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Background and Aims: In the last decade, several studies have reported the isolation of stem cell population
from different dental sources, while their mesenchymal nature is still controversial. The aim of this study was to
introduce the isolating methods for stem cells from human dental pulp and to determine their mesenchymal nature
before differentiation.
Material and methods: One of the best sources for stem cell is dental pulp tissue. Dental Pulp Stem Cells
(DPSCs) would be the most convenient source of stem cells because teeth were easy to retrieve and removed
throughout life. Pulp is a specialized connective tissue including blood and lymph vessels, nerves, and the
interstitial fluid. DPSCs can be found within the ‘‘cell rich zone’’ of pulp. DPSCs have been isolated for the first
time in 2000 by Gronthos; these cells exhibited a differentiation potential for odontoblastic, adipogenic and neural
cytotypes. Gronthos isolated stem cells in 2 different methods: The enzymatic digestion method and the second
was out growth, these cells could be cryopreserved in liquid nitrogen. It has also been shown that human DPSCs
can be used for complex structures such as pulp or woven bone formation in vivo.
Conclusion: DPSCs originate from the cranial neural crest and have neural characteristics such as the expression
of neurotrophins. Therefore, DPSCs may represent a promising source in cell therapy for neurological disorders.
Characterization of these cells and determination of their potentialities in terms of specificity of regenerative
response will form the foundation for development of new clinical treatment modalities, whether involving
directed recruitment of the cells and seeding of stem cells at sites of injury for regeneration or use of the stem cells
with appropriate scaffolds for tissue engineering solutions. Such approaches will provide an innovative and novel
biologically based on new generation of clinical treatments for dental disease.
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چکیده
هنـوز ماهیـت   انـد، در حالیکـه   هاي سلول بنیادین را از منابع گوناگون دندانی گـزارش کـرده  در دهه گذشته مطالعات فراوانی استخراج جمعیت:زمینه و هدف

مایزشـان  ها قبل از تتعیین ماهیت مزانشیمی آنبرايهاي جداسازي سلول از پالپ دندان هدف از این مطالعه معرفی انواع روش. ها مورد بحث استمزانشیمی آن
.بود

بنیادینيهاسلولمنبعترینمناسبدندانالپپبافتبنیادینيهاسلول.استدندانپالپبافت،بنیادینيهاسلولبرايمنابعبهترینازیکی:روش بررسی
میـان مایعواعصابولنفیعروقوها رگ،خونشاملهمبندتخصصیبافتپالپ.دارندراجایگزینیوبازیابیقابلیتهادندان،زندگیطولدرزیرابودخواهد
نامبهشخصیتوسط2000سالدربارنخستینبرايها سلولاین.شوندمییافتپالپبافتدرسلولازغنیناحیهدرپالپبافتبنیادینيهاسلول.استبافتی

روشدوبـه راهـا  سـلول گرانتـوس .دادنـد نشـان خودازراعصبیيهاسلولوادیپوسیت،ادونتوبلاستيهاسلولبهتمایزپتانسیلوگردیداستخراجگرانتوس
دادهنشـان همچنـین .داشتندرامایعنیتروژندرونسازيذخیرهونگهداريقابلیتها سلولاین.بودفرعیروشدومروشوآنزیمیهضمروش:نموداستخراج

.دهندتشکیلبدنداخلدرراWovenاستخوانیادندانپالپمانندپیچیدهساختارهايتوانندمیانساندندانپالپبنیادینيهاسلولکهاستشده
Cranialقسمتازدندانپالپبنیادینيهاسلول:گیرينتیجه neural crestبنـابراین دارنـد رانـوتروفین بیانمانندعصبیهايویژگیوگیرندمیسرچشمه

يهاروشتوسعهاساسوپایهاحیاییهايواکنشدرهانآپتانسیلتعیینوها سلولاینویژگی.باشندعصبیاختلالاتدرمانبرايمنبعیتوانندمیها سلولاین
داربسـت یـک همـراه گیريبهرهیاوبازسازيبرايدیدهآسیبناحیهدرها سلولمستقیمکارگیريبهمستلزمروشایناگرچهدهندمیتشکیلراجدیددرمانی
خواهنـد فـراهم هاي دندانبیماريبرايرابیولوژیکیيهاپدیدهمبنايبربالینیيهادرمانجدیدنسلوخلاقیتها روشاین.استبافتمهندسیبرايمناسب

.نمود

بافتبازسازي،تمایز،دندانپالپ،بنیادینسلول:هاکلید واژه

03/05/93:چاپتأیید31/04/93:نهاییاصلاح20/11/92:وصول

مقدمه
يهاسلولاستخراجوکشفتاریخچهبررسیماهدفمقالهایندر
کهشدهسعیمطالعهایندر،بودانساندندانپالپبافتازبنیادین
بنیادینيهاسلولاستخراجبرايمحققانکهییهاروشتمامی

کاربرديمواردهمچنینودهیمتوضیحرااندبستهکاربهمزانشیمال
مانندبنیادینيهاسلولسایربامقایسهدرکهمزایاییوهاسلولاین
.دهیمشرحرادارندنافبندخونيهاسلولیاواستخوانمغز

بررسیروش
ايپیشرفتهدانشبهبنیادييهاسلولرويبرتحقیقامروزه

وسیاسیلیمسادربلکهعلمی،حیاتدرتنهانهکهاستشدهتبدیل
وسیع،تحقیقاتعلیرغم،شودمیقلمدادموثرنیزکشورهااقتصادي

وجودبنیادييهاسلولعملکردنحوهپیرامونمتعدديابهاماتهنوز
پیرامونتحقیقاتمورددرشدهایجاديهامحدودیتدلیلبه.دارد

درخودتحقیقاتادامهبهتمایلپژوهشگرانجنینی،بنیادييهاسلول
ازرابالغبنیاديهايسلولهاآن.دارندبالغبنیاديهايسلولمورد
استخوان،مغزپوست،بندناف،خونقبیلاززیادييهابافت

شبکیهپریودنتال،الیافدندان،پالپمخطط،عضلاتمو،يهافولیکول
استخراجبرايمنابعبهترینازیکی.)2،1(اندآوردهدستبهچشم
سرتاسردر،هاسلولاستشیرييهادندانپالپبافتبنیادینسلول
دورناحیهاغلبواندشدهتوزیعپالپمرکزيناحیهوپرسلولناحیه

ازوسیعیدامنهتولیدقابلیتهاسلولاینکنندمیاشغالراعروقی
هايبررسیدریاسلولیکشتدرسلولانواعیامزانشیمیيهاسلول

آدیپوسیت،عاج،مولديهاادنتوبلاستتولیدشاملودارندراحیوانی
این.استمخططوصافعضلاتغضروف،استخوان،استئوبلاست،

یااعصابماننداکتودرمینسوجایجادیاتبدیلقابلیتهاسلول
بنیادینيهاسلولکشفزماناز).3،4(دارندرامانندتلیوماپییاختهبن
هايروشوهاتکنیکمحققانامروزتا2000سالیعنی،پالپدر

پالپبافتازسلولجداسازيواستخراجروندتابستندکاربهبسیاري
واردسلولبهجداسازيحینکهآسیبیمیزانونمودهتسریعرا

فرایندیکبافتازسلولجداسازي.برسانندحداقلبهراشودمی
مانندترکیباتبرخیکمکبهامااستمدتطولانیوبرزمان

کوتاهشدتبهرادورهاینطولتوانمیهاآنزیموبافتیيهالیزکننده
مرگموجبمواقعبرخیدرهانزیمآوهالیزکننده،مقابلدرنمود
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ترینرایجازیکیآنزیمیهضمروش.)5،6(شوندمیسلولیگسترده
درنیزامروزهکهباشدمیدندانپالپازسلولاستخراجبرايهاروش

جدايهاسلول.شودمیگرفتهکاربهدنیاتحقیقاتیمراکزازبسیاري
درودادهتمایزهاسلولدیگرانواعبهتوانمیراصورتبدینشده

دادهنشانهابررسی.بستکاربههابیماريدرمانبرايبالینیموارد
ونافبنديهاسلولبامقایسهدرپالپيهاسلولتمایزدورهطولکه
راسرمبدونمحیطدردنمانزندهتواناییوبودهترکوتاهاستخوانمغز

پیرامونايگستردهتحقیقاتنیزماکشوردراخیرهايسالطی.دارند
،هایافتهترینتازهدرکهگرفتهصورتپالپيهاسلولتمایزواستخراج

بسیارمکانیکیتحریکاتانواعبههااینپاسخگوییکهگردیدآشکار
فشاروتنشبرابردریبالایمقاومتوبودههاسلولسایرازترسریع

برايراپالپيهاسلولتاشودمیموجبویژگییناودارندمکانیکی
وقلبدیدهآسیببافتیاوعروقوهارگبازسازيچونکاربردهایی

تحتمدامکهنرمهايبافتبازسازيبرايدهانيهاجراحیدرنیز
هايقابلیتتمامیگرفتندرنظربا.بستکاربههستندمکانیکیفشار

بسیاريدورچنداننهآیندهدرکهداشتامیدتوانمی،پالپيهاسلول
باشنددرمانقابلهاسلولاینکمکبهالعلاجصعبيهابیمارياز
)7(.

دوبا2000سالدرو همکارانLiuتوسطهاسلولکردنجدا
ازروشایندرکه،آنزیمیهضمروش).8(گرفتانجامعمدهروش
پالپبافت،سال12تا6کودکانپوسیدگیبدونوسالمهايدندان
حدوددر،گردیدتکهتکهکاملاجراحیکاترباسپسوشدهخارج

mg/ml3و1نوعازکلاژنmg/ml4کشتمحیطسیسی5ودیسپاز
DMEMدرونحاصلمجموعه.گردیدافزودهپالپبافتيهاتکهبه

15مدتبه،سانترفیوژسپسگرفتقرارساعت8مدتبهیخچال
سلولیسوسپانسیون.گرفتانجامدقیقهدردور5000سرعتبادقیقه

mM2مانندترکیباتی،شدهدادهعبورمیکرومتر70اندازهباصافیاز
100واتففس2اسیداسکوربیکمیکرومول100واسیدگلوتامین

وپالپحاويفلاسکسپسوشدهافزودهسیلینپنیلیترمیلیبرواحد
CO2گاز%5ودرجه37دمايباانکوباتورداخلشدهافزودهترکیبات

دیدهفلاسککفدرسلوليهاردهاولینهفتهسهگذشتازبعد،شد
دومروشاما.نامیدHDPC-dراهاسلولاینگرانتوس،شد

Out growthبا،دندانمرکزيحفرهازخروجازبعدپالپبافت،است

بافتيهاتکهاندازه،شدبریدهقطعهچندینبه10شمارهجراحیکاتر
قطعات.بودترکوچکبسیارآنزیمیهضمروشبهنسبتروشایندر

وگرفتهقرارفالکوندرونDMEMکشتمحیطهمراهبافت
درونییرومحیطسپس،گرفتانجامدقیقه10مدتبهسانتریفیوژ

درونشدهنشینتهذراتهمراهبههابافتوشدهریختهدورفالکون
محیطسیسی5حدوددروگرفتندقرارسلولیکشتفلاسکیک

DMEMسپس،گردیدافزودهسیلینپنیلیترمیلیبرواحد100و
ديگاز%5وگرادسانتیدرجه37دمايباانکوباتوردرونمجموعه

رفظکفدرهاسلولهفته5گذشتازبعد.گرفتقرارکربناکسید
وکردنفریزقابلیتهاسلولنوعدوهر.شدنددیدهسلولیکشت

دوهريهاسلولتکثیرسرعتوداشتهرامایعنیتروژندرنگهداري
هاسلولبعدوگرفتندقراربررسیموردیوریدینبروموداکسیباروش
باسلولیشمارشرندومصورتبهوشدهآمیزيرنگوتثبیت

Light microscopeکهدادنشانتکثیرسرعتبررسیگرفتانجام
HDPC-dبیاندرولیداشتهبالاتريرشدسرعتدومروشبهنسبت

دیدهتفاوتیهیچcbfa1نیزو2و1نوعکلاژنمانندهاژنبرخی
کهبینیممی،کنیممقایسههمباراسازيجداروشدواگراما.شودنمی

اجازهتاداردنیاززیاديزمانمدتبهامابودهراحتبسیارفرعیروش
آنزیمیروشدراما،کنندمهاجرتبافتازهاسلولازکافیتعداددهد

نیزدیدگیآسیبمیزانولیشدهجدابافتازهاسلولتماماحتمالاً
گوناگونيهاکلونیتشکیلامکاناینجادروجوداینباولیاستزیاد

چسبندهيهاسلولازنوعچندتنهاآماراساسبر.هستکلونیتکو
عبارتندهااینودنشدتقسیمبهقادرکهاندشدهشناختهپالپبافتدر
.)8-10(هااندوتلیالوهافیبروبلاستومزانشیمیيهاسلولاز

پالپبافتازبنیادینسلولجداسازيدردانشمندانزیادهايتلاش
STRO-1بافتایندربارزمارکرهايازیکیکهدادنشاندندان

Immunomagneticوسیلهبهاینوباشدمی activated cell

selectionچونمارکرهاییبیانالبته،گردیدشکارآCD146و
).11-14(استشدهدیدههاسلولایندرنیز3G5ژننتیآ

بدینروشدوهردرشدهجدايهاسلولنمودنذخیرهبراي
سلولیشمارشسلولی،سوسپانسیونتهیهازپس.شدعملترتیب
هاسلولتعدادبراساس.دیگردتعیینهاسلولViabilityوشدهانجام

یکدرسپس.استویالکرایوچندبهنیازکهشودمیگیريتصمیم
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.دیگردتهیهDMSO10%حاويFBSازلازممقدارجداگانهلوله
سلولیسوسپانسیونازسلول106هرازايبهحدوداً

ml FBS5/010تا5حاوي%DMSOافزودههاسلولرسوببه
کرایویافتانتقالفریزربهسرعتبهوتقسیم،پتاژپیازپسودیگرد

ودرجه-20فریزربهساعت2مدتبهسلولیسوسپانسیونحاوي
بهپالپيهاسلولساعت6ازبعد.فتیاانتقال- 80تانکبهسپس
.)15(دشدنمنتقلنیتروژنتانک

گیرينتیجهوبحث
احتمالدانشمنداندندانپالپرويبرشدهانجامتحقیقاتدر

اینزیرا،دارندعروقیدورءمنشادندانپالپيهاسلولکهاندداده
مارکرهايازهکدهندمیبروزراCD146،CD90مارکرهايهاسلول
سلولنوعیکتنهادندانپالپدر.هستنداندوتلیاليهاسلولخاص
توجهبا.یابدتمایزهاسلولدیگربهتواندمیکهداردوجودنشدهمتمایز

نتیجهدندانریشهباریکبسیارمجرايواتاقکبستهفضايبه
هستندبنیادینهمگیدندانپالپيهاسلولکهگیریممی

بادندانیيهاسلولژنبیانپروفایل.)15- 17(
تنهاکهشددیدهوشدندمقایسهاستخوانمغزاستروماي

شاملهااینکههستتفاوتمهمباژنچندبیاندر
COLLAGEN XVIII- IGF-2-CYCLINطوربهالبتهوبوده

گفتهقبلاًکهطورهمان،شوندمیبیاندندانيهاسلولدرگسترده
بیواکتیويهامولکولازبسیارينیزورشدفاکتورهاي،شد
جایگزینتوانندمیهستندغیرفعالدندانیماتریکسداخلدرکه

Enamel organصورتزمانیاینالبته،باشنددندانریشهبراي
اینوشوندرهاهامولکولاینبافتدیدنسیبآزماندرکهگیردمی

اینکنترلعدمواستثیرگذارتأسلولیسیگنالینگرويرهایش
نبودموجبوگرددهاسلولپوپتزآومرگباعثاستممکنهامولکول

ایجادکنندهمولکولباشددندانپوسیدگیزماندرکنندهاحیايهاپاسخ
درتنوعموجبکهباشدعواملیازیکیتواندمیسلولیسیگنالینگ

درکهگوناگونسلولیجمعیتیکیاوشدهDentinogenicویژگی
دههچندطولدرحوزهایندرگستردهتحقیقاترغمعلی.هستپالپ
عنوانبهکهنشدهیافتپالپبافتازسلولیتکجمعیتهیچاخیر

Sole progenitorدر.باشدبازسازيطولدرهاسلولتمایزبراي

ایمونوهیستوشیمیاییآمیزيرنگيهاشیوهازگذشتهيهاپژوهش
ها روشایناز. استشدهاستفادههاسلولتکثیرتواناییبررسیجهت
نابالغدندانپالپهايسلولدرسلولهستهتکثیرژنآنتیردیابیبراي

سلولیاختصاصیکشتمحیطکهشده و نشان داده شدهاستفاده
(SCCM)هانکشدهمتعادلنمکیمحلولازبهترHBSS)یا

Hank’s balanced salt (solutionتکثیرقابلیتحفظبهقادر
یکیپالپيهاسلولردیابی.)18- 21(باشدمیدندانپالپيهاسلول
inوبالینیکاربردهايدراساسیومهمموضوعاتازدیگر vivo

رادیوپالپيهاسلولبرايهاردیابترینمهمازیکی.باشدمی
درهاایزوتوپرادیوسودمندترین.باشدمیm99تکنسیمایزوتوپ
پرتوهايزیرا،باشندمیگاماکنندهتابشهايرادیوایزوتوپپزشکی

سادگیبهبدنبیرونازتوانمیرابدندروندرمواداینازشدهتابش
يهاروشدررادیواکتیوموادکاربردييهااندازهدادتشخیص
به)ممیکروگربهنزدیک(استاندكبسیارجرمدیدازتشخیص

.ندارنداثريبدنفیزیولوژیککارهايروندبرمواداینکهايگونه
يهاترکیب.شوندمیبدنوارد،ترکیبیگونهبهبیشترهارادیوایزوتوپ

مولکولیدارنشانمولکولیک.هستنددارنشانيهامولکولشدهیاد
ترینارزشبااز،باشدرادیواکتیوآناتمچندیایککهاست

Tc،تشخیصکاردرهارادیوایزوتوپ (Technetium)شمارکهاست
کنندمینشاندارآنباراکاربرديشیمیاییيهاترکیبازفراوانی

هاسلولبعديسهگسترشورشد،هاسلولردیابیبرعلاوه. )22- 24(
محققانآزمایشییکدر.استبرخورداربالاییاهمیتازداربستروي

بعديسهتکثیرورشدبرايژلاتین- سلولزکامپوزیتیهايداربستاز
کهدادنشانهاسلولازمستقیمتصویربرداري،کردنداستفادههاسلول

میکروفایبرهايوژلاتینباشدهساختهيهاداربستمیکروازاستفاده
inشرایطدرراهاسلولرشدوسلولیچسبندگیسلولزي vitro

بنیادييهاسلول،محققان2008سالدر.)26،25(دهدمیافزایش
نوعدورويبرراانسانشدهکشیدهشیريدندانپالپدرموجود

Open- scaffold cell poly lactic acid،(Collagen)یاوحاوي
پرمولردندان105درراساختاراینداده،قرارTGFβ1وBMP2فاقد

بهنتایج.دادندقرارانسانشدهسازيآمادهکانالهتکشدهکشیده
بههاسلولاتصالموارد،همهدرکهدادنشانمطالعهاینازآمدهدست
بنیادييهاسلول2010سالدر.)27،28(شدحاصلکاناليهادیواره
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Saltازاستفادهابدندانپالپ crystalوGelatin spheresرويبر
Poly-l-lactic scaffoldاتاقکدرداربستاینسپس.شدنددادهقرار

ازحاصلنتیجه.گردیدایمپلنتانسانشدهکشیدهسوممولرهايپالپی
Dentinکهدادنشانمطالعهاین related morphogensبسیارتأثیر

ایجادنتیجهدروادنتوبلاستبهپالپيهاسلولتمایزبرمهمی
يهاسلول.)29- 32(دارددندانپالپیفضايدرپالپشبهساختارهاي

جملهازسختهايبافتبازسازيبرايتوانمیرادندانپالپ
ودارنداستخوانوسیعشکستگیکهافراديدربستکاربهاستخوان

هاآنسرکاسهوگرفتهقرارمغزيجراحیعملموردکهکسانییا
کنديبهآنهاهاياستخوانکهاشخاصیهمچنینوشدهبرداشته

خوردگیجوشبرايدندانپالپبنیادييهاسلولازخورد،میجوش
).33- 35(استشدهاستفادهبعديهايعفونتازجلوگیريوسریع

و قدردانیتشکر
39501شمارهبهارشدکارشناسینامهپایانازبرگرفتهمقالهاین

باکهباشدمیتهراندانشگاهدرمحمدنژادجواددکترراهنماییبه
سازمانايهستهسوختچرخههدپژوهشکعلمیومالیهايکمک
ازمیدانملازمخودبرلذا،استیافتهانجامتهرانواحداتمیانرژي
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