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Introduction:  Recently, iatrogenic injuries have been the main cause of ureteral reconstruction. 

The use of classical surgical treatments has not only introduced significant clinical issues. 

Therefore, tissue engineering with culturing cells on scaffolds to reconstruct the ureter can relieve 

these complications. The aim of this study was to identify an appropriate and effective method for 

preparing a decellularized human ureter scaffold. 

Materials & Methods: In the current work, three decellularization protocols were compared on 

human ureter sections that were obtained under standard conditions from Imam Ali Hospital in 

Zahedan. In protocol 1, 1% Triton X-100 was used; in the second protocol, 1% SDS (sodium 

dodecyl sulfate) was used; and in protocol 3, detergents including 1% SDS and Triton X-100 were 

used. The efficiency of each decellularization method was assessed on days 5 and 7 by using 4',6-

diamidino-2-phenylindole (DAPI) staining. 

Results: Based on the DAPI staining results, the comparison of the decellularized human ureter 

sections and non-decellularized ureter tissues indicated the removal of cell nuclei and preservation 

of the extracellular matrix in all segments across all three decellularization protocols at all time 

points. The elimination of cellular components was more pronounced in protocol 3 compared to 

the other protocols. Moreover, in these protocols, day 7 was more effective in removing cell nuclei 

and cellular components from the human ureter compared to day 5. 

Conclusion: The findings of this study indicate that protocol 3 of decellularization on day 7 is a 

more effective method than other protocols for producing natural human ureter scaffolds. 
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Introduction 
Ureteral reconstruction is still a major clinical 

problem in urology, especially in patients with 

iatrogenic injuries, congenital anomalies, 

inflammatory strictures, and malignant lesions (1). 

Conventional surgical interventions such as bladder 

flap, renal autotransplantation, and bowel 

interposition have several limitations and 

complications, including metabolic disturbances, 

stone formation, and graft failure. In addition, the 

shortage of donor tissues and the risk of 

immunological complications also limit the clinical 

application of allogeneic grafts (2). Tissue 

engineering has become a promising strategy for 

ureteral reconstruction, in which biomaterial 

scaffolds provide a three-dimensional 

microenvironment to support cell adhesion, 

proliferation, and subsequent tissue regeneration (3). 

Natural scaffolds from decellularized tissues 

maintain the complex architecture of the 

extracellular matrix (ECM), such as collagens, 

elastin, laminins, and glycosaminoglycans, and 

provide better biocompatibility and mechanical 

integrity than synthetic polymers. Decellularization 

methods use a cocktail of physical, chemical, and 

enzymatic techniques to remove cellular and nuclear 

components while maintaining the native ECM as 

much as possible (4). Chemical agents such as Triton 

X-100, a non-ionic detergent, and sodium dodecyl 

sulfate (SDS), an ionic detergent, are usually used for 

decellularization. However, individual use of these 

detergents has shown limitations in achieving 

complete cellular elimination while maintaining 
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ECM structure, requiring the optimization of 

decellularization protocols for different tissue types 

(5). Here, the present study aimed to systematically 

compare three decellularization protocols for human 

ureteral tissue to identify the most effective protocol 

that offers an optimal balance between cellular 

removal and preservation of the native ECM. 

Methods 
This experimental study was conducted on 18 

healthy human ureteral tissue segments, which were 

obtained from patients referred to Imam Ali Hospital, 

Zahedan, Iran, for clinically indicated surgical 

procedures during 2022–2023. Samples were 

transferred to the laboratory at 4°C in sterile 

physiological saline and, after removal of connective 

tissue, were cut into 10 × 10 × 1 mm³ pieces. Sections 

were randomly assigned to three decellularization 

protocols (n = 6 each) and one control group (n = 6). 

All specimens were physically disrupted by 

immersion in liquid nitrogen (−196°C) for 2 min, 

followed by immersion in distilled water for 5 min, 

and then by washing in PBS at 37°C for 30 min. 

Protocol 1 used 1% Triton X-100, Protocol 2 used 

1% SDS, and Protocol 3 used sequential 1% SDS for 

3 days and 1% Triton X-100 for 2 or 4 days. Samples 

were kept on a shaker (200 rpm) at 4°C, and the 

solution was changed daily. Decellularization 

efficiency was evaluated by DAPI fluorescence 

staining of 5-μm paraffin sections on days 5 and 7 

and observed under a fluorescence microscope 

(Olympus, Japan). No statistical tests were 

conducted, as outcomes were assessed qualitatively. 

Results 
Histological evaluation by DAPI fluorescence 

staining showed that all three decellularization 

protocols successfully removed cellular nuclei from 

the human ureteral tissues compared to non-

decellularized control tissues, but the efficiency of 

the individual methods was significantly different. 

DAPI staining for Protocol 1 (1% Triton X-100) 

showed scattered fluorescent signals at day 5, 

indicating that the nuclear material was not fully 

removed. Day 7 samples showed fewer residual 

nuclei; however, decellularization was not complete. 

Protocol 2 (1% SDS) resulted in a moderate 

reduction of nuclear signals at both time points, with 

some DAPI-positive nuclei remaining and efficiency 

slightly lower than with Triton X-100. Protocol 3 

(1% SDS sequentially for 3 days followed by 1% 

Triton X-100) resulted in significantly better 

decellularization. On day 5 specimens, a significant 

reduction in nuclei was observed with only rare 

residual signals, while day 7 specimens showed a 

virtual absence of DAPI-positive nuclei in all tissue 

sections, confirming effective removal of epithelial 

and endothelial cell nuclei. In addition, the hybrid 

strategy preserved the architecture of the 

extracellular matrix with high fidelity, with a 

preserved orientation of collagen fibers and a layered 

structure similar to native tissues. Among the three 

protocols compared, protocol 3 was the most 

effective method on day 7, with complete removal of 

cells and preservation of ECM integrity, followed by 

protocol 1 and then protocol 2. 

Conclusion 
The results of this study indicate that 

decellularization protocol 3 on day 7 is a better 

method to produce natural human ureter scaffolds 

than other protocols. The optimized approach 

achieved 100% removal of cell nuclei while 

preserving the ECM integrity. Future studies should 

target recellularization of these scaffolds with 

appropriate cell sources, assessment of 

biomechanical properties and biocompatibility, and 

functional performance in preclinical animal models. 

In addition, long-term in vivo studies are 

recommended to evaluate scaffold integration, tissue 

regeneration, and functional results after 

implantation. 
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  کی کلاس  یجراح  یهااند. استفاده از درمان حالب بوده  یبازساز  یعمدتاً علت اصل   یپزشک  یهابیآس  ر،یاخ  یهادر سال   مقدمه: 

اند نتوانسته   یاند، بلکه حتکرده   جادیرا ا  ی فراوان  ی نیتنها مشکلات بالروده، نه  ینی گز یو جا  هیکل   وند یمثانه، اتو پ  یهافلپ  ازجمله

  ی بازساز  ی ها براداربست  یها روبافت با استفاده از کشت سلول   یمهندس  ن،یبه همراه داشته باشند؛ بنابرا  یکامل   لکردبهبود عم

ا  نیا  تواند یحالب م از  برا   نیعوارض را برطرف کند. هدف    شده یی زداداربست  سلول   یۀته  یمطالعه، شناخت روش مناسب 

 .دست داده باشند   ز ها را اطور کامل سلول به کهبود   یحالب انسان

  ل یزاهدان تحو  یامام عل   مارستانیاستاندارد از ب   ط یحالب انسان که در شرا  زداییروش سلول  3مطالعه،    نیدر ا   : ها مواد و روش

 می)سد     SDS1%، از  2درصد استفاده شد. در روش    Triton X-100 1%  ۀند ی، از شو1. در روش  د یگرد  سهیگرفته شد، با هم مقا

از    ک یهر    یی. کاراشد استفاده    Triton X-100 1%و      SDS1%  بی، از ترک3روش    ر. دد یسولفات( استفاده گرد  لیدودس

(    DAPI (4', 6 diamidino-2-phenylindole)فلورسنت    ی زیآم، با استفاده از رنگ 7و    5  ایدر روزه  زداییسلول  هایروش

 .د یگرد یابیارز

پژوهش:  یافته نتایج رنگ   باتوجه های  انسانی سلول  DAPI  یزیآمبه  بافت  شدهیی زدا، مقایسه قطعات حالب  حالب    یهاو 

  ۀ همرا در    یی زدا  سلولروش    3قطعات در هر    ۀسلولی و حفظ ماتریکس خارج سلولی در هم  یهانشده، حذف هسته  یی زداسلول

 یها و مواد سلولدر حذف هسته 7روز  نیبود و همچن  شتری ب گرید یها روش 3در روش  یسلول ینشان داد. حذف اجزا ازمان ه

 . بود 5مؤثرتر از روز  ،یحالب انسان

  سه ی(، در مقاSDS1%+ Triton X-100)  ییزداسلول   یبی که روش ترک  دهد یمطالعه نشان م  نیا  هایافتهی  :ی ر ی گجه ی بحث و نت 

 . یحالب انسان یعیطب یهاداربست   د یتول یبرا  ی روش مؤثرتر گر،ید یها روشبا 

 Triton X-100سولفات،   لیدودس  میسد  ،ییزداسلول  ،یحالب انسان: های کلیدیواژه

 نویسنده مسئول: 

 یشهرک رایسم

دانشررگاه علرروم  ،یولرروژیزیگررروه ف

 رانیزاهدان، زاهدان، ا یپزشک
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 مقدمه 

بافت  اهداکنندگان  کمبود  به  توجه  با  از    ی امروزه  و 

ناش   گر، ی د   ی سو  عوارض  و  پ   ی مشکلات  ازجمله    وندها ی از 

از    ی و عوارض ناش   وند ی در رد کردن پ   ی من ی سرکوب دستگاه ا 

قرار گرفته است    ی مهندس   ، ی اعمال جراح  بافت مورد توجه 

مهندس 1)  جد   ک ی بافت    ی (.  نو   د ی روش    م ی ترم   ی برا   ن ی و 

ازدست   ده ی د ب ی آس   های اندام  پ و  اصول  از  و  است    وند ی رفته 

 ( 2)   کند ی م   ی رو ی پ   ی علم مواد و مهندس   ، ی سلول 

ادرار   های قسمت  دستگاه  کل   ی مختلف    ه، ی ازجمله 

مختلف  انواع  معرض  در  همواره  مثانه  و  از    ی حالب 

  عات ی ضا   ، ی احتمال   ی ها - ب ی آس   ، ی مادرزاد   های ی ناهنجار 

نشان   ی آمار  ج ی (. نتا 1، 3هستند )  ی التهاب  های ی مار ی و ب  م ی بدخ 

م   ش ی ب   دهد، ی م  چهارصد  از    ون ی ل ی از  جهان  سراسر  در  نفر 

  ، ی التهاب   ی ها ی ازجمله تنگ   ی ادرار   ی مجرا   دد متع   های ی مار ی ب 

بدخ   ی مادرزاد   ص ی نقا  م   ها ی م ی و  به    برند ی رنج  اغلب  و 

دارند. در حال حاضر از    از ی ن   ی ادرار   ی مجار   ۀ گسترد   ی بازساز 

مخاط باکال    ا ی   ی تناسل   یۀ فلپ از پوست ناح   ا ی اتولوگ    وند ی پ 

ا   ی برا  اما همچنان کمبود    شود؛ ی استفاده م   ماران ی ب   ن ی درمان 

برا   بافت  )   وند ی پ   ی اهداکننده  دارد  بازساز 4،  5وجود  و    ی ( 

هنوز   اورولوژ مشکل حل   ک ی حالب  در  به    ی نشده  و  است 

آن همواره دچار اختلال    م ی ترم   ، ی ادرار   ت ی علت نکروز و سم 

بافت ممکن    ی حاصل از مهندس   های سازه   ن، ی (؛ بنابرا 6است ) 

راه    ۀ د ی د ب ی آس   های بافت   م ی ترم   ی برا   ی درمان   ی ها حل است 

 (. 7حالب را ارائه دهند ) 

به   ی مهندس   ی ها داربست  سلول بافت  حامل  ها  عنوان 

  ز ی و تما   ر ی تکث   ، ی چسبندگ   ی مساعد برا   ی ط ی تا مح   کنند ی عمل م 

ا سلول  مهندس 8،  9)   ند ی نما   جاد ی ها  در  انواع    ی (.  از  بافت 

. از  شود ی ( استفاده م ی )مصنوع   ی و سنتز   ی ع ی طب   های داربست 

  ی مرها ی پل   ، ی مصنوع   های شده در ساخت داربست مواد استفاده 

نام    توان ی را م   د ی اس   ررک ی کول ی گل ی مانند پلرر   ر پذی ب تخری ست ی ز 

ندارند و    سازگاری ست زی   اغلب   ها داربست   ن ی (؛ اما ا 10برد ) 

التهاب در زمان   جاد ی و ا  ی مواد سم  د ی به علت گران بودن، تول 

پ   ی برا   ه، ی تجز  ن   وند ی انجام  داربست 11)   ستند ی مناسب    های (. 

هستند و    ی مصنوع   های ست دارب   ی برا   ی مناسب   ن ی گز ی جا   ی ع ی طب 

داربست   ۀ هم  به  مربوط  مصنوع   ی سنتز   های عوارض  را    ی و 

حاصل    ی ع ی طب   های (. داربست 1،  12،  13کاهش خواهند داد ) 

سلول  پروتئ   ده ی چ ی پ   ی ب ترکی   ها بافت   زدایی از    های ن ی از 

  کان ی و پروتئوگل   ها ن ی کوپروتئ ی مانند گل   ی و عملکرد   ی ساختار 

  های (. داربست 14خاص دارند )   ی بعد ساختار سه   ک ی هستند و  

مانند اندازه، شکل و    هایی ی ژگ ی سبب داشتن و به   ECM  ی ع ی طب 

  ط ی مناسب در شرا   ی ر پذی ب ی تخر   ، ی مشابه با بافت اصل   ب ی ترک 

توانا   ی تن درون  بس   های بافت   ی بازساز   یی و  مورد    ار ی کارآمد 

گرفته  قرار  از    زدایی سلول   توسط   ها داربست   ن ای .  اند توجه 

  یی زدا سلول   ی ها (. روش 15)   شوند ی م   ه ی مختلف ته   های بافت 

است. در روش    یی ا ی م ی و ش   ی ک ی ز ی ف   های از روش   ی ب ی شامل ترک 

ش   ، یی ا ی م ی ش  مواد  اس   یی ا ی م ی از  مانند  باز،    د ی مختلف  و 

.  گردد ی استفاده م   ی ون ی   ر ی غ   های نده ی و شو   ی ون ی   های نده ی شو 

بررس   ک ی   یی زدا سلول   ند ی فرا   ی ساز نه ی به   ی برا  و    ی بافت، 

ارگان   یی زدا سلول   ی ها روش   ن ی تر مناسب   یی شناسا    ی ها در 

اهم  از  استفاد   یی بال   ت ی مختلف  وجود  با  است.    ۀ برخوردار 

  برای   تلاش   ها، بافت   ی در بازساز   ی ع ی طب   های فراوان از داربست 

سلول   ن ی بهتر   افتن ی  در    های بافت   ی برا   زدایی روش  مختلف 

  تون ی جداگانه از تر   ۀ استفاد   که ی (. درحال 16حال انجام است ) 

X-100    وSDS   ی بر ساختار بافت و اجزا   ی آثار منف   ی تا حدود  

ECM   نده ی دو شو   ن ی از ا   ی ب ی ترک   ۀ را نشان داده است، استفاد  

را فراهم    ECMمؤثرتر و حفظ بهتر ساختار    یی زدا امکان سلول 

 ( است  بنابرا 17کرده  ا   ن، ی (؛  روش   ن ی در  مؤثر    ی ها مطالعه 

حالب    اربست د   ن ی تر مناسب   د ی حالب انسان و تول   زدایی سلول 

 . د ی گرد   ی بررس   ی ع ی طب   ی ها کردن داربست   زه ی رسلولر   ی برا 

 ها مواد و روش

انسان   یۀ ته  حالب  ا ی قطعات  در  از    ن ی :  مطالعه 

ب   های قسمت  حالب    علت   به   که   شد استفاده    ی ماران ی سالم 

  مار ی نقص در عملکرد از بدن ب   ا ی مانند تومورها و   هایی ی مار بی 

شده را  استفاده   های حالب   همۀ   معالج   پزشک .  بودند   شده خارج 

پ   د یی تأ  به  قادر  که  ب   وند ی کرد  در  استفاده  ازمند  ی ن   ماران ی و 

  ی در بطر   ، ی متر ی سانت   1  ی انسان   های حالب   از   قطعه   18.  اند نبوده 

ف   ی حاو   ل ی استر  ب   ی ولوژ ی ز ی سرم  از  بن    ی عل   مارستان ی سرد، 

گرفته شد و در    ل ی زاهدان تحو   ی دانشگاه علوم پزشک   طالب ی اب 
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سپس    دند؛ ی منتقل گرد   شگاه آزمای   به   سرعت به   و   4  ℃   ی دما 

با ابعاد    ی صورت قطعات به   ، ی ستور ی ب   غ ی ها با استفاده از ت حالب 

mm3 1˟ 10˟ 10   بافت همبند اطراف    یۀ برش زده شدند و ل

صورت  به   شده ه ی قطعات ته  ن ی (؛ سپس ا 18)   د ی ها جدا گرد آن 

که    ی . قطعات حالب انسان 1شد:    م ی تقس   ر ی گروه ز   4به    ی تصادف 

. قطعات حالب  2  دند؛ ی گرد   زدایی سلول   1با استفاده از روش  

. قطعات  3شدند؛  زدایی سلول   2از روش   اده که با استف   ی انسان 

  دند؛ ی گرد   زدایی سلول   3که با استفاده از روش    ی حالب انسان 

)گروه    یی زدا - روش سلول   چ ی بدون ه   ی . قطعات حالب انسان 4

  زدایی سلول   3و    2،  1  های با روش   3تا    1  ی ها شاهد(. گروه 

 شدند. 

ا   ی گفتن  تأ   ن ی است،  با  علوم    یۀ د یی مطالعه  دانشگاه 

  IR.ZAUMS.REC.1401.172زاهدان با کد اخلاق    ی پزشک 

 انجام شده است. 

 

  زدایی سلول   ی : برا ی قطعات حالب انسان   زدایی سلول 

  یی ا ی م ی و ش   ی ک ی ز ی مختلف ف   های کردن قطعات حالب، از روش 

ابتدا نمونه د ی استفاده گرد  شستشو داده    ی ولوژ ی ز فی   سرم   با   ها . 

  ℃ )   ع ی ما   تروژن ی در ن   قه دقی   2  مدت   به   ها شدند؛ سپس نمونه 

در   قه ی دق   5و پس از آن، به مدت  دند گردی   ور - غوطه ( - 196

  ی در دما   PBS  با   ها بعد، نمونه   ۀ آب مقطر قرار گرفتند. در مرحل 

منظور  (. به 19شستشو داده شدند )    قه دقی   30  مدت   به   37  ℃ 

روش    3  ی ط   ی قطعات حالب انسان   ، ی ع ی طب   های داربست   یۀ ته 

  ی ز ی آم با رنگ   زدایی سلول   یی و کارا   دند ی گرد   زدایی سلول   ر ی ز 

DAPI   ا   ی بررس بر  علاوه  ا   ی اد تعد   ن، ی شد.  قطعات    ن ی از 

نمون به  گرفته   ۀ عنوان  نظر  در  ا   شاهد  و  برا   ن ی شد    ی قطعات 

بافت  فرمال   ، ی شناس مطالعات  محلول  به    10  ن ی داخل  درصد 

 . دند ی گرد   ت ی ساعت تثب   72مدت  

با  1  زدایی سلول   روش  ابتدا  حالب  قطعات   :PBS  

  تون ی درصد تر   1از قطعات با    ی شستشو داده شدند؛ سپس تعداد 

X-100 (%1 T X-100)    (  شود ی م   ی گذار نام   1)که روش

گرد  نمونه دند ی مجاور  قرار    کر ی ش   روی   4  ℃   دمای   در   ها . 

 ( هر  rpm  200گرفتند  سپس  مح   24(؛  مربوطه    ط ی ساعت، 

زمان   ض ی تعو  تا  بافت   ی شد    زدایی سلول   کامل   طور به   ها که 

بافت دند ی گرد  محلول   7و    5  های زمان   در   ها .  از    روز 

خارج شدند و پس از شستشو با آب مقطر،   کننده زدایی سلول 

 (. 20)   دند ی مجاور گرد   PBSساعت با    1به مدت  

با  2  زدایی سلول   روش  ابتدا  حالب  قطعات   :PBS  

  م ی درصد سد   1از قطعات با    ی شستشو داده شدند؛ سپس تعداد 

(  شود ی م  ی گذار نام   2( )که روش SDS  1فسفات )%  ل ی دودس 

گرد  نمونه دند ی مجاور  قرار    کر ی ش   روی   4  ℃   دمای   در   ها . 

 ( هر  rpm  200گرفتند  سپس  مح   24(؛  مربوطه    ط ی ساعت، 

زمان   ض ی تعو  تا  بافت   ی شد    زدایی سلول   کامل   طور به   ها که 

بافت دند ی گرد  محلول   7و    5  های - زمان   در   ها .  از    های روز 

کننده خارج شدند و پس از شستشو با آب مقطر،    یی زدا سلول 

 (. 21)   دند ی مجاور گرد   PBSساعت با    1به مدت  

با  3  زدایی سلول   روش  ابتدا  حالب  قطعات   :PBS  

روز    3از قطعات به مدت    ی شستشو داده شدند؛ سپس تعداد 

محلول   دما   SDS1%در  قرار    کر ی ش   روی   بر   4  ℃   ی در 

هر   آن،  از  پس  مح   24گرفتند.  تعو   ط ی ساعت    ض ی مربوطه 

  10مرحله، قطعات حالب به مدت    ن ی . پس از انجام ا د ی گرد 

  محلول   وارد   ها داده شدند و بافت   شو شست   PBSبا محلول    قه ی دق 

Triton X-100   روز و    2به مدت    5روز    ی ها . نمونه دند ی گرد

  Triton X-100روز در محلول    4به مدت    7روز    ی ها نمونه 

  ها انجام شد. بافت   ط ی مح   ض ی ساعت تعو   24قرار گرفتند و هر  

خارج    کننده یی زدا سلول   های روز از محلول   7و    5  های زمان   در 

ساعت با    1و پس از شستشو با آب مقطر، به مدت    دند ی گرد 

PBS   ( 22مجاور شدند .) 

منظور  : به شده ه ی حالب ته  ی ع ی طب   های داربست   ی اب ی ارز 

توسط    شده ه ی ته   ی ها داربست   ، یی زدا سلول   ند ی فرا   ی اب ی ارز 

  DAPI  ی ز ی آم توسط رنگ   یی زدا سلول   ی ها از روش   ک ی هر 

 . دند ی گرد   ی بررس 

حالب    ی ع ی طب   های داربست   ی شناس بافت   ی بررس 

برا شده ه ی ته  حالب    های داربست   ی شناس بافت   ی اب ی ارز   ی : 

،  3و    2،  1  زدایی سلول   های از روش   ک ی - توسط هر   شده ه ی ته 

  ن ی . بد د ی مدنظر انجام گرد   های در زمان   DAPI  ی ز ی آم رنگ 

نمونه  )محلول    10  ن فرمالی   در   بلافاصله   ها منظور،  درصد 

مدت  کننده ت ی تثب  به  سپس    72(  شدند؛  داده  قرار  ساعت 
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گرد   ی ر ی گ قالب  انجام  پارافین  از  استفاده  دستگاه    د ی با  با  و 

 (. 23)   شد   تهیه   میکرونی   5  های میکروتوم، برش 

  DAPI: رنگ  DAPIبا رنگ فلورسنت    ی ز ی آم رنگ 

  گردد، ی ها م سلول   ۀ در هست   DNAشدن حضور    ان ی سبب نما 

ته   که ی طور به  مقاطع    کروسکوپ می   با   ها هسته   شده، ه ی در 

مطالعه،    ن ی . در ا شوند ی م   ده ی درخشان د   ی فلورسنت به رنگ آب 

  های نبودِ هسته در داربست   ی بررس   ی برا   DAPI  ی ز ی آم از رنگ 

با بافت حالب    سه ی در مقا   شده زدایی سلول   ی حالب انسان   ی ع ی طب 

برا 23)   د گردی   استفاده (  کنترل   )گروه   نشده زدایی سلول    ی (. 

  3توسط هر    شده ه ی حالب ته   ی ع ی های طب داربست   ی ز ی آم رنگ 

سلول  همچن   یی زدا روش  و  مدنظر  روزهای    های بافت   ن ی در 

سلول  از    های )گروه   نشده زدایی حالب  پس  شاهد(، 

  ی توسط درجات نزول   ی ده و آب   لول ی توسط گز   یی زدا ن ی پاراف 

قرار گرفتند که توسط    ی در بافر   قه دقی   5  مدت   به   ها اتانول، لم 

بود؛ سپس با استفاده از    شده ه ی ته   Na2HPO4و    د ی اس   ک ی است 

هر    ی رو   DAPIرنگ    ۀ شد ق ی قطره از محلول رق   ک ی سمپلر،  

  ی برا   ها لم .  شد   داده   قرار   ها نمونه   ی و لمل رو   خته ی مقطع ر 

مدت    ی ز ی آم رنگ  فو   قه ی دق   10- 15به    ی وم ی ن ی آلوم   ل ی درون 

درنها   ده ی چ ی پ  و  عکس   ی برا   ت، ی شدند  و    ی بردار مشاهده 

م  از  )   کروسکوپ ی مقاطع،  (  Olympus, Japanفلورسنت 

 . ( 24)   د ی استفاده گرد 

 پژوهش یهاافتهی 

  های داربست   زدایی سلول   های روش   یی کارا   ی بررس 

بافت  توسط  انسان  برا شناسی حالب    شناسی بافت   ی بررس   ی : 

هر   شده ه ی ته   ی ع ی طب   های داربست  روش   ک ی توسط    های از 

مدنظر    های در زمان   DAPI  ی ز ی آم ، رنگ 3و    2،  1  زدایی سلول 

 ( انجام شد. 7و    5  های )روز 

حالب    ی ع ی طب   های داربست   DAPI  ی ز ی آم رنگ 

سلول و اتصال    ی با عبور از غشا   DAPI: رنگ  شده ه ی ته   ی انسان 

از خود نشان    ی درخشندگ   ت ی ، خاص DNA  ی ها - به مولکول 

ته   که ی طور به   دهد، ی م  مقاطع    با   ها هسته   شده، ه ی در 

.  شوند ی م   ده ی درخشان د   ی فلورسنت به رنگ آب   کروسکوپ می 

ا  نبودِ    ، زدایی سلول   ند ی فرا   د یی تأ   منظور ه ب   ، ی ز ی آم رنگ   ن ی در 

داربست  در  انسان   ی ع ی طب   های هسته  حالب    ی حالب  بافت  با 

مقا   های )گروه   نشده زدایی سلول  مقاطع  د ی گرد   سه ی کنترل(   .

فلورسنت    شده ی ز آمی رنگ  رنگ  به    DAPIبا  مربوط 

روز،    7و    5  های در زمان   شده ه ی ته   ی حالب انسان   های داربست 

نشان    1  ۀ ( در شکل شمار 1)روش    تون ی تر پس از مجاورت با  

داربست   ج نتای .  شد داده   در  داد،  انسان   های نشان    ی حالب 

تر   شده ه ی ته  مقا   تون، ی توسط  در  درخشنده  نقاط  با    سه ی تعداد 

  افت ی   کاهش (  کنترل   )گروه   نشده یی زدا - بافت حالب سلول 

مؤ  تعداد   د ی که  سلول   ی حذف  در    ای هسته   مواد   و   ها از 

  ی ع ی طب   های ها در داربست تعداد سلول   اهش ک .  است   ها داربست 

با    سه ی در مقا   1توسط روش    7در روز    شده ه ی ته   ی حالب انسان 

  شتر ی ، ب 5در روز    شده ه ی ته   ی حالب انسان   ی ع ی طب   های در داربست 

. بود 

 
 ییزدااز سلول  شی. بافت حالب انسان را پDAPI. A یزیآمتوسط رنگ یدر بافت حالب انسان ییزداسلول   1روش  ییکارا یبررس .1شمارۀ  شکل 

  C. 7روز و   5  ۀ شد هی حالب ته ی ها. داربستBاند؛ فلورسنت قابل مشاهده  یصورت نقاط آببه DAPI یزیآمبا رنگ  یسلول یهاکه هسته دهدینشان م

 دهند یها را نشان مسلول  ۀهست  هاکانی(. پµm  50  اسی)مق 400X  یینمابا بزرگ تونیتوسط تر ییزدال روز پس از سلو 

رنگ  فلورسنت    شده ی ز آمی مقاطع  رنگ    DAPIبا 

  5  های در زمان   شده ه ی ته   ی حالب انسان   های مربوط به داربست 

  ۀ (، در شکل شمار 2)روش    SDSروز پس از مجاورت با    7و  

داده    2 در    ای هسته   مواد   و   ها سلول   تعداد   کاهش .  شد نشان 
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با   سه ی در مقا  SDSتوسط  شده ه ی ته  ی حالب انسان   های داربست 

سلول   فت با    دهندۀ نشان   ، ( کنترل   )گروه   نشده زدایی حالب 

فرا  هم   زدایی سلول   ند ی صحت    ن همچنی   است؛   ها زمان   ۀ در 

  شده ه ی ته   ی حالب انسان   ی ع ی طب   های در داربست   ی حذف سلول 

روز   مقا   7در  داربست   سه ی در  انسان   ی ع ی طب   های با    ی حالب 

. بود   شتر ی ، ب 5در روز    شده ه ی ته 

 
  ییزدااز سلول  شی. بافت حالب انسان را پDAPI. A یزیآمتوسط رنگ  یدر بافت حالب انسان ییزداسلول  2روش  ییکارا یبررس .2شمارۀ  شکل 

  C. 7روز و   5  ۀ شد هی حالب ته ی ها. داربستBاند؛ فلورسنت قابل مشاهده  یصورت نقاط آببه DAPI یزیآمبا رنگ  یسلول یهاکه هسته دهدینشان م

  .دهندیها را نشان مسلول  ۀ هست هاکانی(. پµm  50  اسی)مق 400X  یینمابا بزرگ  SDSتوسط   ییزدال روز پس از سلو 

شمار  ته   های داربست   3  ۀ شکل  در    شده ه ی حالب 

( را  SDS1%+Triton X-100)   3توسط روش    7و    5  های روز 

  ۀ . نبودِ نقاط درخشند دهد ی نشان م   DAPIبا رنگ فلورسنت  

در    ی ال ی و اندوتل   ی ال تلی ی اپ   های سلول   ۀ حذف هست   انگر ی نما   ی آب 

مقا   شده ه ی ته   ی ع ی طب   های داربست  بافت   سه ی در  حالب    های با 

  مواد   و   ها حذف موفق سلول   د ی است که مؤ   نشده یی زدا سلول 

داربست   ای هسته  است.    شده ی بررس   های زمان   همۀ   در   ها در 

اندک  افزا   ده ی د   5سلول در روز    ۀ هست   ی تعداد  با  اما    ش ی شد؛ 

. د ی مشاهده نگرد   ی سلول   چ ی ه   7در روز    ، یی زدا زمان سلول 

 
 ییزدااز سلول  شی. بافت حالب انسان را پDAPI. A یزیآمتوسط رنگ یدر بافت حالب انسان ییزداسلول   3روش  ییکارا یبررس .3شمارۀ  شکل 

  C. 7روز و   5  ۀ شد هی حالب ته ی ها. داربستBاند؛ فلورسنت قابل مشاهده  یصورت نقاط آببه DAPI یزیآمبا رنگ  یسلول یهاکه هسته دهدینشان م

 . دهندیها را نشان مسلول  ۀ هست  هاکانی(. پµm 50 اسی)مق 400X یینمابا بزرگ تونیو تر  SDSتوسط   ییزدال روز پس از سلو 

 گیریو نتیجهث بح

ا  به  توجه  برا   نکه ی با  اعضا  با کمک    وند ی پ   ی کمبود 

  ۀ بافت با ارائ   ی اهداکنندگان عضو برطرف نشده است، مهندس 

(.  25مورد توجه قرار گرفته است )   د ی جد   ی درمان   ی ها روش 

عملکرد  به   ی ست ی ز   های ن ی گز ی جا   افتن ی  بهبود  و  منظور حفظ 

آس  مهندس   ی ک ی   ده دی ب ی بافت  اهداف  پزشک   ی از  و    ی بافت 

رکن    ی ت بازساخ  سه  رشد  عوامل  و  سلول  داربست،  است. 

  ی برا   ی روش   زدایی (. سلول 26بافت هستند )   ی در مهندس   ی اساس 

از    ی ع ی طب   های داربست   یۀ ته  و هدف آن    ECMمشتق  است 

موجود در    ی حفظ اجزا   حال، ن ی و درع   ی مواد سلول   ۀ حذف هم 

ECM   است.    ها کان ی نوگل ی کوزآم ی و گل   ن ی ن ی شامل کلاژن، لم

  یی کارا   زان ی و م   زدایی سلول   ند ی در فرا   شده اده استف   های روش 

 (. 27)   است   متفاوت   بافت   نوع   به   توجه   با   ها آن 

پ   با  مطالعات  قابل   ی ها شرفت ی وجود  در  توجه 
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مس   یی زدا سلول  حالب    ی بازساز   ی برا   قات ی تحق   ر ی حالب، 

گذشته،    ی ها (. در دهه 12،  14همچنان بدون توقف ادامه دارد ) 

متعدد  ح   یی زدا سلول   ی برا   ی مطالعات  مانند    ی وانات ی حالب 

) (، خوک 28ها ) خرگوش  انجام ( و سگ 29ها  شده است  ها 

شناسا 30)  سلول   ی ها روش   یی (.  حالب    ی برا   یی زدا مناسب 

سلول   ی انسان  مواد  بتواند  به   ی که  و  را  کند  کامل حذف  طور 

فرد  و ساختار منحصربه   ECMشبکه    ی کپارچگ ی   حال، ن ی درع 

نما  حفظ  را  پ   ی ضرور   د، ی آن  مطالعات  در    ن، ی ش ی است. 

انسان   یی زدا سلول  پرف   ی حالب  روش  کمک  توسط    وژن ی به 

SDS 2%    2و %  Triton X-10 ،   ها و حفظ ساختار  حذف سلول

  افتن ی   ی حاضر، برا   ۀ (. در مطالع 22داربست حالب را نشان داد ) 

سلول   ن ی تر مناسب  و    ی برا   زدایی روش  هسته  کامل  حذف 

درنت   ی سلول   ی اجزا  برا   ک ی   افتن ی   جه، ی و  مؤثر    یۀ ته   ی روش 

انسان   ی ع ی طب   های داربست  تکث   ی حالب  بتواند  تما   ر ی که    ز ی و 

حم   ی اد ی بن   های سلول  سلول   ت ی ا را  روش  سه    زدایی کند، 

 شد.   سه ی مقا 

قطعات حالب انسان توسط    زدایی ، سلول 1روش    در 

  ی ز ی آم رنگ   ج ی روش، نتا   ن ی . در ا د ی انجام گرد   X-100  تون ی تر 

DAPI  روز،   7و   5  های توانست در زمان  تون ی نشان داد که تر

  ش ی انجام دهد و با افزا   ی را در قطعات حالب انسان   زدایی سلول 

 بهتر انجام شد.   ی حذف سلول   ، یی زدا زمان سلول 

شده  استفاده   یی زدا سلول   2نشان داد که روش    ج ی نتا 

ا  هسته   ن ی در  تعداد  کاهش  در  در    ی سلول   ی ها مطالعه، 

انسان   ی ع ی طب   ی ها داربست  بافت   ی حالب  به  سالم    ی ها نسبت 

کاهش    ن، ی حالب انسان )گروه کنترل(، مؤثر بود. علاوه بر ا 

نسبت    7در روز    شده ه ی حالب ته   ی ها ها در داربست تعداد سلول 

ب 5روز    ه ب  کاهش  از سو   ی شتر ی ،  داد.    ۀ س ی مقا   گر، ی د   ی نشان 

روش   شده ه ی ته   ی ها داربست  داد،    2و    1  ی ها توسط  نشان 

آب  نقاط  تعداد  داربست   ی کاهش  در  حالب    های درخشان 

تر   شده ه ی ته  داربست 1)روش    تون ی توسط  از  حالب    های ( 

شده  مطالعه  ی ها زمان   ۀ ( در هم 2)روش    SDSتوسط    شده ه ی ته 

نار   ی ا بود. در مطالعه   شتر ی ب    2008و همکاران در سال    تا ی که 

از   دادند،  سلول   4انجام  تر   یی زدا روش  شامل    تون، ی مختلف 

SDS دئوکس تر   ی ،  و  برا به   ن ی پس ی کلات  جداگانه    ی صورت 

مطالعه نشان داد،    ج ی حالب سگ استفاده شد. نتا   یی زدا سلول 

با مواد   سه ی حالب سگ، در مقا   ی در حذف مواد سلول  تون ی تر 

)   گر، ی د  است  بوده  توض 31مؤثرتر  در  مشاهدات    ن ی ا   ح ی (. 

با گروه    ی ون ی ر ی غ   ی ا نده ی شو   Triton X-100گفت که    توان ی م 

م   ی قطب  که  ل   ی دروژن ی ه   ی وندها ی پ   تواند ی است    ی ها ه ی در 

و    ی چرب   - ی چرب   ی وندها ی را مختل کند و با شکستن پ   ی د ی پ ی ل 

  ی غشا  زشان ی ل  گر، ی کد ی ها از سلول   یی به جدا  ن، ی پروتئ - ی چرب 

  ی (. برخ 17،  32منجر شود )   ی توپلاسم ی سلول و انتشار مواد س 

  نده ی شو   ۀ ماد   ن ی بهتر   Triton X-100اند که  مطالعات نشان داده 

ها مانند  اندام   شتر ی ب   ی برا   یی زدا عوامل سلول   ر ی با سا   سه ی در مقا 

،  33کوچک است )   ۀ آئورت و رود   ی ها چه ی ها، در کبد، رباط 

اثر    Triton X-100که    اند مطالعات گزارش داده   ر ی (؛ اما سا 22

برخ   ی ف ی ضع   ی سلول   ز ی ل  مجرا بافت   ی در  ازجمله  ادرار،    ی ها 

قرن رگ   ، ه ی کل  )   ه ی ها،  دارد  قلب  همچن 26،  34و    SDS  ن ی (؛ 

م   ها ن ی پروتئ   ، ی ون ی   ۀ ند ی شو   ک ی عنوان  به  دناتوره  و    کند ی را 

  ز ی و باعث ل   سازد ی را حل م   ی ا و هسته   ی توپلاسم ی س   ی غشاها 

  ند ی که معمولً در فرا   شود ی متراکم م   ی ها بافت   ی ها شدن سلول 

نشان داده است که   SDS(.  35)  گردد ی استفاده م  یی زدا سلول 

ل  سا   ی سلول   ز ی در  شو   ر ی از  ز   نده ی مواد  است؛  هم    را ی مؤثرتر 

س   ی ا هسته   ی غشاها  م   ی توپلاسم ی و هم  در    کند؛ ی را حل  اما 

وارد    ECMبه    ی شتر ی ب   ب ی آس   ، ی ون ی ر ی غ   ی ها نده ی با شو   سه ی مقا 

همچن 35،  36)   سازد ی م  مطالعات   ن ی (؛  از    ی در  جداگانه  که 

Triton X-100    وSDS   شده است،  استفاده   یی زدا سلول   ی برا

شده است.  ها نشان داده بافت   یی زدا ها بر سلول آثار ناموفق آن 

در مطالع   ن ی بد  ترک   ۀ منظور،  از    ج ی را   ۀ ند ی دو شو   ب ی حاضر، 

  ستفاده ا   ECMمؤثر همراه با حفظ ساختار    یی زدا سلول   ی برا 

 (. 37)   د ی گرد 

 SDSابتدا از    ن، ی ش ی همسو با مطالعات پ   3روش    در 

 Tritonو سپس از    ی سلول   ی ها هسته   ع ی حذف سر   ی برا    1%

X-100 1%   ساختار    ی برا کردن  بهبود    ECMشل  و 

سلول   ی ر ی نفوذپذ  داربست به  سپس  شد؛  استفاده    ی ها ها 

مدت   شده ه ی ته  با    7و    5  ی ها زمان در    سه ی مقا   گر ی کد ی روز 

سلول   دند ی گرد  روش  حالب    ی مهندس   ی برا   یی دا ز تا  بافت 

نشان داد که    DAPI  ی ز ی آم رنگ   ج ی شود. نتا   ی ساز نه ی به   ی انسان 
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( در  SDS1% + Triton X-100)   یی زدا سلول   ی ب ی روش ترک 

و    ی سلول   ی ها طور مؤثر حذف هسته روز، به   7و    5  ی ها زمان 

ا   ی سلول   ی اجزا  ها، تعداد نقاط  داربست   ن ی را انجام داد و در 

کاهش    نشده، یی زدا با بافت حالب سلول   سه ی درخشان در مقا 

اجزا   افت، ی   ی ر ی چشمگ  روز    ی سلول   ی البته حذف  در    7در 

 شده بود.انجام   شتر ی ، ب 5در روز    شده ه ی ته   ی ها با داربست   سه ی مقا 

حاضر، وانگ و همکاران در    ۀ مطالع   ی ها افته ی با    همسو 

بدون سلول حالب با    ی ها نشان دادند که داربست   2021سال  

  ت ی ، با موفق SDSو    تون ی شامل تر   ی ب ی روش ترک   ک ی استفاده از  

نشان    ن ی مطالعه همچن   ن ی ا   ج ی . نتا د ی گرد   ه ی سگ ته   ی ها از حالب 

قادر است    ی ع ی طب   ی ها با حالب   سه ی در مقا   ی ب ی داد که روش ترک 

  شده یی زدا سلول   ی ها طور کامل از حالب را به   ی سلول   ی ها هسته 

 ( کند  ش 36حذف  سلول   ائو ی (.  روش  سه  همکاران    یی زدا و 

پرف  شامل  سگ،  ،    Tritonو    SDS  ب ی ترک   وژن ی حالب 

با   با    یی تنها به   Triton X-100مجاورت  مجاورت   SDSو 

مقا   یی تنها به   0.5% باهم  رنگ   سه ی را    DAPI  ی ز ی آم کردند. 

حالب سگ را نشان داد    ی ها در داربست   ی سلول   ی ها نبودِ هسته 

آنان همسو    ج ی شدند. نتا   ه ی ته   ی ب ی ترک   وژن ی که توسط روش پرف 

که    ی در مطالعات   ن ی (؛ همچن 12حاضر بود )   ۀ مطالع   ی ها افته ی با  

از     یی زدا سلول   ی برا   SDSو    Triton X-100جداگانه 

آن استفاده  ناموفق  آثار  است،  سلو شده  بر  ها  بافت   یی زدا ل ها 

روش متفاوت    ن ی حاضر، از چند   ۀ (. در مطالع 37نشان داده شد ) 

سلول   ی اب ی دست   ی برا  ساختار    یی زدا به  حفظ  با  همراه  مؤثر 

ECM   گرد روش د ی استفاده  و  مواد  با  مختلف    های . 

اما    توان ی م   زدایی سلول  داد؛  انجام  را  بافت  از  سلول  حذف 

ترک  است  ت   ECM  ب ی عوامل مختلف ممکن  و    ر یی غ را  دهند 

(.  32بمانند )   ی در بافت باق   ی سلول   ی ها از اجزا و هسته   ی مقدار 

انجام  مطالعات  به  توجه  بحث با    ۀ دربار   ی متعدد   ی ها شده، 

سلول  روش  برا   یی زدا بهترین  انسان  حالب  اهداف    ی بافت 

نتایج    ی مهندس  بافت،  نوع  به  توجه  با  که  دارد  وجود  بافت 

  3  ۀ س ی پس از مقا   ، ی نون ک   ۀ اند. در مطالع گزارش شده   ی مختلف 

  ی ب ی که روش ترک   د ی مشاهده گرد   زدایی سلول   مختلف   روش 

SDS    وTriton X-100    ادشده ی ( همسو با مطالعات  3)روش  

اند، توانسته است موجب  مختلف انجام شده   وانات ی که در ح 

با توجه به    ن، ی بافت حالب انسان شود؛ بنابرا   های حذف سلول 

ترک   ن ی ا   ج ی نتا  روش    Triton X-100و    SDS  ی ب ی مطالعه، 

حالب انسان انتخاب    زدایی سلول   ی عنوان روش منتخب برا به 

 . د ی گرد 

هدف    ن ی ا    با  روش    ن ی مؤثرتر   افتن ی مطالعه 

حالب    ی ع ی داربست طب   ن ی تر مناسب   یۀ منظور ته به   یی زدا سلول 

و   SDS 1% ی ب ی روش ترک  ج، ی به نتا انجام شد. با توجه  ی انسان 

Triton X-100    ۀ ن ی عنوان گز روز به   7زمان  ( در مدت 3)روش  

برا مناسب  ا   یی زدا سلول   ی تر  گرد   ن ی در  انتخاب    د؛ ی مطالعه 

در    تواند ی م   ق ی تحق   ن ی ا   ج ی بال، نتا   ی ها افته ی با توجه به    ن، ی نابرا ب 

  د ی بافت حالب انسان و تول   ی مهندس   شرفت ی به پ   ک ی نزد   ۀ ند ی آ 

 . با عملکرد مناسب کمک کند   ی ها حالب 
 

   گزاریسپاس

ا  در  کننده  شرکت  افراد  همه  که    ن ی از  پژوهش 

  ا ی مه   ق ی دق   ی ر ی گ جه ی نت   ی را برا   نه ی صادقانه خود، زم   ی باهمکار 

 . شود ی م   ی کردند قدردان 

 تعارض منافع 

مطالعه با    ن ی ندارند. ا   ی تعارض منافع   چ ی ه   سندگان ی نو 

 . زاهدان انجام شده است   ی دانشگاه علوم پزشک   ی مال   ت ی حما 

   کد اخلاق

تا   ن ی ا  و  نظارت  با  دانشگاه  اخلاق    ته ی کم   ه ی د یی مقاله 

پزشک  اخلاق    زاهدان   ی علوم  کد  با 

IR.ZAUMS.REC.1401.172   انجام شده است . 

 یمال تی حما

حما   ن ی ا  با  پزشک   ی مال   ت ی مطالعه  علوم    ی دانشگاه 

 . زاهدان انجام شده است 

 سندگانی مشارکت نو

منابع،    ، ی اعتبارسنج   ، ی شناس روش   ، ی ساز مفهوم 

مد  و  فاضل   ت ی ر ی نظارت  فرامرز  توکل   ، ی پروژه:    ، ی محمود 

 ی شهرک   را ی سم 

بررس   ق ی تحق   ، ی آمار / ی رسم   ل ی تحل    ، ی دان ی م   ی و 

گردآور نرم  مد   ی افزار،  مصورساز داده   ت ی ر ی و    ه ی )ته   ی ها، 

پ   ر ی تصاو  نگارش  نمودارها(،  و    ی بررس   ، ی اصل   س ی نو ش ی و 

مهد یی نها   ش ی را ی و  فاضل   ش، ی راند ی خ   ی :  محمود    ، ی فرامرز 

  . ی شهرک   را ی سم   ، ی توکل 
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