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 دهیچك
 آنها عملکرد و رشد شیافزا و تحمل با مرتبط صفات بهبود به منجر تواندیم تنش طیشرا در یزراع اهانیگ یبررس

 ریمقاد ریتأث یبررس منظور به رد.دا تیاهم اهانیگ بر یاریآب روش نوع و نحوه نیبنابرا شود. یآبکم طیشرا در
 اساس بر یشیآزما م،ید مزارع یبرا بذر ریتکث هدف با گلستان رقم پنبه عملکرد و افیال تیفیک بر یاریآب مختلف

 در پلات تیاسپل صورت به درصد( ۱44و 66 ،33 (،یاریآب )بدون می)د سطح 0 در خاک یرطوبت ازین نیتام
 یدگیرس از پس شد. اجرا ۱381-89 یزراع یها سال یط تکرار هس در یتصادف کامل بلوک طرح قالب

 یکیلوژنتیف و ینیپروتئ یها یژگیو پژوهش نیا در شدند. یابیارز افیال یفیک صفات و عملکرد ،یکیولوژیزیف
 مورد کیوانفورماتیب یابزارها توسط endotransglucosylase (XET1) و cellulose synthase A (CesA) میآنز
 شد. مشاهده درصد 66 یاریآب ماریت در اول، نیچ عملکرد نیشتریب که داد نشان جینتا قرارگرفت. یابیارز

 شد. مشاهده مید طیشرا در مقدار نیکمتر و درصد 66 یآب ماریت در اول نیچ افیال وزن مقدار نیشتریب
 نیهمچن .شدند تیفیباک افیال با بالقوه بذر دیتول باعث کردند، رشد یاریآب درصد 66 طیشرا در که ییبذرها

 و ییپلاسما یغشا بیترت به XET1 و CesA یهامیآنز یسلولدرون محل که کرد مشخص یکیوانفورماتیب زیآنال
 ینیشبیپ درولازهایه و ترنسفرازها ینیپروتئ یخانواده از بیترت به XET1 و CesA میآنز باشند.یم یسلول وارهید

 خانواده،هم اهانیگ همراه به پنبه اهیگ در میآنز دو هر یتوال که شد مشخص یکیلوژنتیف درخت یبررس در .شد
 به یابیدست ضمن ،یآب ازین درصد 66 نیتام با بذر ریتکث ،یکل طور به گرفتند. قرار کلاد کی یهاشاخه در

نه و هدف: یزم باش دارتریپا یآب کم تنش به نسبت تحمل یها سمیمکان القا با تواند یم مطلوب عملکرد
 .گردد می ها نورونس در یباعث القا آپوپتوز یمرکز یستم عصبیس یر بر رویو با تاثینورودژنرات یها بیماری

ن یدارند. مهمتر ینورون یش بقایو افزا ها بیمارین یشرفت ایاز پ یریدر جلوگ یار مهمیا نقش بسیگل یها سلول
 یباشد. از فاکتورها  یم یکننده نورون محافظت یها ترشح فاکتور ها نورون یا در بقایگل یها سلول عملکرد

 TGFβ1،TGFβ2،GDNF، BDNFتوان به  یم .گردد میترشح ها  تیکه توسط آستروس یمحافظت کننده نورون
و  BDNFیمحافظت کننده نورون یان فاکتورهاین در بیورتمان ین مطالعه نقش احتمالیاشاره کرد. در ا NT3و 

NT3 ط یها درمح تیدروسگودنیاها و الیکروگلیمترشحه از مin vitro کشت یقرار گرفت. برا یمورد بررس 
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 یب پس از ضد عفونین ترتیاستفاده شد. بد Wistar ییروزه موش صحرا 2-۱ت از نوزاد یآستروس یها سلول
سر کاملًا برداشته و  یپوست رو یچیدرصد، با ق 04نوزادان با پنبه آغشته به الکل  یها پوست بدن و دست

شکافته شد تا کورتکس مغز آشکار گردد. سپس مغز را از جمجمه جدا و  یشانیه گردن به طرف پیجمجمه از ناح
 یها سلول سمپلر به یله یبه وس نیتر ورتمانیمول بر ل ۱6، ۱2، 9 یها در بافر هنکس قرار داده شد.غلظت

از  یافظت کننده نورونمح یان فاکتورهایزان بیو م اضافه شد well-6 یها تیت کشت داده شده در پلیآستروس
 یاز لحاظ مورفولوژ نیله ورتمانیمار شده بوسیت تیآستروس یها سلول شد. یریاندازه گ R-T PCRق یطر
کنترل در  یها سلول در یکیرات مورفولوژییبود که تغ ین در حالیرا نشان دادند. ا یرات قابل ملاحظه اییتغ

 شد. ار کمتر مشاهدهیمار شده بسیت یها سلول سه بایمقا
 

 .وینورودژنرات یها بیمارین ، ی، ورتمان BDNF، NT3 ت،یآستروس :ها دواژهیکل

 

 مقدمه
 یدر پستانداران از دو نوع سلول اصل یستم عصبیس

ل شده است. در مغز پستانداران تعداد یا تشكینورون و گل
از  ها سلول نیست. هر چند اها نوروناها حدود ده برابر یگل

منشاء  یمتفاوت هستند ول یردو عملك یلحاظ ساختار
ا از یساز نورون و گل شیپ یها سلول دارند. یكسانی یاجداد

ها  رند. نورال كرستیگ یمنشاء م یلوله عصب یه شكمیناح
بنام  یر فاكتوریهستند كه تحت تاث ییها سلول از جمله
 گردند یل میا تبدیگل یها سلول به ییایرشد گل یفاكتورها

]1[. 
ا یا و ماكروگلیكروگلیبه دو نوع ما را یگل یها سلول 
 یها سلول ت هابخش اعظمیكرده اند. آستروس یم بندیتقس

برابر  11-3دهند و تعداد آنها  یل میا را تشكیگل
 .]2[سها نورون

و  ها نورونرشد در  یدر حالت نرمال فاكتورها
. با گردد می انیاها بیكروگلیدر م یو تا حدها  تیآستروس

در  ییزان بالایطح آنها به مس یدگید  بیشروع آس
ش یهستند افزا یدگیب دیكه در محل آس ییها تیآستروس

تواند  یم ییبه مغز موش صحرا FGF-2ق یابد. تزری یم
در سطح  FGF-2 یس گردد. رسپتورهایوزیموجب گل

شروع به  یدگیب دیها از روز دوم پس از آس تیآستروس
 یتروفپریر و هیمهاجرت، تكث یكند كه بر رو یش میافزا

ن در سنتز یهمچن FGF-2 گذارد. یها اثر م تیآستروس
و ترشح  cنیمانند تناس یكس خارج سلولیماتر یاجزا

گذارد.  یاثر مها  تیك توسط آستروسینوروتروف یفاكتورها
گر یدرمال از دیو فاكتور رشد اپ TGF ها، نینوروتروف

س یوزیگل یدر طها  تیهستند كه توسط آستروس ییفاكتورها
 .]3[گردند یترشح م

ز و یر، تمایدر تكث یار مهمیرشد كه نقش بس یفاكتورها
ها  تیتوسط آستروس یادیزان زیدارند به م ها نورون یبقا

 .]4[ شوند  یم ترشح
ترشح شده توسط  یمحافظت كننده نورون یفاكتورها

 در ارتباط یمختلف یگنال دهیس یرهایبا مسها  تیآستروس
گنال یرسی، مسیگنال دهیس یرهاین مسیباشد از جمله ا  یم

 .] 5[است wnt یده
 بیترك کی C23H24O 8 ییایمیش فرمول ن بایورتمان

 یبرا ید ضرورییاسترو ین نوعی. ورتمانباشد یم ییایمیش
 ها سلول در PI3Kسم است كه مانع عملكرد یمتابول

 ین ماده برای( اin vitro) یشود. كاركرد برون تن یم
نطور یمشابه است و هم PI3Kاز  3و 2و 1 یها كلاس

مرتبط با  یها مید انزدر مور یزم ممانعت مشابهیمكان
PI3K  مثلmTOR، DNA-PKا یMAPK  در
ول و یاستراد-ن ماده با بتایشود. ا یاد میز یها غلظت
ر یمس یگنال دهیر سیفن به عنوان فعال كننده مسیتاموكس

wnt ن مورد استفاده از شركت یشود.ورتمان  یم شناخته
 ه شد.یلكس تهیازم

و بروز  ینین جنیمختلف تكو یدر روندها Wntر یمس
و ینورودژنرات یها بیماریر سرطان و ینظ ها بیماریاز  یاریبس

 .]5[كند   یم دخالت یمر و اختلالات دو قطبیمانند آلزا
 یها ان ژنین بر بینقش ورتمان یق بررسین تحقیهدف از ا

كشت  یها تیدر آستروس یمحافظت كننده نورون یها نیتوكیس
 باشد.  یم یشگاهیط آزمایشده در شرا

https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%81%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%84_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%81%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%84_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%81%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%84_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%81%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%84_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%81%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%84_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%B1%DA%A9%DB%8C%D8%A8_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%B1%DA%A9%DB%8C%D8%A8_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%B1%DA%A9%DB%8C%D8%A8_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%B1%DA%A9%DB%8C%D8%A8_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%B1%DA%A9%DB%8C%D8%A8_%D8%B4%DB%8C%D9%85%DB%8C%D8%A7%DB%8C%DB%8C
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 ها اد و روشمو 
 تیآستروس یها سلول مراحل كشت

 01با پنبه آغشته به الكل  یپس از انجام ضد عفون
 یچیده شد، با قیك سر نوزادها بریشماره  یچیدرصد، با ق

شماره  یچیسر كاملًا برداشته و با ق یشماره دو پوست رو
شكافته شد تا  یشانیه گردن به طرف پیسه جمجمه از ناح

گردد. سپس مغز از جمجمه جدا و در  كورتكس مغز آشكار
 بافر هنكس قرار داده شد.

و  یرگیكامل شبكه مو یپس از جداساز یدر مرحله بعد
ها  و مخچه با استفاده از پنس ییایبو یها پرده مننژ، لوب

مانده  ید. سپس كورتكس باقیو حذف گرد یكاملًا جداساز
 FBS یحاو DMEMط كشت یو بدون مننژ در مح

قرار گرفت و با  یا شهیل شیت استریك پلیدرصد در 11
وسته و مداوم یپتاژ پیل با پیپاستور استر یها پتیاستفاده از پ

ز ید و در انتها قطعات ریل گردیزتر تبدیر یلیبه قطعات خ
عبور داده شد تا  یس یس 2شده كورتكس را از سرنگ 

ن یرد كه به ایبه طور كامل صورت گ ها سلول یجداساز
 .]6[شود  یم اطلاق Triturationروش 
 

 ط كشتیها در مح تیخالص كردن آستروس
ط یدر محها  تیخالص كردن آستروس یها از روش یكی

ل یباشد. به دل  یم نه كردنیپسیكشت استفاده از روش تر
در مدت  EDTA نیپسیبه تر ها سلول نیمقاومت نسبتاً كم ا

نه شدن از كف فلاسك یپسیقه( پس از تریدق 3-4) یكوتاه
 ید حاویوارد فلاسك جد ها سلول شوند. سپس  یم اجد
 شوند.  یم ط كاملیمح

 
 ها و كشت مجدد آن یتیآستروس یها سلول استفاده از

گراد  یدرجه سانت -01 یسلول از دما یحاو یها الیو
 گراد گذاشته یدرجه سانت 30خارج و در داخل آب 

 ها الی، انتقال ویاز آلودگ یریشوند. به منظور جلوگ  یم
با دقت كامل انجام شوند. قبل از ذوب شدن كامل  یستیبا

ط كامل یمح ml4 یحاو 15به فالكون  ها سلول ز،یط فریمح
عمل  DMSOمنتقل شده و به منظور خارج كردن 

انجام شد و  1511قه و دوریدق 4-5فوژ با مدت زمان یسانتر

ط كامل یمح ید حاویوارد فلاسك جد ها سلول سپس
 .]3[شد

 
 لشمارش سلو 

با استفاده از رنگ  viabilityعمل شمارش و سنجش 
ند یآ یدرم یمرده به رنگ آب یها سلول پان بلو انجام شد.یتر

 .]0[باشند  یم صیزنده قابل تشخ یها سلول و از
 

مشتق از  یتیآستروس یها سلول در یتیان ماركر آستروسیب
 كورتكس مغز 

 Glial fibrillary) یتیان ماركر آستروسیب یبررس یبرا
acidic protein) GFAP یمیتوشیمونوسیك ایاز تكن 

 .]0[استفاده شد 
 
 RT-PCRها با روش  ان ژنیب یبررس

 یبردار ان ژنها از روش نسخهیب یكم یبه منظور بررس
( استفاده RT-PCRمراز ) یپل یا رهیمعكوس واكنش زنج

 شد. 
 

 تیآستروس یها سلول از RNAاستخراج 
RNA مار شده با یت تیآستروس یها سلول از

 02به مدت  نیورتمان μmol/L 8،12،16 یها غلظت
 .]8 [دی، استخراج گردRocheت یساعت با استفاده از ك

 
 معكوس ینسخه بردار 

معكوس  یبا استفاده از روش نسخه بردار
(RT:Reverse Transcriptaseاز رو )ی RNA cDNA 

 یمر هگزامر تصادفین منظور از پرایشود. به ا یساخته م
(Random Hexamerاستفاده گرد )د و یDNA  مكمل

 د.یه گردیا تهیست اسیمر از شركت دنازین پرایساخته شد. ا
 

 Real Time PCRروش انجام 
 یها سلول در BDNFو NT3 ، NGFیها ان ژنیب

 یكم Real-time PCRک یبا استفاده از تكن یتیآستروس
 Real time PCR ت استفاده از روشید. مزیگرد یبررس

ه یبه كار گرفته شده در مرحله اول DNAزان ین است كه میا
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كه در یمورد سنجش قرار گرفت. در حال PCR یتمیفاز لگار
 قرار یابیمورد ارز PCR ییگر محصول نهاید یروشها

محصول  یامكان بررس Real timeدر روش  یرد ولیگ  یم
ن یوجود دارد. اساس ا PCR یها كلیدر هر كدام از س

 زان فلورسانس است. یدر م رییروش بر تغ
استفاده شد.  SYBR Greenروش  ق ازین تحقیدر ا

 یها بر استفاده از رنگ SYBR Greenاساس روش 
 متصل یا دو رشته DNAاست كه تنها به  یفلورسانس

 .]9[ابد ی  یم شیها افزا شوند و بعد از اتصال تابش آن  یم
 

 جینتا
 ت یآستروس یها سلول خلوص

ن یان پروتئیب یمیتوشیمنوسیک ایتكنبا استفاده از 
GFAP یتیآستروس یها سلول یكه بعنوان ماركر اختصاص 

( 1شد. همانطور كه در )شكل  یشناخته شده است، بررس
ر یخالص شده در ز یها سلول گردد می مشاهده

ان یاز ب یكروسكوپ فلورسنس بصورت سبز درخشان ناشیم
GFAP یباد یكه آنت ییها سلول شوند.  یم ظاهر 

( یافت نكرده بودند )كنترل منفیرا در GFAP یاختصاص
  كروسكوپ فلورسنس رنگ نشده بودند.یر میدر ز
روزه  2ت از كورتكس مغز نوزاد یآستروس یها سلول 

ن یان پروتئی، بDMEMط یجدا و پس كشت در مح
GFAP یری( با بكارگیتیآستروس یها سلول گر )نشان 

ه كانژوگه یثانو یباد یو آنت GFAP یاختصاص یباد یآنت
 قرار گرفت. یمورد بررس FITCشده با 

A, Bد چندگانه یشكل با زوا یستاره ا یها تی: آستروس
بصورت سبز درخشان  GFAP یاختصاص یباد یكه با آنت

 شوند. می دهید
:C, D یاختصاص یباد یبدون استفاده از آنت 

ر مراحل یو انجام سا GFAP یعنیها  تیآستروس
 .یمیتوشیمونوسیا

 

 
 

 .یمیتوشیمونوسیک ایت با استفاده از تكنیآستروس یها سلول در GFAPته یو یمونوراكتی: ا1شكل 
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 یو عملكرد محافظت نورون ین بر مورفولوژ یر ورتمانیتاث
 ت یآستروس یها سلول

 یدر عملكرد محافظت GSK3βن نقش ییبه منظور تع
 GSK3β یها ن بعنوان مهاركنندهیها، اثر ورتمان تیآستروس

ت دو بار پاساژ یآستروس یها سلول قرار گرفت. یمورد بررس
سلول( در  851111داده شده و پس از شمارش )تعداد 

م یكشت داده شده و به سه گروه تقس 2cm05 یها فلاسک
ن به یماده ورتمان μmol/L 8،12،16 یها  شدند و با غلظت

 ( و گروه سوم را2 مار شدند )شكلیساعت ت 02مدت 
مار قرار یدادند كه تحت ت می لیكنترل تشك یها سلول

 (. A 2نگرفتند )شكل
ن از یله ورتمانیمار شده بوسیت تیآستروس یها سلول 

را نشان دادند. به  یرات قابل ملاحظه اییتغ یلحاظ مورفولوژ
د ین زوایورتمان یها ش غلظتیگر به تناسب افزایعبارت د

بود  ین در حالیاافته بودند. ی یش قابل توجهیافزا یتیآستروس
 سه بایكنترل در مقا یها سلول در یكیرات مورفولوژییكه تغ
 (.3-2ار كمتر مشاهده شد )شكلیمار شده بسیت یها سلول

A ید كمتریت در حالت كنترل زوایآستروس یها سلول 
 مار شده دارند. یت یها سلول سه بایدر مقا

:B مار شده با غلظت یت تیآستروس یها سلول
μmol/L 8 سه بایها در مقا تین. آستروسیورتمان از 

 دهند.  یاز خود نشان م یشترید بیكنترل زوا یها سلول
:C مار شده با غلظت یت تیآستروس یها سلول

μmol/L 12 سه با یها در مقا تین. آستروسیاز ورتمان
 دهند . می را نشان یشترید بیزوا Bو  Aر یتصاو

:D مارشده با غلظت یت تیآستروس یها سلولμmol/L 
نسبت به  یشتریب یتید آستروسیزوا ین كه دارایاز ورتمان 16

  باشد. ین میتر ورتمان نیپائ یها غلظت
 

به روش  BDNFو  NT3  ،NGFیان فاكتورهایسنجش ب
 RT-PCRک یتكن

مار یكنترل و ت یها سلول از RNAن منظور ابتدا یبه ا
به  μmol/L 8،12،16 یها ن )با غلظتیشده با ورتمان

سنتز و سپس با  cDNAساعت( استخراج،  02مدت 
 ، BDNFو NT3 ،NGFیاختصاص یمرهایاستفاده از پرا

PCR ن بعنوان ژن رفرانس یبتا اكت ین بررسیانجام شد. در ا
(Housekeeping 3( در نظر گرفته شد. )شكل) 

 

 
 كروسكوپ فاز كنتراست.یاز م با استفاده نیمار شده با ورتمانیت گروه شاهدو تیآستروس یها سلول یمورفولوژ -2شكل

ک قرار یمورفولوژ  یمار و سپس مورد بررسیساعت ت 22ن به مدت یمختلف ورتمان یها ت پس از دو بار پاساژ با غلظتیآستروس یها سلول 
 گرفتند.

D 

C 
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 . BDNFو  NGFو  NT3 یمحافظت كننده نورون یفاكتورها یها ان ژنین بر بی: اثر وورتمان 3شكل 

 

 μmol/L یها ت با غلظتیروسآست یها سلول 
و  مار شدندیساعت ت 02به مدت  نیماده وورتمان 8،12،16

انجام  RT-PCR ز بایاستخراج و آنال ها سلول RNAسپس 
ش یشود به تناسب افزا می گرفت. همانطور كه مشاهده

مار شده در یت تیآستروس یها سلول نیورتمانهای  غلظت
 یاز فاكتورها یشتریزان بیشاهد م یها سلول سه بایمقا

ان یب BDNFو  NGFو  NT3 یمحافظت كننده نورون
ن یان ژن بتا اكتیبر ب یرین تاثیورتمان مار بایكنند. ت یم

 نداشته است. 
مار یتهای  در نمونه NT3ژن  یبرا PCRزان محصول یم

 16و  μmol/L 8 ،12 μmol/L یها غلظت شده با
μmol/L برابر  8.16و  6.64، 3.0بیبه ترت نیاز ورتمان

  .(P< .001)دهند می ش نسبت به نمونه كنترل نشانیافزا
 

 محاسبه نسبت 
مار شده و كنترل یت یها نمونه Ctبا قرار دادن تفاضل 

مار شده یت یها ژن رفرانس در نمونههای  Ctنسبت به تفاضل 
زان یم Pfafflدر فرمول  Efficiencyو كنترل و لحاظ كردن 

ر ژن تحت آزمون نسبت د PCRزان محصول یش در میافزا
ن یدار بودن ا یمعن یشود. بررس یبه كنترل مشخص م

ن یانگیتكرار صورت گرفت و م 3رات با انجام حداقل ییتغ
واقع  یابیمورد ارز ANOVAج فوق با استفاده از آزمون ینتا

 شد.

مار یت یها در نمونه NT3ژن  یبرا PCRزان محصول یم
 16و  μmol/L 8 ،12 μmol/L یها غلظت شده با

μmol/L برابر  8.16و  6.64، 3.0بیبه ترت نیاز ورتمان
  .(P< .001) دهند می ش نسبت به نمونه كنترل نشانیافزا

مار یت یها در نمونه NGFژن  یبرا PCRزان محصول یم
 16و μmol/L 8، 12 μmol/L یها غلظت شده با

μmol/L 8.03،  0.11،  4.43 بین به ترتیاز وورتمان 
 دهند یش نسبت به نمونه كنترل نشان میبرابر افزا

(P< .001) 
های  در نمونه BDNFژن  یبرا PCRزان محصول یم

 16و  μmol/L 8 ،12 μmol/L یها غلظت مار شده بایت
μmol/L 12.13،  11.49،  0.86 بین به ترتیاز وورتمان 
  دهند یش نسبت به نمونه كنترل نشان میبرابر افزا

(P< .001). 
 

 نتیجه گیری بحث و
ی نورودژنراتیو از قبیل آلزایمر، پاركینسون و... ها بیماری

 ها بیماریاین . ]2[ گردد می سالانه باعث مرگ افراد زیادی
با تاثیر بر سیستم عصبی مركزی باعث القا آپوپتوزیس در 

فیزیولوژیک برای مقابله های  . از مكانیسمگردد می ها نورون
 فعال شدن توان می ،ها بیماریین با اثرات تحلیل نورونی در ا

دهی مختلف فعال شده  ی گلیا و مسیرهای سیگنالها سلول
  كنون محققین به نقشرا نام برد. تا ها سلول توسط این

 



 07 1400،پاییز 4تکوینی سال سیزدهم، شماره  شناسیپژوهشی زیست  –علمی  فصلنامه
 

 

 مار شده.یت یها سلول در NT3ان ژن یمختلف مربوط ب یدر تكرارها Ratioن زایم -1جدول 

SE نیانگیم Ratio نیورتمان یها غلظت 

.66662 3.7033 1.75 5.98 2.19 4.22 4.92 3.16 8 μmol/L 

.44856 6.6417 5.64 6.81 7.01 8.54 6.27 5.58 12 μmol/L 

.25041 8.1617 8.03 7.9 8.6 9.05 8.13 7.26 16 μmol/L 

 
 ن.یمار شده با ورتمانیت یها سلول در NGFان ژن یمربوط ب Ratioزان یم -2جدول 

SE نیانگیم Ratio نیورتمان یها غلظت 

.49168 4.4433 4.94 4.93 3.46 8 μmol/L 

.75056 7.1167 5.82 7.11 8.42 μmol/L 12 

.44916 8.7333 7.87 9.38 8.95 16 μmol/L 

 
 ن.یمار شده با ورتمانیت یها سلول در BDNFان ژن یمربوط ب Ratioزان یم -3جدول 

SE نیانگیم Ratio نیورتمان یها غلظت 

.49168 7.86 1.1 2.3 4.46 8 μmol/L 

.75056 11.49 4.82 5.21 1.42 μmol/L 12 

.44916 12.03 4.57 3.5 3.95 16 μmol/L 

 

در  Wntدهی  ی آستروسیت و مسیر سیگنالها سلول
و افزایش بقای نورونی  ها بیماریجلوگیری از پیشرفت این 

نشان داده است كه  in vitroمطالعات  ]11,18[ اند پی برده
در مقابل  ها نورونمقاومت زیادتری نسبت به ها  آستروسیت

آسیب دیدگی دارند. به محض شروع آسیب دیدگی در 
فعال شده جهت های  سیستم عصبی مركزی، آستروسیت

 .]21,11 [ شوند می بهبود ناحیه آسیب دیده وارد عمل
 ها نورونكنترل بقای  ها سلول اما مهمترین عملكرد این

. باشد می از طریق ترشح فاكتورهای محافظت كننده نورونی
بلكه توسط ها  این فاكتورها نه تنها توسط آستروسیت

گردند اما منبع اصلی  می نیز ترشح ها نورونمیكروگلیاها و 
ها  این فاكتورها در هنگام آسیب دیدگی آستروسیت

باشند. از فاكتورهای محافظت كننده نورونی كه توسط  می
 ،TGFβ1توان به  می گردد میترشح ها  ستروسیتآ

TGFβ2، GDNF، BDNF  وNT3 19,12[ كرد. اشاره[ 
دهی در سنتز  با توجه به اهمیت مسیرهای سیگنال

فاكتورهای محافظتی و لذا بقای نورونی و از طرف دیگر با 
در چند مسیر سیگنال  GSK-3βتوجه به مشترک بودن 

های  بعنوان مهاركننده دهی، در این پژوهش از ورتمانین
GSK-3β  استفاده و سنتز فاكتورهای محافظت كننده

آنزیمی است  GSK-3βنورونی مورد سنجش قرار گرفت.

فسفریله شدن  بوده و از طریقدر سلول فعال  پیوستهكه 
در دهد  می مطالعات نشان. گردد می مهار و كنترل

 GSK-3βی نورودژنراتیو مانند آلزایمر فعالیت ها بیماری
 یابد می افزایش

در  GSK3βآنزیم  دهد كه می نتایج تحقیقات نشان
آستروسیت به صورت فعال وجود دارند و استفاده های  سلول

ی آستروسیت منطقی ها سلول این آنزیم درهای  از مهاركننده
 . ]10,13 ,21[ رسد می به نظر

ناز، یك Wnt ،PI3ی گنال دهیر سیفعال شدن مس
توسط این فاكتورها  Rasی وانكوژنهاو پروت Cپاز یفسفول

یكی از مهمترین  Wntی گنال دهیر سیمس. گیرد می صورت
هایی  مسیرهای سیگنال دهی درون سلولی دخیل در پروسه

نظیر تقسیم سلولی، آپوپتوزیس، مهاجرت سلولی، بقا 
سلولی و تعیین سرنوشت سلولی است. این مسیر بر دو نوع 

نشان داده كه اختلال در این  اصلی و فرعی بوده و مطالعات
تر  دهی اصلی باعث پیشرفت سریع مسیر سیگنال

از این مسیر  . فعال شدنگردد میی نورودژنراتیو ها بیماری
كه یك  (GSK-3β)مهار آنزیم گلیكوژن سنتآزكیناز طریق 
لكول كلیدی مسیر سیگنال دهی وم وترئونین كیناز  -سرین
Wnt گیرد می است صورت .GSK-3β سته در سلول پیو

. گردد میفعال بوده و از طریق فسفریله شدن كنترل و مهار 
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ی نورودژنراتیو مانند ها بیماریدهد در  می مطالعات نشان
یابد كه منجر به  می افزایش GSK-3βآلزایمر فعالیت 

های  كلافو لذا شده  Tauهیپرفسفریله شدن پروتئینی بنام 
نورونی در بیماری عوامل مرگ  )از (NFT) نوروفیبریلاری

رسد كه  به این ترتیب به نظر می شود. می آلزایمر( تشكیل
-GSKو مهار فعالیت  Wntمسیر سیگنال دهی  فعال شدن

3β [14]. حداقل یكی از عوامل افزایش بقای نورونی باشد 
Joseph  ثابت كردند كه  2116و همكارانش در سال
یت آستروسهای  به محیط كشت سلول ATPاضافه كردن 

و كاهش  GSK3βدر  9باعث فسفریله شدن سرین شماره 
 .گردد می فعالیت آن

و همكارانش در سال  Krishnanهمچنین تحقیقات 
 تاییدی دیگر بر نتایج ارائه شده در این پژوهش 2113

ها نشان دادند كه فعال شدن مسیر سیگنال دهی  باشد. آن می
PI3K/Akt  و در واقع مهارGSK3β پیتلیال اهای  در سلول

كه تحت تاثیر تاموكسیفن قرار گرفته بودند موجب افزایش 
 .] 16,14[ گردد می بیان فاكتورهای رشد

 Diviya sinhaدر توافق با نتایج بدست آمده تحقیقات 
كه ارتباط  دهد می اخیر نیز نشانهای  و همكارانش در سال

و افزایش بیان  GSK-3βمستقیمی بین مهار آنزیم 
 شد وجود دارد.فاكتورهای ر

Roelofs RF  با مطالعه  2115و همكارانش در سال
برای  GFAPهای ترنسژنیک نشان دادند كه بیان  موش بر

ها ضروری نیست اما برای  عملكرد بسیاری از آستروسیت
و شكلگیری جراحت  reactive astrogliosisپروسه 

 GFAPگلیالی ضروری است. ایزوفرمهای متفاوتی از 
كه به صورت هتروژن  κو  α ،β ،ɣكه عبارتند از وجود دارد 

 در بافتهای نرمال و آسیب دیده بیان میشوند.
Abbott NJ  در دانشگاه  2118و همكارانش در سال

این ها  دیگر آستروسیتهای  مشیگان با مطالعه بر روی نقش
ها در ایجاد تظاهرات  نتیجه گیری كردند كه آستروسیت

نجر به تغییرات پاتولوژیكی در های م كلینیكی یا مكانیسم
 .]15,3[نقشی ندارند  CNSبافت 

Brambilla R  در دانشگاه  2111و همكارانش در سال
عملكردهای  ها برای كه آستروسیت كمبریج ثابت كردند
ها  لازم هستند كه از جمله آن CNSپیچیده و ضروری 

در نقل و انتقالات سیناپسی و  ها سلول توان به نقش این می
ازش اطلاعات به وسیله عملكردهای حوزه نورونی اشاره پرد

 داشت. 
 

 نتیجه گیری
 در ترمیم و بقای نورونیها  با توجه به نقش آستروسیت

توان از تركیباتی استفاده كرد كه منجر به بهبود فعالیت  می
در این زمینه گردد یكی از این تركیبات ها  آستروسیت

ئد آستروسیتی و غیر فعال باشد كه با افزایش زوا می ورتمانین
 گیرد. می سازی مسیر هایی جلوی روند تخریب نورونی را
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Abstract 
Background and Aim: Neurodegenerative diseases induce apoptosis in neurons by affecting the central 

nervous system. Glia cells play an important role in preventing the progression of these diseases and 

increasing neuronal survival. The most important function of glia cells after neuronal survival is the 

secretion of neuroprotective factors. Neuroprotective factors secreted by astrocytes include TGFβ1, 

TGFβ2, GDNF, BDNF, and NT3. In this study, we will investigate the possible role of vortmanine in 

the expression of neuroprotective factors BDNF and NT3 secreted by microglia and oligodendrocytes 

in vitro. For this purpose, cultured microglia and oligodendrocytes were treated with concentrations of 

8, 12, 16 μmol / L for 72 hours. A 1-2-day-old Wistar rat was used to culture astrocyte cells. Thus, 

after disinfecting the skin of the body and hands of infants with 70% alcohol-soaked cotton, the 

infant's head was cut with scissors, the scalp was completely removed and the skull was cut from the 

neck to the forehead. To reveal the cerebral cortex. The brain was then removed from the skull and 

placed in Hanks buffer. Concentrations of 8, 12, and 16 mol / L of vortmanine are added by sampler to 

microglia and oligodendrocyte cells cultured in 6-well plates and The expression of neuroprotective 

factors was measured by R-T PCR. Vertmanine-treated astrocyte cells showed significant 

morphological changes.However, morphological changes were much less observed in control cells 

compared to treated cells. 
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