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  چكيده

هـاي ايـن   يكي از جنبه. به خود جلب كرده است اخيرا توجه زيادي را  ي فوليكول مو ي چرخه در زمينه "ي فعال شدن بالژ فرضيه" :هدف
ي موقتي هستند كه طول فـاز رشـد    هاي تقسيم شونده ي فوليكول سلول ساز اپيدرمي موجود در قاعدههاي پيش فرضيه اين است كه سلول

هـاي اپيـدرمي مسـتقر در بخـش بـالاي فوليكـول        ها بررسي و با سلولدر اين مطالعه، الگوي تكثير اين سلول. كنندفوليكول را محدود مي
  . مقايسه شد

ي بالايي فوليكول ويبريسا جدا شده و در محيط كشت رشد داده  يني و ناحيهيي پا هاي اپيدرمي ناحيه براي اين كار سلول :ها مواد و روش
  . گيري گرديدهاي رشد اين دو نوع سلول براي چندين هفته اندازه شدند و طي كشت ويژگي

ي بـالاي فوليكـول مشـتق شـده      يني نسبت به همتايان خود كه از ناحيـه ياپيدرمي پاهاي  ان داد كه سلولهاي اين تحقيق نشيافته :نتايج
هاي پائيني فوليكول قادر نيسـتند كـه    به علاوه، هر چند كه اكثريت سلول. كنند تر رشد ميبودند خيلي دير به بسترچسبيده و بطور آهسته

هفته رشد  10هاي سلولي بزرگي را تشكيل داده و توانستند براي بيش از براي مدت طولاني به رشد خود ادامه دهند اما برخي از آنها كلني
  . كنند و تا چندين بار نيز بازكشت شدند

فوليكـول، داراي   ي هـاي قاعـده   بر خلاف تصور رايج، در اينجا نشان داده شد كه در محيط كشت، حـداقل تعـدادي از سـلول   : گيرينتيجه
تواند ارتبـاطي  ي فاز رشد فوليكول نمي از طول فاز رشد فوليكول بسيار بيشتر است و بنابراين خاتمهتوانايي تكثيري هستند كه اين توانايي 

  .ها داشته باشد به قابليت تكثير اين سلول

  تليال، كشت سلول، تكثير هاي اپي هاي بنيادي، سلول فوليكول مو، سلول :كليدي واژگان
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  مقدمه
ي ديناميـك   فوليكول مو در پستانداران يك سيستم ترميم شونده

هـاي تكـراري   نظيري است كه در سرتاسـر حيـاتش چرخـه   و بي
و فـاز  ) catagen(، فـاز پسـرفت   )anagen(متشكل از فـاز رشـد   

ايـن فعاليـت   ). 1(را پشت سر مي گذرانـد  ) telogen(استراحت 
كـنش  ويژگي ذاتي فوليكول بـوده و ناشـي از بـرهم    اي جزچرخه

در . باشـد مـي بخش هـاي درمـي و اپيـدرمي فوليكـول     هاي بين 
جمعيـت  (فوليكول موهاي پوششي، بعد از اينكه ماتريكس اوليـه  

در طـي رشـد و نمـو    ) هـاي اپيـدرمي قاعـده ي فوليكـول    سلول 
، نسـل بعـدي سـلول    )2(جنيني از پلاكود اپيدرمي تشكيل شـد  

 "بالژ"ي برآمدگي يا  از ناحيه) bulb(هاي ماتريكس پياز يا بولب 
)bulge ( خـارجي ريشـه  مستقر در غلاف )outer root sheath (

بالژ از زمـاني  سلول هاي موجود در ). 3(گيرند منشا مي ORSيا 
تواننـد  نشان دادند كه آن ها مي) 4(كه كاتسراليس و همكارانش 

مواد راديواكتيو را براي مدت طولاني در خود نگه دارنـد موضـوع   
برعكس، مطالعـات نشـانه گـذاري    . اندتحقيقات زيادي قرار گرفته

ي مـاتريكس   هـاي ناحيـه   تيو نشان داده كه سـلول با مواد راديواك
محققين بـراين باورنـد كـه    ). 5(ين قابليتي هستند بولب فاقد چن

ي  ي نگهداشت و حفظ طولاني مـدت مـاده  توانايي  يك سلول برا
ي سـلولي   اين است كـه ايـن سـلول داراي چرخـه     نشاندار مبين

. آهسته است، و اين يكي از ويژگي هاي سلول هاي بنيادي اسـت 
ول هـاي  بعدها مطالعات ديگري نيز انجام و نشان داده شد كه سل

مستقر در بالژ داراي تمام ويژگي ها و ماركرهاي  مربوط به سلول 
ي حاضـر و تحـت    بر طبق عقيـده ).  6-10(ادي هستند هاي بني

شرايط هومئوستازي طبيعي سلول هاي ناحيه ي بالژ در پاسخ به 
اپيدرمي در شروع فاز رشد به سـمت  -كنش هاي مزانشيميبرهم

ي فوليكـول مـو را    تليالي قاعـده يين مهاجرت كرده و بخش اپيپا
تواننـد در پاسـخ بـه    اما، آنها همچنين مـي ). 11(آورند بوجود مي

جراحت وارده به اپيدرم پوست به طرق بالا نيـز مهـاجرت كننـد    
در طي اين مهاجرت سلول هاي بالژ نه تنها بـه انـواع   ). 13و 12(

 ـ شوند بلكه مـي تليال تبديل ميمختلف سلول هاي اپي ه تواننـد ب
تليالي نيز تمـايز يابنـد كـه ايـن نيـز      انواعي از سلول هاي غيراپي

  ). 14(كند  ويژگي چندتوانه بودن آنها را آشكار مي
ــه  ــد چرخـ ــاز رشـ ــول فـ ــي در طـ ــو، اپـ ــدهي مـ ــال زاينـ       تليـ

)germinative epithelial ( ياGE هاي ماتريكس بولب  و سلول
ي  زمـان و نحـوه   گيرنـد ولـي  هاي واقع در بالژ منشاء مي از سلول

ي بولب  هنوز مورد بحـث اسـت    ها در ناحيه بكارگيري اين سلول
ي بولــب  تــرين بخــش قاعــده در انتهــايي GEهــاي  ســلول). 15(

فوليكــول قــرار داشــته و در تمــاس مســتقيم بــا پــاپيلاي درمــي 
)dermal papilla ( هستند)هـاي زاينـده از نظـر     اين سلول). 16

 ـ  واسـط بـين سـلول   هـاي تمـايزي بعنـوان حد    ويژگي لژ و اهـاي ب
ها هسـتند كـه بـه مـاتريكس      ماتريكس در نظر گرفته شده و آن

هاي ماتريكس متعاقبـا   سلول). 17(شوند تكثير شونده تبديل مي
هاي  ها لايه هاي آنبطور سريع تقسيم و تكثير پيدا كرده و از زاده

هـاي   سـلول . گـردد ي مـو ايجـاد مـي    متعدد و متحدالمركز رشته
كس در انتهاي فاز رشد، از تقسـيم و تكثيـر بـاز ايسـتاده و     ماتري

ي مـوقتي پسـرفت وارد فـاز     متعاقبا فوليكول از طريق يك مرحله
رود كه اين قابليت تكثير سلول هاي گمان مي. شوداستراحت مي

ماتريكس بولب است كه طول فـاز رشـد فوليكـول مـو را ديكتـه      
مختلـف بـدن داراي   هـاي منـاطق    كند و دليل اينكه فوليكول مي

طول فاز رشد متفاوتي هستند اين است كـه قابليـت تكثيـر ايـن     
هـايي كـه در    يكـي از چـالش  . كند ها در آنها با هم فرق مي سلول
شناسي مو وجود دارد اين اسـت كـه بفهمـيم چـه عـاملي       زيست

تليال ماتريكس بولب به يكباره از هاي اپي شود كه سلول باعث مي
ــاز ايســتاده  ــه پشــت  تكثيــر ب ــاز پســرفت شــروع ب و در آغــاز ف

)  apoptosis(سرگذاشتن روند مرگ سلولي برنامـه ريـزي شـده    
  ). 18(كنند مي

كـه در ابتـداي    "شـدن بـالژ  فعـال  ي فرضـيه "هـاي  يكي از جنبه
مطرح شد اين است كـه دليـل توقـف رشـد مـو در       1990ي دهه

س هـاي مـاتريك   انتهاي فاز رشد پايان يافتن  قدرت تكثير سـلول 
بـر    .ي تقسـيم سـلولي نيسـتند    ها ديگر قادر به ادامـه  است و آن

مـو در   هاي اپيدرمي مـاتريكس فوليكـول   طبق اين فرضيه سلول
ــلول ــت ســ ــاي  حقيقــ ــونده"هــ ــيم شــ ــوقتي ي تقســ  "مــ

)transientamplifying ( ياTA   هستند و با توجه به تعريـف از
رد كه اين عقيده وجود دا. پتانسيل تكثيري محدودي برخوردارند

هـاي   هايي كه در طول فـاز رشـد در بـين انـواع فوليكـول      تفاوت
مختلف ديده مي شود  ناشي از تفـاوت در پتانسـيل تكثيـر ايـن     

در ). 19(موجود در ماتريكس فوليكول هـا اسـت    TAهاي  سلول
هاي پوششي موش كه داراي طول فاز  هايي مثل فوليكول فوليكول

است كه در شـروع فـاز رشـد    رشد كوتاهي هستند، عقيده بر اين 
ي فوليكول مهاجرت  ها از ناحيه ي بالژ به قاعده جمعيتي از سلول
ها هستند كه منبـع لازم بـراي تكثيـر و ايجـاد      كرده و اين سلول

ي مو را فراهم كرده و بـا پايـان يـافتن قـدرت تكثيـر ايـن        رشته
هـايي   امـا، فوليكـول  ). 20(يابـد  ها، فاز رشد نيز خاتمه مـي  سلول

موهـاي زيـر و   (هاي موي سر انسان و ويبريسـا   مچون فوليكوله
داراي فاز رشـد  ) پوششي پشت لب فوقاني بعضي پستانداران غير
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ين و مهاجرت مداوم سـلول  تري هستند و از اين رو به تامطولاني
چيزي كه سبب توقـف مهـاجرت   ). 21(ي بالژ نياز دارند  از ناحيه
هنوز ناشـناخته مانـده اسـت    شود ها از بالژ بسمت بولب مي سلول

 ORSهاي بالژ كه قبلا از طريق چراكه در شروع فاز پسرفت زاده
بطرف بولب مهاجرت كرده بودند قادرند كه دوباره به بالژ برگردند 

)22.(  
هـاي   در عمل فراهم آوردن اطلاعات در زمينه ي اينكه آيا سـلول 

ر محدودي بوده و داراي پتانسيل تكثي TAماتريكس واقعاً از نوع 
هستند يك هدف چالش انگيز اسـت زيـرا تعيـين كمـي قـدرت      

بـا  . مشـكل اسـت   in vivoها بطور مسـتقيم در   تكثير اين سلول
تليـال فوليكـول،   هـاي اپـي   ي تكنيك ها براي كشت سلول توسعه

آورنـد تـا ظرفيـت تزايـد ايـن      محققين اين توانايي را بدست مـي 
مورد ارزيـابي و سـنجش   ) in vitro(ها را در محيط كشت  سلول

هاي سلول بنيـادي اپيـدرمي   در اين مطالعات، توانايي. قرار دهند
زايي و يا قابليت اتصال آنها به بستر از روي پتانسيل كلني معمولا

اتصال سريع سلول هـاي  ). 23و  10(گيرد مورد سنجش قرار مي
هـاي مخصـوص تركيبـات    تليال به بستر به بيان بالاي گيرندهاپي
و لامينـين در سـطح سـلول     IVج سـلولي همچـون كـلاژن    خار

بـراي مثـال، نشـان داده شـده كـه در سـطح       ). 24(بستگي دارد 
ي لامينـين،   ، يـك گيرنـده  α6β1هاي بنيـادي اينتگـرين    سلول

ــا ايــن وجــود، اخيــرا نشــان داده شــده كــه  ). 25(وجــود دارد  ب
 تليال ضرورتا قابليت زنـده مـاني  هاي اپي چسبندگي سريع سلول

  ). 26(كند ها اعطا نمي بيشتر به سلول
همانگونه كه در اين تحقيق نشـان داده خواهـد شـد و قـبلا نيـز      

هاي اپيـدرمي مـاتريكس واقـع در     اند، سلولديگران گزارش كرده
زايـي كمتـري در   ي بولب فوليكـول داراي پتانسـيل كلنـي    ناحيه

ل هاي اپيدرمي موجود در بخـش بـالايي فوليكـو    مقايسه با سلول
بـا وجـود پيشـرفت هـايي كـه در كشـت       ). 29و28، 27(هستند 
هاي اپيدرمي فوليكول مو، از جمله ماتريكس، صورت گرفته  سلول

هاي اجـدادي موجـود در    پتانسيل رشد و تكثيرسلول) 31و  30(
بنـابراين،  . انتهاي ماتريكس بولب به روشني مشخص نشده اسـت 

رشـد و پتانسـيل    ما در اين مطالعه تلاش نمـوديم تـا ويژگيهـاي   
فوليكـول   ORSهاي بـالژ واقـع در    ها را با سلول تكثير اين سلول

  .مقايسه نماييم) rat(ويبريساي موش صحرايي 
  

  ها مواد و روش
ي فـاز رشـد از لـب بـالاي مـوش       هاي ويبريسا در ميانـه  فوليكول

بـا  ) PVC )inbred Piebald Virol Glaxo ratصـحرايي نـژاد   

هـاي همبنـد    بعـد از زدودن بافـت  ). 32(روش مرسوم جدا شدند 
ها با دو برش عرضي به سه قطعه تقسيم شـدند،   اطراف، فوليكول

بدين ترتيب كه يك برش درست بالاي پياز يا بولـب فوليكـول و   
 ـ  برش ديگر درست زيـر نقطـه   داخـل كپسـول   ه ي ورود عصـب ب

ي مياني دور انداخته شد  سپس قطعه. كلاژني فوليكول انجام شد
هاي اپيدرمي پائين فوليكـول   حاوي سلول(يني يهاي پاعهولي قط

حـاوي  (ي بالايي  ، و قطعهEBيا ) End Bulb) (يا قاعده ي بولب
يـا  ) Upper Follicle) (هاي اپيدرمي بخش بالاي فوليكول سلول

UF      متـري  ميلـي  35جداگانه به داخـل ظـرف هـاي پلاسـتيكي
بـراي پرهيـز    ).1شكل (حاوي محيط كشت يكسان منتقل شدند 

از تكــرار و ســاده نمــودن توصــيحات از ايــن بــه بعــد از علامــت 
ي بولـب    يني قاعدهيهاي اپيدرمي پا به جاي سلول EBاختصاري 

  . گردد هاي بالايي استفاده مي براي سلول UFو از 
، ابتدا با استفاده از سـوزن  UFبراي خارج كردن بافت اپيدرمي از 
ول به نرمـي و آرامـي پـاره و    سرنگ كپسول كلاژني اطراف فوليك

جدا شد تا اينكه اجزا داخلي فوليكول كه شامل يك مغز اپيدرمي 
. ضخيم است آشكار گردند) dermal sheath(و يك غلاف درمي 

اين اجزا داخلي بعد از جدا شـدن از كپسـول كلاژنـي بـه داخـل      
ديسـپيس  /ميلي ليتر محلول كلاژناز 2متري حاوي ميلي 5پتري 

ليتـر  گرم بـر ميلـي   ميلي 1با غلظت  )50/50) (گلستانگيبكو، ان(
 37دقيقـه در دمـاي    20منتقل شده و پتـري مـذكور بـه مـدت     

پـس از گذشـت ايـن مـدت غـلاف      . گراد قرار گرفت درجه سانتي
. هاي بسيار ريز از مغز اپيدرمي جـدا گرديـد   درمي با كمك پنس

 30 ي مخروطـي  مغز اپيدرمي باقيمانده بعـد از آن بـه يـك لولـه    
  .ليتري براي تريپسينه شدن منتقل گرديدميلي

، ابتـدا بـا كمـك يـك     EBاپيدرمي از  ءبه منظور جدا نمودن جز
ي كپسول كلاژني اطراف بولب گرفته شـده و بـا    پنس ظريف لبه

استفاده از پنس ديگر قاعده ي بولب بطرف بالا فشـار داده شـده   
شامل پـاپيلاي  تا به اين كار محتويات داخل كپسول كه در اينجا 

درمي مركزي و غلاف سلول هاي اپيدرمي مـاتريكس هسـتند از   
هـاي   سپس با احتيـاط و دقـت زيـاد سـلول    . كپسول خارج گردد

ي  اپيدرمي از پاييلاي درمي جدا و براي تريپسينه شدن به  لولـه 
  . ليتري منتقل شدندميلي 30مخروطي 

درصـد   05/0هاي اپيدرمي با محلول  عمل تريپسينه كردن سلول
سـاعت انجـام    1خـام بـراي مـدت    ) گيبكو انگلسـتان (تريپسين 

 rpm1800بعد از آن سوسپانسيون سلولي حاصله در دور . گرفت

توده ي سلولي موجود در . دقيقه سانتريفوژ شد 5تا 3و به مدت  
سپس در محيط كشت مخصوص سـلول هـاي   ) پلت(انتهاي لوله 
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بعد از آن سلول ها . به حالت سوسپانسيون درآمد اپيدرمي مجددا
در هر ظرف كشت و بدون ) 4/2×104(شمارش شدند و به تعداد 

، قـرار داده  )3T3 feeder layer(استفاده از لايه ي تغذيه كننده 
درجـه   37ظروف كشت سپس در داخل انكوباتور با دماي . شدند

ــانتي ــرايط  سـ ــراد و شـ ــيژن و  95گـ ــد اكسـ ــد  5درصـ درصـ
  . كربن قرار داده شدند اكسيد دي

محيط كشت مورد استفاده براي رشد سـلول هـاي اپيـدرمي بـر     
ايـن محـيط شـامل محـيط     . تهيه شد) 33(اساس روش رينولدز 

حاوي آنتي بيوتيـك هـا   ) گيبكو انگلستان(كشت عاري از كلسيم 
يـا  ) fetal calf serum(درصد سرم گاوي جنينـي   20به همراه 

FCS ،5  ميكروگـرم بـر    4/0ليتـر ترنسـفرين،   ميلـي /گـرم ميكرو
ليتـر فـاكتور   ميكروگرم بر ميلي 01/0ليتر هيدروكورتيزون، ميلي

تمامـا  (مـولار سـم وبـا    10-9، محلـول  )EGF(رشد فيبروبلاسـت  
رم بر ميلـي ليتـر    ميكروگ 140و ) فراهم شده از سيگما، انگلستان

  ). 33(ي هيپوفيزي جنين موش صحرايي بود  عصاره

هـاي   ظرف كشت از هر كـدام از سـلول   12اين تحقيق  تعداد  در
   به روش فوق تهيـه و در انكوبـاتور بـه مـدت     UFو  EBاپيدرمي 

بعد از ايـن زمـان   . روز بدون هيچ گونه تماسي گذاشته شد 8تا 4
ظــروف مــذكور از انكوبــاتور خــارج و در زيــر ميكروســكوپ فــاز  

و در هر ظرف تعداد كنتراست اينورت مورد مشاهده قرار گرفتند 
. كلني انتخاب و با كمك قلم مخصوص نشانه گذاري شدند 7تا 5

روز در زيـر  3تـا  2بعد از آن ظروف كشت بطور مرتب در فواصـل  
ــا عدســي  ــا اســتفاده از يــك   10 ×ميكروســكوپ ب مشــاهده و ب

هاي گراتيكول مدرج نصب شده بر روي عدسي چشمي قطر كلني
گيـري تـا   كـار انـدازه  . گرديـد علامت گذاري شده انـدازه گيـري   

اين زمـان  (يافت رسيدند ادامه ميها بهم ميزمانيكه محيط كلني
هـا   بعـد از ايـن مرحلـه سـلول    ). روز در تغيير بـود  80تا  30بين 

سانتي متـر   25و به فلاسك هاي ) پاساژ داده شده(بازكشت شده 
  . منتقل شدند مربع

  

  
برش عرضي فوليكول ويبريسا و تبديل آن به سه ) A( .نمايي شماتيك از چگونگي ايجاد برش در فوليكول هاي ويبريسا براي استفاده در كشت: 1شكل 
بولب و قطعه ي پائيني فوليكول يا قاعده ي ) B. (يكي از برش ها درست در بالاي بولب و ديگري درست زير محل ورود عصب اصلي به فوليكول. قطعه

بعد از برداشت مكانيكي كپسول كلاژن، غلاف درمي بخش بالايي ) C. (بخش بالايي فوليكول براي كشت نگهداري شده و قطعه ي مياني دور انداخته شد
درمي و پاپيلاي يني، بخش اپيدرمي از غلاف يدر مورد قطعه يا بخش پا. ديسپيس جدا گرديد/فوليكول از غلاف خارجي ريشه بوسيله ي محلول كلاژناز

ي بولب سپس هر دو تريپسينه  ي بخش بالايي فوليكول  و بخش اپيدرمي قاعده تليوم غلاف خارجي ريشهاپي. درمي با كمك پنسهاي ظريفي جدا شد
= [EB. دندشدند تا سلول هاي منفرد ايجاد گردد و اين سلول هاي منفرد سپس بطور مجزا در محيط كشت مخصوص سلول هاي اپيدرمي رشد داده ش

= ORSپاپيلاي درمي، = DPغلاف درمي،= DSي مياني فوليكول،  قطعه= MFبخش بالايي فوليكول، = UFيني فوليكول يا قاعده ي بولب، ي پاي قطعه
  . ]فوليكول يينبخش اپيدرمي پا= Mتريپسينه كردن، =Tديسپيس، /محلول كلاژناز= C/Dغلاف خارجي ريشه، 
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ها، از هر يـك از دو نمونـه در مراحـل    ي بهتر كلني براي مشاهده
 20محلـول  (مختلف چند ظرف كشت خارج و با محلول گيمسـا  

. آميـزي شـدند  رنـگ )  در هزار ذخيره 8بار رقيق شده از محلول 
همچنين براي اينكه مشخص گردد عمل تقسيم سلولي در كـدام  

ــا هــگيــرد در چنــد مــورد كلنــي انجــام مــي احيــه از كلنــين ا ب
بـراي  . گذاري شـدند  نشانه) BrdU(يوريدين نشاندار برمودزكسي

 2هـا،  اين كـار بعـد از دور ريخـتن محـيط كشـت از روي كلنـي      
سـيگما  ( BrdUميكرومـول بـر ليتـر    10حاوي  MEMليتر  ميلي

به ظروف كشت حاوي كلنـي اضـافه گرديـد و ظـروف     ) انگلستان
    گــراد درجــه ســانتي 37 ســاعت در دمــاي 1فــوق بــراي مــدت 

ــدند  ــده ش ــداقل    . خوابان ــت ح ــيط كش ــدت مح ــن م ــد از اي بع
)Minimum Essential Medium (  يـاMEM    حـاويBrdU  

تـازه   MEMليتر محـيط   ميلي 2ها دور ريخته و  را از روي سلول
 15تـا  10ظروف مذكور سـپس بـه مـدت    . ها اضافه شد به سلول

بعـد از آن محـيط روي   . دقيقه مجددا در همان دما قرار گرفتنـد 
دقيقـه و در   45تا 30ها براي مدت  سلول ها خارج شده  و سلول

 50حـاوي  (درصـد   70گـراد در اتـانول    درجه سـانتي  -20دماي 
هـاي   سـلول . شـدند تثبيـت  ) =2pH گليسين، ميلي مول بر ليتر

ــا اســتفاده از ميكروســكوپ فلورســنس       نشــاندار شــده ســپس ب
)Zeiss Axiovert 135 (مورد مشاهده قرارگرفتند .  

آميـزي بـا قرمـز    در مواردي تعدادي از ظروف كشت بـراي رنـگ  
 براي اين. آماده شدند) سيگما، انگلستان) (O )oil red Oروغني 

دقيقه با فرمالين نمكـي   20ها براي مدت  كار پس از اينكه سلول
 30بـراي  گراد تثبيت شدند، آنهـا  درجه سانتي 4درصد در دماي4

ــده   ــباع ش ــول اش ــه در محل ــي   ي دقيق ــز روغن ــا    Oقرم ــه ب ك
هـا   سـلول . تهيه شده بود قرار گرفتنـد ) دو/ سه(آب /ايزوپروپانول

ي قرمز  درصد شسته شده تا اينكه زمينه 60سپس با ايزوپروپانول
متعاقبا سلولها با هماتوكسيلين ماير براي مدت زمان . زدوده شود

سپس سلولها با آب مقطر شسته و با كمـك  . دقيقه رنگ شدند 5
در نهايت سـلول هـا بـا    . گيري گرديدند اتانول در چند مرحله آب

تمام مراحل اين تحقيق با توجـه  . چسب پوشاننده، پوشيده شدند
ين اخلاقـي تاييـد   هاي تعريف شده و با رعايـت مـواز  به پروتكول

    .شده براي كار روي حيوانات انجام گرفته است
  

  

  نتايج
هـاي   ظرف كشت از سلول) EBو  UF(جفت  12در اين تحقيق 

اپيدرمي تهيه و رفتار آنها در طول آزمايش مورد بررسي و مطالعه 
  ر ظرفـها به بست ها سلول در هر دو سري از كشت. قرار گرفت

  . هايي توليد نمودندچسبيده و كلني
روز بعد از شروع كشت نشان  3تا  1ي ظروف كشت بين  مشاهده

بـه كـف ظـرف     UFهاي  درصد از سلول 1داد كه فقط در حدود 
در روز چهـارم، ايـن   . كشت چسبيده و در حال پهن شدن بودنـد 

  20هاي كوچكي با حـدود  سلول ها شروع به تكثير كرده و كلني
مشاهدات مشابهي كـه بـر روي   ). A2 شكل(سلول ايجاد نمودند 

انجام گرفت مشخص كرد كـه در   EBسلول هاي مشتق شده از  
) درصد01/0تقريباً (تعداد بسيار كمتري ) روز3تا  1(همين زمان 

بسـياري از   UFبه بستر خود چسبيدند، اما برخلاف سلول هـاي  
و ظاهر گردي را به  اين سلولها هنوز بر روي كف ظرف پهن نشده

كند كه سرعت  اين پيشنهاد مي). B2شكل (گذاشتند يش مينما
. بودنـد  UFچسبندگي اين سلول ها كمتـر از همتايـان خـود در    

چهار روز بعد از شـروع كشـت نمايـان     EBبررسي ظروف كشت 
ساخت كه بيشـتر سـلول هـاي چسـبيده داراي ظـاهري پهـن و       

تعداد كمـي از ايـن سـلول هـا پيشـاپيش تقسـيم       . كشيده بودند
ولي نيز انجام داده در حالي كه بسياري از آنهـا هنـوز بصـورت    سل

روز،  7بعـد از  ). C2شـكل  (سلول هاي واحد بـاقي مانـده بودنـد    
شكل (هاي مشخصي بودند داراي كلني UFكشت هاي حاصله از 

D2 (   در حاليكه در همين زمان سـلول هـايEB    حـداكثر فقـط
بعـد از  ). E2شكل (چند تقسيم سلولي را پشت سرگذرانده بودند 

هايي با ظـاهر گـرد و بـا سـلول     كلني UFروز در ظروف 15تا 12
شدند هاي متراكم، هم در مركز و هم در پيرامون كلني، ديده مي

ي  زمان، در ظروف مشـتق شـده از ناحيـه   در همين ). F2شكل (
EB ولي با سلول هاي بسيار متراكم در  هاي بسيار كوچكتركلني

اختلاف سـرعت رشـد   ). G2شكل (مركز و پيرامون وجود داشت 
با گذشت زمان نيـز ادامـه پيـدا كـرد،      UBو  UFهاي بين كلني

 UFهـاي ظـروف   كلنـي ) H2شـكل  (بطوري كه در روز بيسـتم  
بودنـد   EBبسيار بزرگ تر از همتايان خود در ظـروف حاصـل از   

هاي تمـايز  ت زمان، در هر دو نوع كشت نشانهبا گذش). I2شكل (
ها همچنان طوري كه كه جمعي از كلني هشد بنهايي مشاهده مي

كه سلول هايشان تمايز پيدا مي كرد رشد خود را متوقف  نمودند 
هاي باقي ماتـده در ظـروف   با اين وجود، كلني). K2و  J2شكل (

UF هاي باقي مانـده در كشـت  بازهم سريعتر از كلني EB   رشـد
روز پـس از شـروع كشـت مـرز      45تـا   35نمودنـد بطوريكـه   مي

ها با يكديگر تماس برقـرار كـرده و بـه هـم ملحـق      خارجي كلني
هـا در  در مقايسه، عمل به هم رسـيدن و الحـاق كلنـي   . شدند مي

  . كشيدروز طول مي 80تا  EB 70ظروف مشتق شده از 
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و بخش پائيني فوليكول يا قاعده ي بولب يا  UFهاي اپيدرمي بخش بالايي فوليكول يا  ي سلول مشاهدات ميكروسكوپي تشكيل كلني بوسيله: 2شكل 

EB .  تصاويرA, D, F, H, J ر باشد كه در مراحل زماني مختلف تهيه شده است در حالي كه تصاويمربوط به كشت سلول هاي حاصل از بخش بالايي مي
B, C, E, G, I, K و كلني طي چهار روز از گذشت بذرپاشي سلولهاي بالايي تقسيم شده. باشديني ميبه كشت سلول هاي حاصل از بخش پاي مربوط -

سلولي وقت نياز داشتند تا پهن شده و شروع به تقسيم ) C(يا چهار روز ) B(يني سه روز اند، در حالي كه سلول هاي پايادههاي كوچكي را تشكيل د
اين وضعيت در روزهاي ). مقايسه كنيد Eرا با  D(هاي سلولهاي پائيني بودند هاي سلول هاي بالايي بزرگتر از كلنيمتعاقبا، در روز هفتم كلني. نمايند

ها در روز بيستم نيز يمقايسه ي كلن). حاصل از سلولهاي بالايي مقايسه كنيد Gيني را با شكل يحاصل از سلولهاي پا Fشكل(شد نيز ديده مي 15-12
ل دهنده ي رشد سريعتر سلواين مشاهدات نشان). Iو  Hشكل (يني بودند زرگتر از سلول هاي پاينشان داد كه كلني هاي حاصل از سلول هاي بالايي ب

سلولها بعد از چندي از رشد باز ايستاده و هايي نيز توليد كردند كه در آنها هر دو گروه از سلول ها كلني. باشديني ميهاي بالايي نسبت به همتايان پاي
برابر با  A/D/E/J/K: خطوط نشانه). حاصل از سلول هاي بالايي است Kيني و شكل حاصل از سلول هاي پاي Jشكل(روند تمايزيافتگي را شروع كردند 

  .يكرومترم 200برابر با  H/Iميكرومتر و  150برابر با  F/Cميكرومتر،  50برابر با  B/Cميكرومتر،  100
  

  

جفت از ظروف كشـت در   8ها در گيري قطر تك تك كلنياندازه
را  EBو  UFطي يك زمـان طـولاني تفـاوت بـين كشـت هـاي       

داراي  EBهـاي ظـروف   درصد كلنـي  90در حدود . تصديق كرد
كردنـد  روز رشد مي15تا  10طول عمر كوتاهي بوده و فقط براي 
روز و حتـي بيشـتر نيـز     70ولي درصد كمي از آنها قادر بودند تا 

در سه گـروه   UFهاي از نظر رشد، كلني). A3شكل (رشد كنند 
هاي بـا طـول   هاي با طول عمر كوتاه، كلنيگرفتند؛ كلنيقرار مي

حـدود  ). B3شـكل  (هاي با طول عمـر دراز  عمر متوسط، و كلني
) روز15تـا   10(مـر كوتـاهي   ع UFهـاي  درصـد كلنـي   30تا 25

روز رشـد   30تـا   25هاي با عمر متوسط كه بـراي  داشتند، كلني

ها را تشكيل مي دادند درصد از كلني 35تا  30مي كردند حدود 
هـاي بـا عمـر دراز     ها را كلنيدرصد از كلني 40تا  35 ولي تقريبا
مـرز خـارجي   . كردندطور پيوسته رشد مي هدادند كه بتشكيل مي

ها هميشه صاف بود و عمدتا از سـلول هـاي   يرامون اين كلنييا پ
  . شدندكوچك، گرد و متراكم تتشكيل مي
نسـبت بـه همتايـان     EBهاي همانطور كه در بالا ذكر شد، كلني

UF تــر رشــد خــود، رشدشــان را ديرتــر شــروع كــرده و آهســته
نمودند، اما آنها قادر بودند بـراي مـدت درازي بـه ايـن رشـد       مي

  ).  B3شكل (ي خود ادامه دهند  آهسته
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يني را در هاي سلول هاي اپيدرمي پاياز كلنينمودار روند رشد چهار كلني مشتق شده ) A. (تليال فوليكولويژگي هاي رشد سلول هاي اپي: 3شكل 

ها براي بيش از بيستم متوقف كردند، در حالي كه يكي از كلني روز رشد خود را حدودسه كلني . دهد يكي از ظروف كشت به عنوان نماينده نشان مي
با . دهدهاي سلول هاي اپيدرمي بالايي را در يكي از ظروف كشت بعنوان نماينده نشان مينمودار روند رشد كلني) B. (روز به رشد خود ادامه داد 70

هاي حاصل از سلول هاي اپيدرمي بالاي كلني. هاي با عمر دراز دو ظرف را با هم مقايسه كردمي توان چگونگي روند رشد كلني Bو  Aنگاهي به نمودار 
 . نمودنديني خود در محيط كشت رشد ميسرعت بيشتري نسبت به همتايان پاي فوليكول با

  

  
هـا بـراي تشـخيص    سـلول هـاي كلنـي    BrdUگذاري نشانه. كول در محيط كشتيني فوليري سلول هاي اپيدرمي بالايي و پايهاي تكثي ويژگي: 4شكل 

هـاي  در كلنـي  BrdUطور نسبي درصد سلول هاي نشاندار شـده بـا    هدر سلول هاي پيرامون كلني ديده شده و ب BrdUاكثر . تقسيمات ميتوزي در آنها
آميزي شده با گيمسا كـه  ظروف رنگ) C. (بود) B(يني يحاصل از سلول هاي پاهاي بيشتر از درصد نشاندار شدن كلني) A(حاصل از سلول هاي بالايي 

ظرف حـاوي سـلول هـاي اپيـدرمي     ) D. (يني را نشان مي دهدروف حاصل از بخش بالايي و بخش پايهاي اپيدرمي موجود در ظتعداد و اندازه ي كلني
و  D(هر چند كه در اين دو ظرف . يني فوليكولمتراكم و كانفلوئنت از بخش پاي ايظرف حاوي سلول ه) E. (متراكم وكانفلوئنت از بخش بالايي فوليكول

E ( يني براي رسيدن به حالت تراكم به زمان بسيار بيشتري نسبت به سلول هـاي بـالايي نيـاز    هاي پاي با هم مشابه است ولي سلولمورفولوژي سلول ها
تصـوير سـلول   ) G. (ديده مي شوند O از بخش بالايي در حالت رنگ نشده  با قرمز روغني اي كه در ظروف كشت حاصل سلول هاي واكوئوله) F. (دارند

متـر،  ميلي 6برابر با  Cميكرومتر،  50برابر با  A/B: خطوط نشانه. Oهاي واكوئوله حاصل از بخش بالايي فوليكول بعد از رنگ آميزي با رنگ قرمز روغني 
D  ميكرومتر،  140برابر باE  رومتر، و ميك 70برابرF/G  ميكرومتر 60برابر با. UF] = سلول هاي بخش بالايي فوليكول وEB =يني سلول هاي بخش پاي

  .]فوليكول
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روز از شروع كشـت  30تا  25كه بعد از گذشت  BrdUآزمايشات 
فقـط در   BrdUها صورت گرفت مشخص كرد كـه   بر روي سلول

هـاي بـا   شود و در كلنـي هاي متراكم يافت مي سلولهاي با كلني
نسـبت بـه   ) A4شكل ( UFهاي كلني. شودعمر كوتاه ديده نمي

هــاي  واجــد تعـداد بيشــتري سـلول  ) B4شـكل ( EBهــاي كلنـي 
BrdU- هاي مشاهده  ي تفاوت مثبت بودند و اين منعكس كننده

ــت  ــي اسـ ــد كلنـ ــرعت رشـ ــده در سـ ــورد، . شـ ــر دو مـ در هـ
عمدتا به نواحي پيراموني  BrdUشاندار شده با هاي ن كراتينوسيت

ي نشـاندار بنـدرت در    شـدند و ايـن مـاده   هـا محـدود مـي   كلني
  .     شدهاي واقع در مركز كلني ديده مي سلول

ايـن قابليـت را داشـتند كـه      EBو  UFظروف كشت حاصـل از  
بازكشت شوند و در ظروف جديد به تراكم نهـايي يـا كانفلوئنـت    

روز  40تـا   UF ،30ان بازكشت براي كشـت هـاي   اما زم. برسند
 EBبعد از بذرپاشي بود در حالي كه اين كار بـراي كشـت هـاي    

در هر دو مورد، سـلول  ). C4شكل(كشيد روز طول مي 70حدود 
ها حتي بعد از بازكشت شدن نيز از نظر سرعت تشـكيل كلنـي و   

سـلولهاي  . كردندسرعت رشد ويژگيهاي منشا خود را منعكس مي
UF   تــا 10بازكشــت شــده قــادر بودنــد در ظــروف جديــد طــي
، در مقابـل  )D4شـكل  (دوباره به حـد تـراكم نهـايي برسـند     15

روز زمان نياز داشتند تـا بـار    EB ،50سلولهاي بازكشت شده ي 
هر دو سري از ). E4شكل (ديگر به تراكم نهايي دست پيدا كنند 

ي چندين بـار  ها اين قابليت را داشتند كه طي چند ماه برا كشت
متوالي بازكشت شوند و هر بار در ظـروف جديـد بـه حـد تـراكم      

وجـود سـلول    UFيكي از ويژگي هاي كشت هـاي  . نهايي برسند
) oil red O( Oكه با قرمز روغنـي  ) F4شكل (هاي واكوئوله بود 

چنين سلول هايي هرگـز در كشـت   ). G4شكل (گرفتند رنگ مي
  ). نشده است شكل نشان داده(مشاهده نشد  EBهاي 

  

  بحث 
اين تحقيق نشان داد كـه در فوليكـول مـو جمعيـت كـوچكي از      

هاي اپيدرمي واقع در ماتريكس بولب داراي قابليـت توليـد    سلول
اما عـلاوه بـر ايـن، تحقيـق حاضـر      . كلني در محيط كشت بودند

زمان بيشتري بـراي چسـبيدن بـه     EBنشان داد كه سلول هاي 
بستر نياز دارند و ديرتر تقسيمات خود را شـروع كـرده و سـرعت    

. تـر بـود  آهسـته  UFهاي آنها نسبت به همتايانشان از رشد كلني
ــدادي از كلنــي ــايي تع ــد و  EBه داراي طــول عمــر درازي بودن

هاي آنها اين توانايي را داشتند كه براي چندين بار بازكشت  سلول
د، اما حتي بعد از باز كشت شـدن نيـز آنهـا همچـون كشـت      شون

هـاي حاصـله از    تري نسبت به سلولينياوليه سرعت تقسيمات پا
UF اين نتايج چند سوال را در ذهن . از خود به نمايش گذاشتند

تليال بـراي  هاي اپي ارتباط بين توانايي سلول) 1: نمايدمتبادر مي
هـاي بنيـادي    زايي سـلول يچسبيدن سريع به بستر و قابليت كلن

آيا ) 3آيا سلول هاي بنيادي در بولب وجود دارند؟ و ) 2چيست؟ 
ي ظرفيـت تكثيـر    طول فاز رشد چرخه ي فوليكـول مـو بوسـيله   

  شود؟ تعيين مي EBهاي  سلول

هاي اپيدرمي نواحي مختلف فوليكـول در   زايي سلولقابليت كلني
د مطالعه قـرار  موري تعدادي از محققين  بوسيله in vitroشرايط 

اما در اينجا ما نشان داديـم  ). 36و 35، 34، 29، 27(گرفته است 
كه تمام انواع سلولي با قابليت تزايـد و تمـايز متفـاوت در داخـل     

هـاي متفـاوتي در كشـت هـاي     كه كلني بولب وجود دارند، چنان
ما همچنين نمايان ساختيم كه در . حاصل از اين ناحيه ايجاد شد

ها وجود داشتند  نواع سلولي، جمعيت كوچكي از سلولميان اين ا
دادنـد و بـه    كه ظرفيت بالايي براي ايجاد كلني از خود نشان مـي 

يك احتمـال ايـن اسـت    . اي برخوردار بودندنسبت از رشد آهسته
هايي با قابليت تكثير محـدود متعلـق بـه قسـمت هـاي       كه سلول

باشند در حالي كه سـلول هـاي بـا قابليـت      بالايي ماتريكس بوده
 ـ  زايي بالا از ناحيهكلني ي  عبـارتي از ناحيـه   هي تحتاني بولب يـا ب
كه بـه پـاپيلاي درمـي متصـل اسـت       GEتليومي يا ي اپي زاينده

 ـ. بودند مشتق شده وسـيله ي ايـن حقيقـت تاييـد      هاين فرضيه ب
ــي ــايرين    م ــات س ــه در مطالع ــود ك ــن ) 37و 31، 29، 27(ش  اي
اين محققين  كه شده چراي از بولب از آزمايشات حذف مي ناحيه

و ايـن  اند يكول براي كشت استفاده كردهاز موي كنده شده از فول
امـا  . آيددر هنگام كندن مو به همراه آن  بيرون نمي) GE(ناحيه 

 GEهاي تحتاني بولـب يـا    محققيني كه در آزمايشات آنها سلول
هاي بولب مي توانند تحت  اند كه سلولوجود داشته تصديق كرده

، 28، 16(شرايط مناسب در محيط كشت كلنـي تشـكيل دهنـد    
هـاي   زايـي سـلول  يك گروه از محققين كه روي كلني). 38و  35

كردنـد بـراي    اپيدرمي نواحي مختلف فوليكول ويبريسـا كـار مـي   
هـاي تشـكيل   درصد از كل كلني 95اند كه اولين بار گزارش داده

مشتق شـده   "بالژ" ي نواحي مختلف فوليكول مو از ناحيه شده از
هـاي ناحيـه ي بولـب     ها از سلولاز كلني درصد 5و فقط كمتر از 

هـاي مشـتق شـده از    آيند، ولـي بـا ايـن وجـود كلنـي     بوجود مي
). 28(توانند به دفعات متعـدد بازكشـت شـوند     ي بولب مي ناحيه

زا در هـاي كلنـي  بعدها همين گروه نشان دادند كه تعداد سـلول  
ي فوليكـولي متفـاوت    ناحيه ي بولب در مراحـل مختلـف چرخـه   

توانـه   هـاي بنيـادي، چنـد    هاي سلول يكي از ويژگي). 21( بودند
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بودن آنها است و در همين سال هـاي اخيـر محققـين مشـخص     
اند كه سلول هاي بولب در صـورت پيونـد شـدن بـه پشـت      كرده

تمام انواع سـلول هـاي   موش هاي بدون تيموس مي توانستند به 
  ). 39(پوستي و فوليكولي تمايز پيدا كنند 

هاي سلول هاي بنيادي ظرفيت نامحدود آنهـا بـراي   يكي از جنبه
ي سلولي آهسته  و داشتن  چرخه) self-renewal(نوسازي -خود
هاي  شود كه سلولور كلي چنين تصور ميط هب. است in vivoدر 

تي را در محيط كشـت بـه   ومتفاهاي  كراتينوسيت بنيادي ويژگي
گذارند، به اين ترتيب كه بـه سـرعت بـه بسـتر خـود      نمايش مي

زايـي بـالايي برخوردارنـد و بـه سـرعت      چسبيده، از قدرت كلنـي 
اما نظر فوق كه بـراي مـدت مديـدي    ). 40و  23(شوند تكثير مي

شـود  مورد قبول محققين بود اكنون بتدريج به چالش كشيده مي
زايي  يشنهاد شده كه اتصال سريع به كلاژن و كلنيو عملا پ) 41(

يا قدرت نوسازي بيشتر  in vitroبالا ضرورتا ويژگي تكثير بالا در 
در حقيقت، نشان ). 26(كند را به سلول ها اعطا نمي in vivoدر 

هايي كه ويژگـي چسـبندگي و قـدرت     داده شده كه كراتينوسيت
عمر طولاني داشـته   in vitroزايي كمتري دارند، در شرايط كلني

شـايد  ). 26( و از قابليت نوسـازي بهتـري برخـوردار مـي باشـند     
تليـال  ي اين مطالعه اين باشد كه سلول هاي اپي ترين يافتهجالب

هايي كه داراي طول  دهند، از جمله آنبولب كه كلني تشكيل مي
چسبيدند عمر بلند و با رشد آرام بودند، خيلي آهسته به بستر مي

در . دادنـد يل زيادي براي شروع تقسـيم از خـود نشـان نمـي    و م
حقيقت، آهسته بودن اين فرآيند چسبيدن و شروع تقسيم چنان 

هـا قـرار    شد كـه ايـن سـلول   بود كه گاهي اين احساس ايجاد مي
هاي گـرد   نيست كه رشد كنند چراكه تا دير زماني بصورت سلول

امي كه ظـروف  ولي هنگ. شوندو بي تغيير در كف ظرف ديده مي
شـدند مشـخص   كشت براي چند روز بعد مورد مشاهده واقع مـي 

اين موضـوع  . اندشد كه اين سلول ها رشد را خود را آغاز كردهمي
رسد تاييدي بر اين ادعـا اسـت كـه    نظر مي  هجالب است چراكه ب

توانند در خارج از بـدن رفتـار متفـاوتي از    سلول هاي بنيادي مي
   ).26(خود نشان دهند 

يكي از مشـاهداتي كـه در ايـن تحقيـق صـورت گرفـت ولـي در        
مورد توجه قرار نگرفته اسـت سـرعت رشـد    ) 28(مطالعات قبلي 

ي  ت قبلي، ما در اين تحقيق از لايهبرخلاف مطالعا. ها استكلني
ي  هـاي ناحيـه  يم و دريافتيم كه كلنـي تغذيه استفاده كننده نكرد

ن سـرعت  كننـد و اي ـ  رشـد مـي   UFهاي بولب آهسته تر از كلني
ها در محـيط كشـت    ي كشت سلول رشد آهسته در سرتاسر دوره

اگرچه ما نسـبت سـلول هـاي تكثيـر شـونده را در      . تداوم داشت
هــاي مختلــف مــورد ســنجش قــرار نــداديم امــا بــا روش  كلنــي

نشـان داديـم كـه در     BrdUايمنوهيستوشيمي و بـا اسـتفاده از   
داد كمتري سلول در حال تكثيـر  هاي بولب در هر لحظه تعكلني

وجود دارد و ايـن خـود دوبـاره آهسـته      UFهاي نسبت به كلني
يـك  البته . هاي بولب را تاييد مي كردبودن فرآيند رشد در كلني

ي جامع كمي از تكثير سلولي لازم است در آينده مد نظر  مطالعه
شـد  هاي با رهاي ما پيشنهاد مي كند كه كلني قرار گيرد اما يافته
ايـن پيشـنهاد بـا    . ودنـد هـاي شـبه بنيـادي ب    آهسته واجد سلول

طابقـت دارد  نيـز م  in vivoهاي بنيادي در شرايط  طبيعت سلول
  هاي بنيادي سـلولهايي هسـتند كـه در    چراكه طبق تعريف سلول

in vivo و طول عمر زيـادي برخـوردار    ي تقسيم آهسته از چرخه
ه شـد حتـي بعـد از    كـه در ايـن تحقيـق نشـان داد     ايـن . هستند

 EBنسبت به سـلول هـاي    UFهاي حاصل از  بازكشت نيز سلول
ي تفاوت هاي ذاتي اسـت كـه    رشد بيشتري دارند منعكس كننده

هـاي   ي سلول مشاهده. ها وجود دارد سلول بين اين دو جمعيت از
 EBهـاي   و عدم وجود آنها در نمونه UFهاي  ليپيددار در كشت

واجـد غـدد    UFي  ناحيـه . باشـد فوق مـي گيري ر نتيجهتاييدي ب
هاي اجدادي هستند كه در  ربي است و لذا اين سلول ها، سلولچ

ــه ســلول حــال پ ــد تمــايز ب ــي  شــت ســرگذراندن رون هــاي چرب
)sebocyte (باشند مي .  

هاي با گيري قطر كلنيي اندازه در اين مطالعه پس از مدتي ادامه
ها بهم متصـل  كلنيشد چراكه ي بولب غيرممكن مي رشد آهسته

ولي از آنجا كه ما بعضي از ظروف كشت . شدندو در هم ادغام مي
 ـ   80را  طـور قطعـي    هروز پس از بذرپاشي بازكشت كـرديم ايـن ب

روز  80نشان مي دهد كه اين سلول ها حداقل قادرند براي مدت 
حتي اگر بپذيريم كه قـدرت  . در محيط كشت رشد و تكثير يابند

روز است اين مدت باز هـم از طـول    80فقط  تكثير اين سلول ها
) 42(روز اسـت   60فاز رشد فوليكول هاي ويبريسا كه در حـدود  

  .باشدبيشتر مي
  

  گيرينتيجه
با توجه به نتايج حاصل از اين مطالعه ما معتقـديم كـه جمعيـت    

هاي با عمر دراز حاصـل از بولـب داراي ظرفيـت    كوچكي از كلني
تقسـيم  "هـاي   هستند كه بـراي سـلول  تكثير بيشتر از آن چيزي 

نتـايج حاصـل از ايـن    . تعريف شده است) TA( "ي موقتي شونده
مطالعه به همراه اطلاعات ارائه شـده توسـط اوشـيما و همكـاران     
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هاي ويبريسـا،   كند كه حداقل در مورد فوليكول پيشنهاد مي) 21(
 ـ هـاي   وسـيله ي قابليـت تكثيـر سـلول     هطول فاز رشد فوليكول ب

كـه از   شود و ايـن در ماتريكس بولب محدود و تعيين نميموجود 
هاي  دست رفتن ظرفيت تكثيري دليل توقف فاز رشد در فوليكول

هاي اپيدرمي موجـود در انتهـاي    به عبارتي سلول. ويبريسا نيست
نيستند بلكه ويژگي هاي  TAهاي  سلول) EB(اي فوليكول قاعده

  .   بنيادي است هاي دهند كه بيشتر شبيه سلول را نشان مي
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Abstract 

Aim: “The bulge activation hypothesis” has recently provided significant interest in the hair 
follicle cycle. One facet of this hypothesis suggests that the epithelial cells located at the base 
of the follicle are ‘transient amplifying, that limit the duration of the follicle’s growth phase. 
In this study, we investigate the pattern of cell division and proliferation of these cells and 
compared with those from upper part of follicle. 

Material and methods: To fulfill this task, epidermal cells from lower and upper vibrissa 
follicles were cultured after isolation and growth characteristics of these two cell types were 
measured and recorded over a period of weeks. 

Results: Data provided here demonstrated that epidermal cells from lower region of follicle 
normally attached to the substrate and started dividing more slowly than their counterparts 
from the upper part of the follicle. In addition, although the majority of the basal cells failed 
to grow for extended periods and underwent terminal differentiation, a small subset of these 
cells grew as large single colonies for more than 10 weeks and they were able to be passaged 
several times. 

Conclusion: Contrary to the current dogma, we here showed that, at least in culture medium, 
some of basal hair follicle cells have a proliferative capacity which is much further than 
duration of the growth phase of follicle. Therefore, the termination of growth phase can not be 
related to the replicative potential of these cells. 
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