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Introduction: Atopic dermatitis (AD) is a chronic inflammatory skin disease for 

which there is no adequate treatment. Mesenchymal stem cells have already been 

used to treat inflammatory diseases.  The present study investigated the effect of 

the administration of human mesenchymal stem cells-conditioned medium 

(MSC-CM) on the AD model and its relationship with central pain, the level of 

oxidative, and inflammatory stress factors in the skin. 

Material & Methods: The AD model was established by topical administration 

of a 2% 4,2-dinitrochlorobenzene (DNCB) solution on the dorsal and ear skin of 

mice. Mice received topical MSC-CM and betamethasone ointment as a positive 

control three times a day for 2 weeks. Skin interleukin-4 (IL-4) and 

malondialdehyde (MDA) levels were measured by the ELISA method in all 

groups. Changes in nociception were assessed by the tail flick test. Histological 

changes in the body and ear skins were evaluated after hematoxylin-eosin (H&E) 

staining, and mast cells number in toluidine blue-stained sections were counted 

in this study. 

(Ethic code: IR.SHAHED.REC.1399.095) 

Findings: Topical administration of MSC-CM and betamethasone was able to 

reduce pain, inflammation, and changes of dermis thickness in the dorsal and ear 

skins, as well as the infiltration of mast cells in the skin of groups treated with 

DNCB. Moreover, MSC-CM, similar to betamethasone, decreased the level of 

IL-4 and MDA levels in the skin of DNCB receiving groups. 

Discussion & Conclusion: The increase in IL-4 levels and lipid peroxidation 

play an important role in inducing AD-like lesions in the skin of the mouse in the 

DNCB model; in addition, the topical application of the MSC-CM is a potential 

therapeutic agent for AD. 
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 یمیمزانش یادیبن یهاسلول با نهیبه کشت طیمح یموضع زیتجو ۀکنندیریشگیپ اثر

(MSC-CM )از یناش کیآتوپ تیدرمات شبه نوع بر یانسان DNCB موش در 
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 یها. سلولندارد وجود آن یبرا یکاف درمان که است یمزمن یالتهاب یپوست یماریب( AD) کیآتوپ تیدرمات مقدمه:

 کشـت محیط زیتجو اثر حاضر، ۀمطالع در اند.شده استفاده یالتهاب یهایماریب درمان یبرا زین نیا از شیپ یمیمزانش یادیبن

 استرس یفاکتورها سطح ،یمرکز درد با آن ارتباط و AD نوع بر انانس مزانشیمی بنیادی یهاسلول با( MSC-CM) بهینـه

 .دیگرد یبررس پوست در یالتهاب و ویداتیاکس

( DNCBدرصد ) 2 کلروبنزن تروینی د 2،4 بیترک یحاو محلول یموضع زیتجو توسط AD گونۀ :هاو روش  مواد

 روز در بار سه مثبت، کنترلعنوان به را ونبتامتاز کرم و MSC-CMها . موششد جادیاها موش گوش و پشت پوست یرو

 ۀهم در پوست( MDA) دیآلدئی د مالون و( IL-4) 4-نینترلوکیا سطح. کردند افتیدر یموضعصورت به هفته 2 مدت به

 یبافت راتییتغ. شد یابیارز دم دنیکش پس آزمون توسط درد ۀآستان در رییتغ. دیگرد یریگاندازه ELISA روش بهها گروه

 یهابرش در هاسلماست تعداد و دیگرد یابیارز نیائوز-نیلیهماتوکس یبافت یزیآمرنگ از پس گوش و بدن پوست

 .شدند شمارش بلو دنوئیتول با شده یزیآمرنگ

 گوش ۀلال و پشت پوست در درم ضخامت شیافزا و التهاب درد، توانست بتامتازون و MSC-CM یموضع زیتجو ها:یافته

 با مشابه MSC-CM نیهمچن دهد؛ کاهش را DNCB با شده درمان یهاگروه پوست در ماست یهاولسل نفوذ نیهمچن و

 .شد DNCB ۀکنندافتیدر یهاگروه پوست MDA و IL-4 سطح کاهش سبب بتامتازون،

 موش پوست در AD شبه عاتیضا جادیا در یمهم نقش یدیپیل ونیداسیپراکس و IL-4 سطح شیافزا :یگیرنتیجهبحث و 

 .است AD یبرا یا بالقوه یدرمان عامل MSC-CM یموضع کاربرد و کندیم فایا DNCB مدل در

 

 4-نینترلوکیا ،یمیمزانش یادیبن سلول شده،یغن کشت طیمح کلروبنزن، تروینی د ک،یآتوپ تیدرمات: های کلیدیواژه

 نویسنده مسئول:

 مجید حسن پور عزتی

 علوم ۀدانشکد ،یشناسستیز گروه
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 یمیمزانش یادیبن یهاسلول با نهیبه کشت طیمح یموضع زیتجو ۀکنندیریشگیپ اثر. محمدی، زهرا؛ حسن پور عزتی، مجید ستناد:ا (CM-MSC )یانسان 

 .32-44(: 6)30؛1401م پزشکی ایلام، بهمن . مجله علمی دانشگاه علوموش در DNCB از یناش کیآتوپ تیدرمات شبه نوع بر
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 مقدمه

 ای( Atopic dermatitis) کیآتوپ تیدرمات

 یمتنوع علل که ستا یپوست یماریب ADاختصار به

هر نوع  به ،یطورکلبه اما است؛ذکرشده  آن یبرا

. شودیم گفته تیرماتد یالتهاب تیماه با یپوست ۀعیضا

 ،یخشک تاول، راش، شامل تیدرمات یاصل علائم

و  تورم ،یقرمز سوزش، ،خارش ،یخوردگترک

 تیدرمات به ابتلا از یناش عوارض. است پوستالتهاب 

 موجود یموضع یهاکرم و داروها استفاده با توانیم را

 درمان اما کرد؛ برطرف یحدود تا ییدارو بازار در

 یکی. است نشده ارائه هنوز آن مقاوم واعان یبرا یقطع

 مناسب یدرمان یهاروش افتنی محققان مهم اهداف از

. است درمان به مقاوم انواع ژهیوبه تیدرمات انواع یبرا

 یمرکز درد از یماریب نیا به مبتلا مارانیب از یاریبس

 افتنی دنبال به محققان ن،یبنابرا(؛ 1) برندیم رنج زین

 باتیترک یابیارز و یماریب نیا در درد سازوکار

 .هستند یوانیح یهامدل در AD درد ۀدهندنیتسک

 که است سبب بدان AD از بعد نیا به توجه تیاهم

 کاهش باعث یماریب نیا به انیمبتلا در ردد بروز

 (.2) شودیم آنان یزندگ تیفیک

 شدت تنظیم در که هستند یباتیترک ها سایتوکین

. دارندبر عهده  را یهمم نقش پوست یهاالتهاب

 شیپ یها نیتوکیسا از یمتنوع انواع غلظت شیافزا

 نکروز عاملازجمله  ،AD مارانیب پوست در یالتهاب

 ها نینترلوکیا از یمتنوع انواع و( TNF) تومور

 سطح شیافزا ان،یم نیا از که استشده گزارش

 حائز ها عامل گرید از شیب( IL-4) 4-نینترلوکیا

 به انیمبتلا پوست در (.3 ،4) استشده شناخته تیاهم

AD،  سطح شیافزابه دنبال IgE، سطح IL-4 شیافزا 

 پوست، در آن یهارندهیگ شدن فعال با و ابدی یم

 یپوست التهاب جه،یدرنت و گرددی م ها فعالسلماست

 زین MDA دیتول ن،یبر ا علاوه (.5) کندیم بروز

 در یدیپیل ونیداسیپراکس محصولات از یکیعنوان به

شده گزارش تیدرمات شبه یوانیح یهامدل در پوست

 (.6) است

 یدانیاکسیآنت تیخاص یادیبن یهاسلول از یبرخ

 آثار پوست سطح برها آن یموضع زیتجو و دارند

 در ویداتیاکس استرس و یالتهاب عوامل برابر در یحفاظت

 یفراوان مقدار یادیبن یهاسلول (.۷) است داشته یپ

 تیخاص با محصولات یحاو یها ولکیزیو

 طیمح درون به را یضدالتهاب و یمنیا ۀکنندلیتعد

 کشت طیمح ن،یبنابرا کنند؛یم آزاد اطرافشان کشت

 ،(MSC-CM) یادیبن یهاسلول با شدهیغن ای نهیبه

 و است ها ویزیکول نیا از یریچشمگ مقدار یحاو

 یابالقوه یدرمان بیترک تواندیم کشت طیمح نیا

 شود محسوب یالتهاب و یمنیامنشأ  با یاختلالات یراب

 nitric) دیاکسا کیترین چون یمواد حضور(. 8)

oxide )طیمح در رشد  یها عامل از یاریبس و 

 رو شواهد توسط یادیبن یهاسلول با شدهیغن کشت

 نیدر ا ن،یبنابرا ؛(9) است دشدهییتأ یشیافزا به

 یموضع زیتجواثر  ابتداتا  شد گرفته میتصم پژوهش

MSC-CM  بر مدلAD  القاشده توسطDNCB  در

سپس  و گردد یابیارز یشگاهیکوچک آزما یهاموش

ها در پوست در موش MDAو  IL-4غلظت  راتییتغ

و  MSC-CMشده با درمان یتیدرمات یهاگروه

 یتیدرمات وکنترل مثبت  کیعنوان بتامتازون، به

 شوند. سهیمقا گریکدیبا  ،نشدهدرمان

 

 ها و روش مواد
 نژاد نر کوچک یهاموش از مطالعه نیا در

 هفته 8 سن و گرم 25±5 یوزن نیانگیم با سیببال

 با لنیاتیپل یهاقفس درونها موش نیا. شد استفاده

 یغذا و آب به آزاد دسترسی و فلزی توری سقف

صورت ها بهموش .گردیدند نگهداری استاندارد

 با درمان تحت کنترل ،کنتـرل یهاگروه  بـه تصادفی

 با یتیدرمات ،DNCB با شدهیتیدرمات تازه، کشت طیمح

DNCB با درمان تحت و MSC-CM، با یتیدرمات 
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DNCB با یتیدرمات و بتامتازون پماد با درمان تحت و 

DNCB تازه کشـت محـیط با درمان تحت و 

 ،DNCBاستوک  محلول یۀته ی. براشدند یبندمیتقس

 کلرو-DNCB (2 یهاگرانول از رمگیلیم 255 زانیم

 تالیجید یترازو با( آلمان مرک، تروبنزن،ینید 5و4

سپس  ؛شد ختهیر فالکون لوله کی درون در و نیتوز

 2 نسبت با تونیز روغن و استون مخلوط یحاو حلال

 ،پاستور پتیپ از استفاده با ،مداومهم زدن  با همراه 5 به

 سپس گردید؛ هافزود قهیدق 20 مدت در پودر نیا به

 یحاو حلال کردن اضافه با DNCB از درصد 2 محلول

. شد هیتهمحلول استوک  بهو استون  تونیز روغن

 از درصد 2 محلول یموضع زیها به هنگام تجوموش

DNCB وانات،یح با کار یاخلاق اصول حفظ یبرا 

 نیلازیو زا نیکتاممحلول  یداخل صفاق زیتجوتوسط 

 100) نیکتام یحاو لمحلو نیا. گردیدند هوشیب

 /گرمیلیم 10) نیلازیزا و( لوگرمیک/گرمیلیم

 یسازقیرق و( PBS) نیسال بافر فسفات در( لوگرمیک

 پشت یۀناح یموها. بود اشهیاول حجمبرابر  10 تا دشه

 و دهیچها گروه همۀدر  یهوشیب از پسها موش بدن

 یرو و بدنپشت  رب DNCB از درصد 2 سپس محلول

 زیتجو یبند. زمانشدیم دهیها مالموش راستگوش 

DNCB به کشت طیمح زیتجو و تیدرمات یالقا یبرا 

 بدن پشت یۀناح پوست ابتدا، که بود صورت نیا

 تریکرولیم 100 حدودسپس  وگردید  ینیموچها موش

سطح  ایپشت و  ینواح بهدرصد  DNCB 2 محلول از

 هروزانطور به یمتوال روز سه تا وانیح هر گوش کی

ها نسبت به در پوست موش تیحساس تا شدیم دهیمال

 جادیا ۀمرحل در(. 10شود ) جادیا بیترک نیا

ها پوست موش در یبافت واکنش معمولاً ت،یحساس

 نام تیدرمات یالقا که بعد ۀمرحل در. شدینم دهید

 ییزاتیحساس روز نیآخر از پس روز پنج داشت،

 DNCB 2 لولمح از تریکرولیم پنجاه حدود ،روزهسه

 و یداخل سطوح و بدن پشت یۀناح پوست بهدرصد 

 نیا و دهیمال( راست سمت گوش) گوش کی یخارج

 در. شد تکرار زین 22 و 18 ،15 یروزها در کار

محلول  تنها هاموش ت،یدرمات ریغ کنترل یهاگروه

 و راست گوش دررا  تونیز روغن و استون یحاو

 افتیرد یجلدصورت به خود بدن پشت یۀناح

 پس روز کی ،MSC-CMبا  ماریت گروه در. کردندیم

 تریکرولیم 100 زانیم به MSC-CM ت،یدرمات یالقا از

صورت به کار نیو ا شدیم دهیمال یموضعصورت به

 کنترل گروه. افتی ادامه هفته دو مدت بهسه بار  روزانه

 درصد، 3/1 بتامتازون) بتامتازون یتجار پماد مثبت

 DNCBبا همان حجم محلول  را( نرایا داروپخش،

 در کنترل گروه. ندکرد افتیدر یصورت موضعبه

 کرد. افتیدر یصورت موضعبه را نیوازل ،مشابه مدت

 یچرب بافت( MSC) مییمزانش یادیبن یهاسلول

 پژوهشگاه درمانی سلول مرکـز سـلولی بانـک از انسان

 هـایفلاسـک درونها سلول ـنیا. شدند اخذ انیرو

 ستیز دهیا شرکت( DMEM) کشـت طیمحـ اویحـ

 گـاوی نیجنـ سـرمدرصـد  25 همراه به)

[FBS,Gibco,UK] تریلیلیم در یالمللنیب واحد 211 و 

 33 دمای در( نیسـیاسترپتوما درصـد ـکی و نیلیسیپن

 دیاکسید درصـد 5 غلظـت در و گرادیسانت ۀدرج

 پاسـاژبه دومرت MSC ابتدا. بودندشده داده کشت کربن

 بستر درصد 80ها سلول نیکه ا یزمان و شدند داده

 بادومرتبه  کردنـد، پـر را یمتر یسانت 35 هایفلاسک

 21 فلاسک هر به سپس وشدند  شستشو PBS محلول

 افزوده سرم فاقد DMEM کشـت طیمحـ تریلیلیم

 نیا از پس. شـدند انکوبـه ساعت 48 مدت به و گردید

 5 مدت به و گردید یآورعجم کشت طیمح مرحله،

 سلولی یهاخرده تا شد وژیفیسانتر g 500 دور در قهیدق

کشت که به آن  طیمح نیا. شود حذف آن در موجود

 یمیمزانش یهاشده با سلولیکشت شرط طیمح

(MSC-CMاطلاق م )در ،اسـتفاده زمان تا دگردی 

 نیا در. شد نگهداری گرادیسانت ۀدرج -80 دمـای

 روش بهها درد موش ۀآستان شسنج پژوهش،

 آزمون او ب 2018 سال در همکاران و دئو یشنهادیپ
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 گردید گیری اندازه( Tail-flick test) دم دنیکش پس

 درها گوش موش و بدن پشت یۀناح پوست از(. 11)

 از پس روز کی ،MSC-CM و DNCB زیتجو محل

 یهوشیب طیشرا در ،درد ۀآستان سنجش و ماریت نیآخر

 محلول در یپوست یهااز نمونه یمین. شد یبردارنمونه

 یهانمونه نیا. گردیدند کسیف درصد 10 نیفرمال

 و یریگقالب ،یسازشفاف و یریآبگ از پس یبافت

 از استفاده با کرومتریم 5 تا 4 ضخامت به یمقاطع

 یابیارز. شد هیتهها آن از کروتومیم دستگاه

 یهالسلو شمارش و پوست بافت کیستوپاتولوژیه

-نیلیهماتوکس یهایزیآماز رنگ پس بیترتبه ماست

 همۀ ی( روToluidine blue) بلو دنیئوتول و نیائوز

 کروسکوپیم ریز هالام .گردید انجام یبافت مقاطع

نظر  از و مشاهده کسانی یهایینمابزرگ با ینور

 ادم، ،یزیخونر زانیم درم،یاپ ضخامت التهاب،شدت 

 هایابیارز نیا. شدند یبررس هیثانو عفونت و یپرخون

ها گروه ازشناس بافت اطلاع بدون و کورصورت به

 بر یپوست یهانمونه التهاب شدت. گرفت صورت

 2018 سال در همکاران و ی ژانگشنهادیپ روش اساس

 بدون .1 ازی(: امت12) شد یبنددرجه ذیل به شرح

 لتهابا .3 ازیامت التهاب؛ زانیم نیکمتر .2 ازیامت التهاب؛

 التهاب .5 ازیامت و ف؛یخف التهاب .4 ازیامت متوسط؛

 .دیشد

 یهانمونه گرید ۀمین از یی،ایمیوشیب یهایبررس برای

 نیا. گردیدها استفاده موش بدن پشت هیناحپوست 

 نرمال نیسال محلول باوشو شست از پس یبافت یهانمونه

و  منتقل فالکون ۀلول کی بههر نمونه  سپس ؛شدند نیتوز

 اضافهآن  به تریلیلیم 10 حجم بهPBS (4.7=pH )محلول 

 5000 سرعت با زریهموژنا دستگاه در قهیدق 2 مدت به و

 مراحل همۀ در. گردید زهیهموژن قهیدق در دور

 بسترها در مجاورت نمونه یحاو محلول ،یساززهیهموژن

( سوپرناتانت) یفوقان محلول سپس ؛داشت قرار خی یحاو

 یهایبررس زمان تا و جدا سمپلر ۀلیسوها بهلوله

 زانیم ابتدا. شد ینگهدار درجه -80 یدما در ییایمیوشیب

 بردفورد روش بامحلول  هر در موجود نیپروتئ

در هر  موجود MDA غلظت(. 13) گردید یریگاندازه

به  و کیتوریوباربیت-5 دیاس معرف از استفاده بانمونه 

 همکاران و ل کانتیدستورالعم اساس بر ی،متریفلور روش

 شد نییتع( یراز پژوهانطب شرکت) تیک از استفاده با و

 تیک توسط نمونه هر در 4-نینترلوکیا سطح(. 14)

ELISA جینتا. گردید یریگاندازه بیترک نیا یتجار 

 میان تفاوت. شدند انیب SEM ± نیانگیمصورت به

 t-student آزمون و انسیوار لیتحل از استفاده باها گروه

 باها داده تفاوت. گردید یابیارز سمیپر یآمارافزار نرم با

0.05>P یهاداده ۀسیمقا یبرا. شدند شناخته داریمعن 

و آزمون  ANOVA یآمار آزمون از تیدرمات ازیامت

 Least significant difference) داریحداقل اختلاف معن

test )به ای( اختصارLSD با )0.05>P گردید استفاده. 

 

 یافته ها
پوست  ریتصاو Dتا  A یهاقسمت 1 ۀشمار شکل

و  DNCB ۀکنندافتیدر یهاگروهها در پشت موش یۀناح

 نشان راد درص 3/1بتامتازون  و MSC-CMشده با درمان

را نشان  یپوست ۀعیضا گونهچیکنترل ه یها. موشدهدیم

باعث  DNCB یجلد زیتجو .(A-1 ۀد )شکل شماردادنن

در سطح پوست بدن و گوش  تیدرماتبهعلائم ش جادیا

علائم در  نی(. شدت اB-1 ۀها شد )شکل شمارموش

 (C-1 ۀشمار )شکل MSC-CMتحت درمان با  یهاگروه

در  (D-1 ۀشده پماد بتامتازون )شکل شمارو درمان

کمتر بود.  ییتنهابه DNCB ۀکنندافتیبا گروه در سهیمقا

 یاثربخش زانیمبا  تیبر درمات MSC-CM یقدرت اثربخش

 .بود یمساو بتامتازونپماد 

 یهاگروه در تیدرمات ازیامت نیانگیم 2 ۀشمار شکل

(، Contها شامل کنترل ). گروهدهدیم نشان را مختلف

با  یتی(، درماتDNCB) کلروبنزن تروینید با یتیدرمات

DNCB یادیبن یهاشده با سلولیشرط طیمح به همراه 

(MSC-CMو درم )3/1ازون )ـتـامـتـب ه همراهـب یتیاتـ 

 .است درصد(
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از  بیترت به ریمختلف. تصاو یهاو درمان DNCB توسط تیدرمات یها به دنبال القاپوست پشت و گوش موش یۀاز ناح ییهاعکس .1 ۀشکل شمار

 طیمحدرمان با و  DNCBبا  یتی(، موش درماتB) DNCB ۀروزسه زیجوالقاشده توسط ت تی(، موش مبتلا به درماتAموش کنترل ) شاملسمت راست 

 ( است.Dدرصد ) 3/1 (Bet) شده با بتامتازون و درمان DNCB با یتی( و موش درماتCهفته ) کی( به مدت MSC-CM) شده یشرط کشت

 
 ،یتیها شامل کنترل، درماتمختلف. گروهبتامتازون و  MSC-CMو درمان با  DNCB ۀکنندافتیدر یهاگروه میان تیدرمات ازیامت .2 شمارۀ شکل

 LSDو آزمون  طرفهکی ANOVAها توسط . دادههستندشده با بتامتازون درمان یتیو درمات MSC-CMبا  شدهدرمان یتیدرمات ،DNCBبا  شدهیتیدرمات

را نشان  DNCPبا گروه  سهیدر مقا P<0.01##روه کنترل و با گ سهی** در مقاP<0.01با  یداریسطح معن بیترتشدند. علائم به سهیمقا گریکدیبا 

 .شدهیکشت غن طیمح :MSC-CM، تروبنزنین کلروید: DNCB: یاختصار حروف عدد است. 5هر گروه  یها. تعداد موشدهدیم

 

 آزمون درها درد حاد موش ۀآستان جینتا 3 شمارۀ شکل  

 زیتجو .دهدینشان م رامختلف  یهادم در گروه دنیکشپس

DNCB ها ندارد. درد حاد موش ۀبر آستان یریتأث ییتنهابه

 ۀکنندافتیدر یهاموش دربتامتازون  و MSC-CMدرمان با 

DNCB داریمعن شیسبب افزا (P<0.01زمان تأخ )تا  ری

 .شدبا گروه کنترل  سهیمقا درها دم موش دنیکشپاسخ پس
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صورت ها بهبا بتامتازون. داده سهیدر مقا DNCBشده با یتیدرمات یهادرد در موش ۀشده بر آستانیشرط کشت طیاثر درمان با مح .3 شمارۀ شکل

گروه  :Cont: یاختصار حروفسر است.  5ها در هر گروه . تعداد موشاست استاندارد اریانحراف مع±دم دنیپس کش پاسختا  ریزمان تأخ نیانگیم

 ،یمیمزانش یهاسلول باشده یشرط کشت طیکلروبنزن+مح تروینیگروه د :DNCB+CM-MSCکلروبنزن،  تروینید گروه: DNCBکنترل، 

DNCB+BMبا ها. دادهتروبنزنین کلروی= گروه بتامتازون+د ANOVA با  یداریاند. سطح معنشده سهیمقا یو آزمون متعاقب توکP<0.01 در **

 است. کنترل گروه با سهیمقا

 

 درامت گوش ضخ نیانگیم ۀسیمقا 4 شمارۀ شکل

 نیده روز پس از آخر یمختلف ط یهاگروه یهاموش

ضخامت گوش  نیانگیم. دهدیرا نشان م DNCB زیتجو

به  ،DNCB زیاز شروع تجو پیشروز  در 2/0ها از موش

روز درمان با  نیهشت روز پس از آخر انیپا در متریلیم 1

DNCB درمان با افتی شیافزا .MSC-CM شیروند افزا 

 ۀکنندافتیدر یهاگوش موش ییضخامت نهاو  ضخامت

DNCB و تازهکشت  طی. استفاده از محداد کاهش را 

 یشیافزا اثر داریسبب کاهش معن زین بتامتازون پماد

 ها شد.ضخامت گوش موش بر DNCB زیتجو

 
 یخطا نیانگیم±نیانگیصورت مبه جینتا. تیدرمات یمختلف به دنبال القا یدرمان یهاها در گروهضخامت گوش موش راتییتغ. ۴ ۀشمارشکل 

شده یشرط کشت طی+درمان با محDNCBبا  یتی، درماتDNCBالقاشده با  تی(، درماتContشامل کنترل ) بیترتها بهاند. گروهشده استاندارد ارائه

(DNCB+MSC-CMدرمات ،)با  یتیDNCBتازهکشت  طی+درمان با مح (DNCB+fresh mediumدرمات ،)با  یتیDNCB درصد  3/1+بتامتازون

(DNCB+Betاست. داده ) اندشده سهیمقا یدوطرفه و بونفرن انسیآزمون وار باها. **P<0.01 و کنترل با سهیدر مقا ##P<0.01 با گروه  سهیدر مقا

DNCB است. 
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 MDA غلظت زانیکه م دهدیم نشان 5 شمارۀ شکل

برابر  DNCB، 5/13 گروه یهاموش بافت پوست در

 (. درمان5 شمارۀ )شکل استن در گروه کنترل آ زانیم

 غلظتبرابر  3/3 شیسبب افزا زین ییتنهابه MSC-CMبا 

MDA درمان با  اماها شد؛ پوست موش درMSC-CM 

 داریبه کاهش معن DNCB ۀکنندافتیدر یهاموش در

(P<0.01 سطح )MDA با گروه  سهیپوست در مقا

DNCB ون پماد بتامتازدرمان با  .گردیدمنجر  ییتنهابه

 کاهشب سب یکمتر زانیبه م ،MSC-CMبا  سهیمقا در

 ۀکنندافتیدر یهاپوست موش در MDAغلظت 

DNCB .شد 

-ILبر غلظت  گوناگون یهادرمان اثر 6 شمارۀ شکل

 ،شکل نی. بر اساس ادهدیها را نشان مپوست موش 4

 یهادر نمونه IL-4غلظت  (P<0.01) داریمعن شیافزا

 DNCB ۀکنندافتیدر یهاپشت بدن موش ۀیپوست ناح

 و تازهکشت  طیبا مح درمان نیهمچن ؛شودیم مشاهده

DNCBبرابر گروه  3/8 زانیبه م را بیترک نی، سطح ا

در بافت پوست  IL-4 غلظت هرچند ،داد شیکنترل افزا

با  سهیمقا در MSC-CMکنترل تحت درمان با  یهانمونه

د. درمان دانشان ن یداریتفاوت معن ،کنترل بدون درمان

سبب کاهش  ،هفته کیبه مدت  MSC-CMپوست با 

 یهادر پوست موش IL-4در سطح  داریمعن

بتامتازون مشابه با  زیشد. تجو DNCB ۀکنندافتیدر

MSC-CM، ( یدرصد 3/1سبب کاهش )IL-4  در پوست

هفته به  کیبه مدت  تازهکشت  طیمح زی. تجوداشت

سبب  یاندک تنها، DNCB ۀکنندافتیدر یهاموش

 DNCBبا گروه  سهیدر بافت پوست در مقا IL-4کاهش 

 .گردید ییتنهابه
 

 
 

 اریانحراف مع±نیانگیصورت مها بهو درمان مختلف. داده DNCBبا  تیدرمات یالقا یهاها در گروهدر پوست موش MDAسطح  .5شمارۀ  شکل

 و کنترل با سهیدر مقا P<0.01** .گرفت صورت یتوک یاچندمرحله ۀسیو مقا طرفهکی انسیوار زیآنال با استفاده از یآمار لیوتحلهیاند. تجزشده ارائه

##P<0.01 با گروه  سهیدر مقاDNCB .است 

 
انحراف ±نیانگیصورت مها بهو درمان مختلف. داده DNCBبا  تیدرمات یالقا یهاگروه یهادر پوست موش 4-نینترلوکیسطح ا. 6 ۀشکل شمار

 با سهیدر مقا P<0.01** .گرفت صورت یتوک یاچندمرحله ۀسیو مقا طرفهکی انسیوار زیبا استفاده از آنال یآمار لیوتحلهیاند. تجزشده ارائه اریمع

+درمان با DNCBبا  یتی، درماتDNCBالقاشده با  تی(، درماتContشامل کنترل ) بیترتها بهگروه است. DNCBبا گروه  سهیدر مقا P<0.01## و کنترل

با  یتی(، درماتDNCB + fresh medium) تازهکشت  طی+درمان با محDNCBبا  یتی(، درماتDNCB+MSC-CMشده )یکشت شرط طیمح

DNCB 3/1+بتامتازون ( درصدDNCB+Bet) است. 
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ها پوست و گوش موش یبافت یهابرش ریتصاو

 ۷ شمارۀ شکل در (نیائوز-نیلیهماتوکسشده با یزیآمرنگ)

 یمو یهاکولیفول ،یعیطب و نازک ومیتلیاپ. است شدههارائ

 یهاپوست موش ۀنمون در اندکی شنیگرانول و تیرؤقابل

 ومیتلیاپ ت،یدرمات گروهدر  اما ؛شودیم دهید کنترل گروه

 ساختار و ختهیرهمو ساختار آن به میضخ پوست

م با علائ همراه شنیگرانول و است رفته نیب از مو یهاکولیفول

 نیهمچن ؛ندگردیم مشاهده درم بخش در دیشد یالتهاب

 تیاز گروه درمات شدههیته ۀنمون درپوست  یخون یهارگ

 و پوست  ومیتلیاپ ضخامت ؛ امااندیعیتر از حالت طبپرخون

 به MSC-CM با شدهدرمان یتیدرمات گروه در شنیگرانول

 و شودیم دهید یترکم التهاب و است بازگشته یعیطبحالت 

ها در آن اطراف یچرب یهاسلول با همراه مو یهاکولیفول

طور (. به۷ شمارۀ ها در شکل)فلش هستند یریگحال شکل

 گروهدر  ،MSC-CM با شدهدرمان یتیدرمات گروهمشابه با 

و  افتهی یعیطب حالت درمیاپ ،زین بتامتازون پماد با شدهدرمان

 و شدهلیتشک پوست پودرمیه و درم درم،یاپ یۀلا سه هر

 اریبسگروه  نیا یپوست ۀنمون در موجود یخون یهارگ

حال  در زیر یهاکولیفول از یتعداد و است اندک

 . هستند یریگشکل

 با شدهدرمان یتیدرمات گروهاز  شدههیپوست ته ۀنمون

از گروه کنترل  ترمیضخ یدرمیاپ یۀلا زین تازه کشت طیمح

 شودیم دهید درم یۀلا در ییهابیآسگروه  نیدر ا اما؛ دارد

 اند.رفته نیب از مو یهاکولیفول بر این، علاوه و
 

 

 

 

 

  
القاشده توسط  تیدچار درمات (نیائوز-نیلیشده با هماتوکسیزیآمرنگی )هاپوست موش ۀنمون ینور کروسکوپیم ریتصاو .7 شمارۀ شکل

DNCBشده با ، درمانMSC-CM شامل هال. گروهبا گروه کنتر سهیدر مقا ( کنترل سالمAدرمات ،)با  یتیDNCB (Bدرمات ،)با  یتیDNCB  و درمان با

( و کنترل E) تازهکشت  طیشده با محو درمان DNCBبا  یتی(، درماتDشده با پماد بتامتازون )و درمان DNCBبا  یتی(، درماتC) شدهیکشت غن طیمح

 .است (کرومتریم 100 اسیمق لهی( )مF) تازهکشت  طیمح تنهاسالم که 
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التهاب بر  ازیو سپس امت شد یزیآمرنگ نیائوز-نیلیهماتوکس توسط بافت ۀنمون ابتدا. موش پشت یۀناح پوست بافت التهاب ازیامت .8 شمارۀ شکل

، MSC-CMو درمان با  DNCBبا  یتی، درماتDNCBبا  یتیکنترل سالم، درماتها شامل گروه. گردید مندرج در متن مقاله محاسبه حاتیاساس توض
ها با استفاده از آزمون گروه میان داری. تفاوت معنشوندیم انیب SEM±نیانگیصورت مها بهدادهاست. شده با پماد بتامتازون و درمان DNCBبا  یتیدرمات

t یزوج ریغ Student مقدار گردیدمشخص  شریف یبیتعق زیو سپس آنال .P<0.01با گروه کنترل و  سهیدر مقا یبودن آمار داریمعناز  یاعنوان نشانه** به
##P<0.01 ۀکنندافتیبا گروه در سهیدر مقا DNCB اند.شدهارائه 

 

 یبراشدت التهاب  ازیامت 8 شمارۀ شکل یمنحن

 به DNCB زیتجو. دهدینشان مرا ها از گروه کیهر

 سهیقام در ،10 عدد به منطقه نیا در التهاب ازیامت شیافزا

 گروه در التهاب ازیامت. شد منجر 5/0 کنترل هگرو با

 گروه یبرا و 5/1 بتامتازون ۀکنندافتیدر و یتیدرمات

ت. اس 2 معادل MSC-CM با شده درمان یتیدرمات

 یضدالتهاب یاثربخش که شودیم مشخص بیترتنیابه

MSC-CM است. برابر بتامتازون یدارو با 

شده یزیآمبافت پوست رنگ ریتصاو 9 شمارۀ شکل

مختلف را  یهااز گروه شدههیبلو ته دنوئیتولبه روش 

گروه پوست  ۀنموندر ها سلماست تعداد. دهدیم نشان

 چشمگیریطور به ،با گروه کنترل سهیدر مقا یتیدرمات

 شاهدهها در گروه کنترل مسلاست. تجمع ماست شتریب

-MSCشده با درمان یتیدرماتدر گروه  نیهمچن ؛شودینم

CM، کمتر از گروه  پوستها در سلجمع ماستت

ها در بافت پوست گروه سلاست. تجمع ماست یتیدرمات

گروه  به بسیاریشده با بتامتازون شباهت درمان یتیدرمات

 .است MSC-CMشده با درمان

 
 از گروه کنترل شدههیته یپوست برش

 
 DNCBبا  شده یتیاز گروه درمات شدههیته یپوست برش

 
 DNCBشده با  یتیاز گروه درمات شدههیته یپوست برش

 بتامتازون با شده و درمان

 
و  DNCBشده با یتیاز گروه درمات شدههیته یپوست برش

 نهیبه کشت طیمح با شدهدرمان
 یپوست یهاماست در بافت پوست. نمونه یهامشخص کردن تراکم سلول یبلو برا دنیشده با تولوئیزیآمرنگ یکروسکوپیم ریتصاو .9 ۀشمار شکل

با  ،اندماست که به رنگ بنفش درآمده یهاسلول A ریدر تصو ر،یماست در تصاو یهاسلول صیتشخ یبراشدند.  یزیآمبلو رنگ دنیروش تولوئ با

 اند.هگردید فلش مشخص
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نشان  رالتهاب ا ازیامت نیانگیم جینتا 1 ۀشمار جدول

، گروه 21/3گروه کنترل  درالتهاب  ازیامت. دهدیم

و  MSC-CM 43/24شده با ، گروه درمان4/۷9 تیدرمات

است.  3/22 با بتامتازون شدهدرمان  یتیدرماتگروه 

 التهاب ازیمتا ربتامتازون ب با MSC-CMبا  درمان یاثربخش

 برابر است. گریکدی با

 

 مختلف یهاگروه یشده براالتهاب محاسبهشدت  جینتا .1 ۀشمار جدول

 +بتامتازونDNCB DNCB+MSC-CM DNCB کنترل پژوهش یهاگروه

 3/22±3/0 43/24±3 4/۷9±4/0  5/ 21/5±3 التهاب شدت نیانگیم

 

 گیرینتیجه و بحث
 MSC-CMدرمان با  آثار یحاضر بررس ۀمطالع هدف

 یموضع زیاز تجو یناش تیدرماتشبه یهابیآسبر 

DNCB  زی. تجوبودها گوش موش ۀو لال بدنبر پوست 

 تیمشابه با درمات یحالت یباعث القا DNCB یموضع

 ،یزیمانند خونر یها با علائمدر موش یپوست کیآتوپ

د. در ش پوست سطح در یخشک و شیفرسا ،یگدیخراش

شدت  چشمگیریطور به MSC-CMدرمان با  ،مقابل

 شیافزا ،بر این . علاوهددا کاهش موش در را تیدرمات

پوست، ادم و  یدرمیاپ یۀساز در لانیکرات یهاتعداد سلول

شده با در گروه درمانو  DNCBدر گروه  یالتهاب پوست

MSC-CM  آثارمشخص شد که  نیهمچن ؛افتیکاهش 

در  لیتعد باو بتامتازون  MSC-CM ۀکنندیریشگیپ

 مرتبط در بافت پوست MDAو  4-نینترلوکیا غلظت

 یاصل یهایژگیاز و یکیها سل. نفوذ ماستاست

 ترشح یبرا یمنبعها سلاست. ماست یتیدرمات عاتیضا

IL-4 یشناسبافت دگاهیدحاضر از  ۀمطالع(. 15) هستند 

شده به حساس یهانشان داد که در بافت پوست موش

DNCBها به پوست سلماست مهاجرتاز  ییبالا ۀ، درج

کاهش  سبب MSC-CMا درمان ب و شودیم مشاهده

 ،ما یهاافتهی دییتأ در .گردید یپوست یهاسلماست تعداد

 تیدرمات یالقا سازوکارهایاز  یکی گریمطالعات د

 ونیداسیمحصولات پراکس دیتول دیتشد را DNCBتوسط 

 ن،یعلاوه بر ا (.16) اندکرده عنوانبدن  در IL-4و  یدیپیل

 ،IL-1، IL-2چون  یالتهاب های عامل گرید شیافزا نقش

IL-6 ،IL-17، IFN-gama  وIFN-alpha مارانیدر خون ب 

پژوهش حاضر مشابه با  (.1۷شده است )گزارش تیدرمات

در مدل  IL-4 راتییکه تغ دهدیم نشان پیشین یهاافتهی

 هایعامل گرینسبت به د DNCB باالقاشده  تیدرمات

 MSC-CM( و درمان با 18) دارد یشتریب تیاهم ی،التهاب

ما  یهاافتهی بر این، را کاهش دهد. علاوهآن  تواندیم

مدل مشابه با  نیا از حاصل تیدرمات در MDAنقش 

داد که  نشانما  یهاافتهیو  کندمی دییتأ را پیشین مطالعات

-MSCتوسط  تیپوست دچار درمات در عامل نیسطح ا

CM (.19) ابدییکاهش م 

 زیتجو یانشده در ارتباط با اثر درممطالعات انجام

صورت و به یتازگبه ،پوست یرو MSC-CM یموضع

 با سوهمو  هدکنندییاند که تأشده محدود منتشر اریبس

 حالنیدرع اما ؛استما در پژوهش حاضر  یهاافتهی

از  MSC-CMمثبت  آثار نیاند که اشده یمدع نیمحقق

رشد،  هایعاملچون  ییایمیش یهایانجیم قیطر

موجود  یخارج سلول کسیماتر اتبیها و ترکنیتوکیسا

 نیهمچن؛ (20) شوندیکشت اعمال م طیمح نیدر ا

 MSC-CMموجود در  باتیمطالعات نشان دادند که ترک

امر  نی. همگردندپوست جذب  قیممکن است از طر

 یموضع زیکه چگونه ممکن است تجو کندیم هیتوج

MSC-CM سبب درمان  تواندیدر پژوهش حاضر م

 .(21) شود DNCBز ا یناش تیدرمات

به دنبال  تیعوارض مسموم یبروز برخ علتبه 

، دانشمندان MSC-CM یزیو تجو یمصرف خوراک

 یصورت موضعکشت به طیمح نیکه از ا دهندیم حیترج

مطلب  نیا اندک استفاده کنند که  اریبس یهادر غلظت ای

حاضر و انتخاب روش درمان با  ۀبر مطالع یدییهم تأ

مقابله با  یها براموش بهکشت  طیمح نیا یموضع زیتجو
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AD  باتیترک یاثر ضدالتهاب ز،ین نیاز ا شیپ .(22)است 

 گریتوسط مطالعات د MSC-CMشده در افتی

 دشدهییو تأ یچشم بررس یۀقرن ومیتلیاپ یپژوهشگران رو

 MSC-CM دیاثر مف ،2019در سال  زارامانیس (.23است )

و مقاوم به درمان در  یپوست دیکنترل علائم حاد شد یبرا

 گزارش کرده بود دیمف AD یماریب یرا برا ینیبال طیشرا

در برابر التهاب  MSC-CMمطالعه نشان داد که  نی(. ا24)

ها مؤثر است. در موش AD باالقاشده  تیاز درمات یناش

 یحاو MSC-CMکه  شدهما گزارش ۀافتی دییدر تأ

 پژوهش نیا یهاافتهی .استالتهاب  ۀمهارکنند باتیترک

 بر یمیمستق اثر کشت طیمح نیا زیکه تجو نشان داد

 از یناش طیشرا و درد توانست اما ؛ندارد درد ۀآستان

 پیشین قاتیکنترل کند. تحق یرا تا حدود DNCB زیتجو

 یادیبن یهاکشت سلول طیمح زیاند که تجونشان داده

ما  یهاافتهیمطلب با  نیکه ا دارند یاندک یدردضد  آثار

 (.25دارد ) یپژوهش همخوان نیا در

توسط  AD یکه القا دهدیمطالعه نشان م نیا جینتا

DNCB یالقا قیطر از ،هاموشپوست  یهادر بافت 

 ونیداسیپراکس محصول و IL-4 چون یالتهاب های عامل

در بافت  ویداتیاکس استرستحت اثر  MDA، هایچرب

ت ماست موجود در باف یهاسلول منشأ تجمع باپوست 

-MSC یموضع زیتجو توسطبا درمان  و جادشدهیاپوست 

CM این  گرچها ،کنترل استقابل فراوانی یتا حدود

 .دارد ازین یشتریب پژوهش و دییهنوز به موارد تأ هاافتهی

 

 تشکر و قدردانی

 شدار یکارشناس ۀنامانیپا از مستخرج حاضر ۀمقال

 .است تهران شاهد دانشگاه از اول ۀسندینو

 

 منافع  تعارض

 .وجود ندارد منافع تعارض هیچگونه
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