالع همچني
ــر ســلول های ســرطان  ــر ممانعــت از تکثي ــواد ب ــن م ــر ای تأثي
انســانی از مســير آپوپتوزیــس بــه اثبــات رســيده اســت. 
دوز  زنجبيــل در  عصــارة  کــه  داد  نشــان  مــا  مطالعــات 
ــد و  ــاء رش ــث الق ــر( باع ــر ميلی ليت ــرم ب ــن )30 ميکروگ پایي
ــف  ــب توق ــر( موج ــر ميلی ليت ــرم ب ــالا )60 ميکروگ در دوز ب
ــز  ــش تمای ــال آن افزای ــه دنب ــلولی و ب ــر س ــد و تکثي در رش

ســلولی می گــردد )37 ،36(.
ــی  ــه و مبن ــام گرفت ــون انج ــه تاکن ــی ک ــر مطالعات ــلاوه ب ع
بــر ایــن واقعيــت اســت کــه عصــارة زنجبيــل باعــث افزایــش 
ــا  ــزی )p21( می گــردد، ب نشــانگرهای آپاپتــوزی )Bax( و تمای
ایــن وجــود یافته هایــی نيــز وجــود دارد کــه نشــان می دهــد 
نشــانگرهای  کاهــش  بــا  زنجبيــل  عصــارة  مکمل هــای 
آپاپتــوزی و تمایــزی همــراه هســتند. در مــورد عملکــرد ایــن 
ترکيــب گياهــی یافته هــای متناقضــی وجــود دارد. البتــه 

ــن  ــر ای ــه اث ــر اســت ک ــن ام ــدة ای ــد کنن ــا تأیي ــر یافته ه اکث
ــرطانی  ــر س ــرطانی و غي ــلول های س ــی در س ــب گياه ترکي

ــت )38-42(. ــاوت اس متف
در بررســی کــه توســط ســایر محققيــن انجــام شــد نشــان داد 
کــه عصــارة زنجبيــل در آســيب های سيســتم عصبــی مرکــزی 
و به خصــوص ضایعــات نخاعــی موجــب کاهــش آســتروگليوزیس 
می گــردد. ایــن عملکــرد عصــارة زنجبيــل به واســطة مســيرهای 
  transcription-3 و p38 4MAPK, p-SAPK/JNK پيام رســانی
activationرخ می دهــد )49-43(. بــه علــت خاصيــت ضــد 
ــی  ــر آستروســيت ها و توانای ــن کاهــش تکثي ــی و همچني التهاب
ــرای معرفــی جهــت درمــان  تمایــز می توانــد عامــل مناســبی ب
ضایعــات حــاد سيســتم عصبــی باشــد. مطالعــة انجــام گرفتــه 
ــل  ــز حاکــی از آن اســت کــه عصــارة زنجبي توســط واگاس  ني
در  می باشــد )50(.  نورونــی  کننــدة  محافظــت  اثــر  دارای 
ــال 2014  ــش در س ــان و همکاران ــط گي ــه توس ــه ای ک مطالع
ــر مغــز موش هــای دیابتــی انجــام  ــر عصــارة زنجبيــل ب روی اث
گرفــت، نقــش حفاظتــی عصــارة زنجبيــل در مغــز موش هــای 
ــوز، و  ــيداتيو، آپوپت ــترس اکس ــش اس ــق کاه ــی از طری دیابت

ــد )51(. ــان داده ش ــاب نش الته
ــد  ــه نشــان می ده ــن مطالع ــده در ای ــه دســت آم ــای ب یافته ه
کــه ترکيــب گياهــی عصــارة زنجبيــل فاکتــور مناســبی جهــت 
اســتفاده در رشــد و تمایــز ســلول های عصبــی می باشــد. 
ــا  ــرده و ب ــل ک ــه دوز عم ــته ب ــب وابس ــن ترکي ــن ای همچني
افزایــش غلظــت باعــث افزایــش تمایــز می گــردد در حالــی کــه 
ــج  ــن نتای ــد. بنابرای ــد می باش ــدة رش ــاء کنن ــن الق در دوز پایي
حاصــل از مطالعــة حاضــر می توانــد دریچــه ای باشــد بــر انجــام 
ــانی  ــيرهای پيام رس ــی مس ــور بررس ــتر به منظ ــات بيش مطالع
دخيــل در اثــر عصــارة زنجبيــل بــر تمایــز ســلول های بنيــادی 
ــبه  ــلول های ش ــه س ــتخوان ب ــز اس ــتق از مغ ــيمی مش مزانش

ــردی کــردن نتایــج حاصــل باشــد. عصبــی جهــت کارب

4 Mitogen-activated protein kinase
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