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در سطح  TLR4ي  TLR2 یَارودٌیگ انیب بر هیکًتیو اثر 

 ومًوٍ خًن بىد واف یسازخًوشپی -یادیبى یَاسلًل

 

 5یمیابراه هیمرض ،*4و3مرتبض لیاسمبع ،6وریکبظم پر ،1ییاسگو یریتکب بیلع

 

ؾگاُ (1 ؾکدُ علَم سیغتی، داً  ایزاى تْزاى، ،تْزاى ؽوال اعلاهی، ٍاحد آساد داً

ؾگاُ آساد اعلاهی، (2 ؾکدُ علَم پایِ، داً  ایزاى تْزاى، علَم تحقیقات،ٍاحد  داً

ؾکدُ پشؽکی، (3 ؾگاُ علَم پشؽکی ؽْید بْؾتی، داً  تْزاى، ایزاى داً

ؾَری، تْزاى،  ّای ریَی، بیوارعتاى دکتز بیواری اپیدهیَلَصی، پضٍّؾکدُ عل ٍ تحقیقات عل بالیٌی ٍ هزکش (4 هغیح داً

 ایزاى

ؾیار (5 ؾگاّی ؽٌاعی ٍ فٌاٍری علَل پضٍّؾکدُ سیغت، پضٍّؾگاُ رٍیاى داً هزکش تحقیقات علَم ، ّای بٌیادی جْاد داً

 ایزاى تْزاى، پشؽکی تزهیوی، سیغت ّای بٌیادی ٍ گزٍُ علَل، علَلی
 

 

 چکیدٌ:
 در تحزیک ؽدُ ٍ (سا ّای عفًَت جولِ هیکزٍارگاًیغن اس)عاس خًَی هتعاقب هَاجِْ با اعتزط  پیؼ-ّای بٌیادی علَل

اًجام  ّای هَرد ًظز عطح علَل هَجَد در TLRّای  بَاعطِ گیزًدُ ًوایٌد. ایي اهز حاصل هی جْت ردُ هیلَئیدی توایش

 درTLR2  ٍ  TLR4ّای هیشاى بیاى گیزًدُ عٌَاى یک عاهل هحیطی( بزِ ًیکَتیي )ب اثز پضٍّؼ حاضز پذیزد. در هی

ّای  اسی علَلعجدا پظ اس رعاس خًَی هَرد بزرعی قزارگزفتِ اعت. بزای ایي هٌظَ پیؼ-ّای بٌیادی عطح علَل

هیکزٍهَل ًیکَتیي  100 هیکزٍهَل ٍ 1، ًاًَهَل 10 عاعت با عِ دٍس 24ّا بِ هدت  ایي علَل ،ای خَى بٌدًاف ّغتِ تک

کِ هعزف ) +CD34عطح جوعیت علَلی  درTLR2  ٍ  TLR4عپظ با رٍػ فلَعیتَهتزی هیشاى بیاى ؽدًد. تیوار

 باعث افشایؼداری  اهعٌ بطَریي تًیکَدٍس  3 گزفت. ّز گیزی قزار هَرد اًداسُ (ّغتٌدخًَی عاس  پیؼ-بٌیادیّای  علَل

تٌی  هحیط بزٍى در کِآى ًتیجِ  .ًدچٌیي اثزی ًؾاى ًداد TLR4رٍی بیاى  بز کِ حالی در گزدیدًد،  TLR2هیشاى بیاى

(in vitro)  افشایؼ بیاىباعث تَاًد  هیًیکَتیيTLR2  هَجَد درخَى بٌد ًاف عاس  پیؼ-بٌیادیّای  علَل عطح در

 گزدد.

 TLR4گیزًدُ  ،TLR2، گیزًدُ خًَیعاس  پیؼ-بٌیادیّای  خَى بٌد ًاف، علَل ًیکَتیي،: کلیدی واژگبن
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 :مقدمه
اػت کِ عی سًٍذی  اگشچِ ػیؼتن خًَؼبص ػیؼتوی پبیذاس

ّبی خذیذ ٍ خبیگضیٌی تٌظین ؿذُ ثب تَلیذ ػلَل ثبثت ٍ

هشدُ ثبػث حفظ ّوَػتبص دس ثذى ّبی آًْب ثب ػلَل

پزیش  کبهلا اًؼغبف گشدد، ٍلی ایي ػیؼتن دسػیي حبل هی

ذ تحت تبثیش ثَدُ ٍ هی  گیشد ػَاهل هحیغی هختلف لشاس تَاً

ّوکبساى  ٍ  Nagi،2006ػبل  دس ثشای اٍلیي ثبس. ]1[

1ّبی  ثیبى گیشًذُ
TLR ّبی ثٌیبدی سا دسػغح ػلَل-

2خًَی ) ػبص پیؾ
HSPC ثِ اثجبت سػبًذًذ. ایي )

اًذ ثب ثیبى  ساع ّشم خًَؼبصی لشاسگشفتِ ّب کِ دس َلػل

CD34هبسکشهَلکَلی 
 گیشًذ هَسد ؿٌبػبیی لشاس هی 3

ایي  ًتبیح ثذػت آهذُ اص هغبلؼبت ثؼذی دال ثش .]2[

 -ّبی ثٌیبدی هَضَع ثَد کِ هتؼبلت هَاخِْ ػلَل

تحشیک ّبی هختلف  ثب هیکشٍاسگبًیؼن ػبص پیؾ

ّبی فَق ثِ هحل  ثبػث ثؼیح ػلَل TLRّبی  گیشًذُ

ّب دسخْت سدُ  توبیض ایي ػلَلهؼیش  التْبة ٍ تغییش

ّبی ثٌیبدی  کِ ػلَل آًدبیی اص. ]7-3[ گشدد هیلَئیذی هی

هؼتوش اص هغض اػتخَاى خبسج ؿذُ ٍ ثب خشیبى  خًَؼبص ثغَس

عی یبثٌذ،  ّبی هختلف دػتشػی هی خَى ثِ ثبفت

هحل  ّبی هَضؼی ایي اهکبى ٍخَد داسد کِ دس ػفًَت

ؿٌبػبیی ًوَدُ ٍ ّبی فَق ػَاهل ػفًَی سا  ػفًَت ػلَل

ذ صهبى تَلیذ، ًحَُ  تحشیک ؿًَذ. ثذیي تشتیت ػفًَت هی تَاً

 دّذ لشاس تحت تبثیش ّبی خًَی سا توبیض ػلَل تَلیذ ٍ هؼیش

]8-12[. 

 گشدد کِ آیب ثِ خض حبل ایي ػئَال هغشح هی

صا ػَاهل هحیغی دیگشی ّوبًٌذ  ّبی ػفًَت هیکشٍاسگبًیؼن

ٌذ ثب تحشیک  ى ًیض هیهَاد ػوی هَخَد دسآ دٍد ػیگبس ٍ تَاً

ّبی  دسػغح ػلَل TLRّبی  یب تغییش الگَی ثیبى گیشًذُ ٍ

سًٍذ خًَؼبصی ًمؾ داؿتِ  خًَی دس ػبص پیؾ-ثٌیبدی

دبم گشفتِ دس ایي صهیٌِ ًـبى  ثبؿٌذ. هغبلؼبت هحذٍد اً

هیضاى ثیبى  اػت ثبػث تغییش لبدس اًذ کِ دٍد ػیگبس دادُ

 ای ّؼتِ ّبی تک ػغح ػلَل دس TLRّبی  گیشًذُ

(
4
MNC) تلیَم تٌفؼی  ّبی اپی ػلَل اػتخَاى ٍ هغض

گشدد. اثشی کِ هٌدش ثِ تغییش الگَی تشؿح ػبیتَکبیٌی ایي 

                                                           
1
 Toll like receptors 

2
 Hematopoietic stem and progenitor cell 

3
 Complementarity determinant 34 

4
 Mononuclear Cells 

 ،ًیکَتیي هَسد اثش . ٍلی دس]13،14[ گشدد ّب هی ػلَل

ثیبى  دٍد ػیگبس ثش تشیي هبدُ ػوی هَخَد دس ثؼٌَاى اصلی

اعلاػبت  ّبی خًَؼبص ػغح ػلَل دس TLRّبی  گیشًذُ

ایي  دس دػت ًیؼت. ثشای سٍؿٌگشی ثیـتش چٌذاًی دس

هیضاى ثیبى  اثش ًیکَتیي سا ثش صهیٌِ هغبلؼِ حبضش

ّبی  دسػغح ػلَل   TLR4ٍTLR2 ّبی  گیشًذُ

ًوًَِ خَى ثٌذ ًبف  خًَی هَخَد دس ػبص پیؾ-ثٌیبدی

(UCB
 هَسد ثشسػی لشاسدادُ اػت. (5

 :هامواد وروش

پظٍّؾ ًیکَتیي اص کوپبًی : خْت اًدبم ایي مًاد

 ّبی کًَظٍگِ ثبدی ، آًتیN3876ثب کذ  6ػیگوبآلذسیچ

کوپبًی  ی فلَسػبًغ اختصبصی اص ّب ؿذُ ثب سًگ

eBioscienc
8هحیظ کـت  ٍ 7

RPMI ّبی  اصؿشکت

 داخلی تْیِ گشدیذ.

َای  آيری ومًوٍ ي جداسازی سلًل جمع

 ای َستٍ تک

ؿشکت کٌٌذُ، هبدساى  ًبهِ کتجی اص پغ اصکؼت سضبیت

ًوًَِ خَى ثٌذ ًبف  3هبِّ  3یک هحذٍدُ صهبًی  دس

ّبی عشف لشاسداد  ثیوبسػتبى هبدس ثؼتشی دس 3 اػتشیل اص

اػشع ٍلت ثِ  ّب دس ثب پظٍّـکذُ سٍیبى تْیِ گشدیذ. ًوًَِ

ّبی  آصهبیـگبُ هٌتمل گـت ٍثشای خذاػبصی ػلَل

یذ. سٍؽ ریل اػتفبدُ گشد ای هَخَد دس ًوًَِ اص ّؼتِ  تک

 15 9ّبی فبلکَى ًوًَِ خَى ثِ لَلِاثتذا پغ اص اًتمبل 

ثِ  1خْت ػَْلت دس خذا ػبصی ثِ ًؼجت  ،لیتشی هیلی

HEASثِ آى ّیذسٍکؼی اتیل ًـبػتِ ) 5
( اضبفِ 10

دهبی آصهبیـگبُ  دلیمِ دس 40ّب ثِ هذت  گشدیذ ٍ لَلِ

تِ لَلِ  دس ّبی لشهض عی ایي هذت گلجَلگشدیذ.  11اًکَثِ

ّبی  کِ حبٍی ػلَل 12ًوَدًذ. ػپغ هبیغ سٍییسػَة 

g دس ای ثَد ثِ لَلِ دیگشی هٌتمل ؿذُ ٍ ّؼتِ تک
13300 

 هشحلِ ثؼذی پغ اص گشفت. دس هَسد ػبًتشیفَط لشاس

                                                           
5
 Umbilical Cord Blood 

6
 Sigma  aldrich company 

7
 eBioscience company 

8
 Roswell Park Memorial Institute Medium 

9
 Falcon 

10
 Hydroxyethyl starch 

11
 Incubat 

12
 Supernatant 

13
 g or relative centrifugal force 
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1 ثبفش هیلی لیتش 5افضٍدى 
PBS لَلِ سػَة ػلَلی  ثِ ّش

ثب دلت توبم ثِ  ػلَلی دٍثبسُ ثِ حبلت هؼلك دسآهذُ ٍ

هٌتمل گـت. ًوًَِ  2فبیکَل لیتش هیلی 2 ّبی حبٍی لَلِ

گـت.  ػبًتشیفَط g800 دلیمِ دس 20ثِ هذت  هَسد ًظش

لایِ ٍػظ  لَلِ ایدبد گشدیذ ٍ ایي هشحلِ ػِ لایِ دس دس

ای خَى ثَد  ّؼتِ ّبی تک ( کِ حبٍی ػلَل3)ثبفی کَت

خبسج ؿذى  ثِ لَلِ دیگشی هٌتمل ؿذ. خْت اعویٌبى اص

 ّب ثب اػتفبدُ اص َلػل ًَثت دیگش 2 هحیظ کبهل فبیکَل اص

ثِ هذت  )ػبًتشیفَط گشفتٌذ هَسد ؿؼتـَ لشاس PBS ثبفش

ّب  آهیضی ػلَل سًگ (. ػشاًدبم پغ اصg350 دلیمِ دس 5

 ثلَ ثب تشیپبى
4

دسصذ  95صًذُ ثَدى ثیؾ اص  اعویٌبى اص ٍ

 10ٍاخذ  RPMIّب ثب اػتفبدُ اص هحیظ کـت  ػلَل

FBSدسصذ 
 ٍ 6ثیَتیک )پٌؼیلیي دسصذ آًتی 1 ٍ 5

هیلیَى  1ی ثب غلظت ( ػَػپبًؼی7ًَاػتشپتَهبیؼیي

 لیتشتْیِ گشدیذ.                                                                                        ػلَل دس هیلی

  مجايرسازی با ویکًتیه

 10غلظت  3ای خذاػبصی ؿذُ ثب  ّؼتِ ّبی تک ػلَل

 100هیکشٍهَل )هتَػظ( ٍ  1ًبًَهَل )پبییي(، 

گـتٌذ. خْت کٌتشل  ًیکَتیي هدبٍس هیکشٍهَل )ثبلا( اص

ای  ًوًَِ ػلَلی اػتفبدُ ؿذ کِ ثب ّیچ هبدُ هٌفی اص

ػبػت  24ًظش ثِ هذت  هَسد 8هدبٍس ًـذُ ثَد. پلیت

 اًکَثِ گشدیذ.  C°37 9دساًکَثبتَس

در   TLR4ي TLR2ارزیابی میسان بیان مارکرَای  

مًجًد در ومًوٍ  +CD34سطح جمعیت سلًلی 

 َستٍ ای خًن بىد واف َای تک سلًل

کَثبػیَى هحتَیبت حفشُ پغ اص - ّب ثِ داخل  اتوبم اً

لٍیتش 500ثب حدن  ّبیی ةهیکشٍتیَ هٌتمل ؿذُ ٍ  هیکش

 rpm  1500دٍس دلیمِ دس 5-3ّب ثوذت  هیکشٍتیَة

 ؿذًذ. ػبًتشیفَط

ػَػپبًؼیَى ػلَلی  هبیغ سٍیی ثغَس کبهل خذا ؿذ ٍ -

ًَِ کٌتشل ٍ ةهیکشٍتیَ 4 هَخَد دس ط ثِ ًو  3 هشثَ
                                                           
1
 Phosphate-buffered saline 

2
 Ficoll-Paque 

3
 Buffy coat 

4
 Trypan blue 

5
 Fetal bovine serum 

6
 Penicillin 

7
 Streptomycin 

8
 Plate 

9
 Incubator 

ًَِ تیوبس 10ؿذُ ثب اػتفبدُ اص ثبفش  ًو
FACS  هدذدا

ؾ  3 ّشکذام دس ثبس  ایي هؼلك گـتِ ٍ لَِ ٍیظُ خَاً ل

 تمؼین گشدیذ. 11فلَػبیتَهتشی

لَِ ثذٍى سًگ - ل کِ ل لَِ اٍ آهیضی ثَد ّیچ هبدُ  ثِ ل

لَِ دٍم فلَسػبًؼی اضبفِ ًـذ.   هیکشٍلیتش 5ثِ ل

 PE - anti human TLR2 ٍ 5ثبدی  آًتی

لٍیتش آًتی  PE.CY7- anti human ثبدی هیکش

CD34 تشتیت ثِ لَلِ ػَم  ًیض  اضبفِ ؿذ. ثِ ّویي

لٍیتش آًتی 5  PE- anti human TLR4ثبدی  هیکش

 PE.CY7-anti humanثبدی هیکشٍلیتش آًتی 5 ٍ

CD34                                                                                     .اضبفِ گشدیذ 

لَِ هَسد ًظش ثِ هذت  12 - ثَِ  30ل ک دلیمِ دس یخچبل اً

ؾ  اًَ گـتٌذ ٍػپغ ثب دػتگبُ فلَػبیتَهتشی هَسد خ

 لشاس گشفتٌذ.

هَسد   flowjoافضاس ًشم ًتبیح ثذػت آهذُ ثب اػتفبدُ اص -

هحَس  دٍ گشفت. ثِ ایي تشتیت کِ اثتذا دس آًبلیض لشاس

خوؼیت  13پشاکٌذگی خبًجی ٍ 12پشاکٌذگی خلَیی

لشاس گشفت.  14ثٌذی ای هَسد هحذٍدُ ّؼتِ ّبی تک ػلَل

 +CD34ّبی  ّویي خوؼیت هحذٍدُ ػلَل ػپغ دس

یبدی کِ هؼشف ػلَ خًَی ّؼتٌذ هؼیي  ػبص پیؾ-ّبی ثٌ

دبم دس گشدیذ ٍ ّبی  دسصذ ػلَل ًظش خوؼیت هَسد ػشاً

 تؼییي ؿذ. TLR2 ٍ TLR4ّبی   ثیبى کٌٌذُ گیشًذُ

هیبى فَق  هبسکش 2هشحلِ ثؼذی تفبٍت هیضاى ثیبى  دس -

افضاس  ًشم ؿذُ ثب اػتفبدُ اص گشٍُ تیوبس 3 کٌتشل هٌفی ٍ

SPSS آصهَى(ANOVA  عشفِ ٍ همبیؼِ  یک

 همبیؼِ لشاس گشفت. ٍ ( هَسد آًبلیضDuncanهیبًگیي 

 :ها یافته

َای  در سطح سلًل TLR2گیرودٌ میسان بیان 

وًی در ساز پیش-بىیادی   گريٌ مًرد بررسی: 4 خ

ػغح  دس TLR2 هیضاى ثیبى گیشًذُ هغبلؼِ حبضش دس

یبدی خوؼیت ػلَل ًَِ  خًَی هَخَد دس ػبص پیؾ-ّبی ثٌ ًو

 ( دسUCB-MNCًبف ) ای خَى ثٌذ ّؼتِ ّبی تک ػلَل

هیکشٍهَل ٍ  1 ، ًبًَهَل 10ؿذُ ثب دٍصّبی  ػِ گشٍُ تیوبس

                                                           
10

 Fluorescence-activated cell sorting, 
11

 Flow cytometry 
12

 Forward  Scatter 
13

 Side Scatter 
14

 Gating 

https://en.wikipedia.org/wiki/Buffy_coat
https://en.wikipedia.org/wiki/Fluorescence-activated_cell_sorting
https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=19&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwjR8ICW9enlAhVO2aQKHU46AcAQ0gIoAjASegQIAhAK&url=https%3A%2F%2Fen.wikipedia.org%2Fwiki%2FCategory%3AFlow_cytometry&usg=AOvVaw16YkKiSiBaV2ybCc0Lox4L
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ًؼجت ثِ گشٍُ کٌتشل هٌفی ثب هیکشٍهَل ًیکَتیي  100

05/0 P≤ ٌّبی ًوَداسٍ  1 خذٍل)ًـبى داد داسی  بافضایؾ هؼ

1  ٍ2.)  

 َای درسطح سلًل TLR4میسان بیان گیرودٌ 

وًی درساز پیش–بىیادی  : گريٌ مًرد بررسی 4 خ

اَخِْ ثب دٍصّبی  گشٍُ دس TLR4هیضاى ثیبى گیشًذُ  ّبی ه

ًیکَتیي هیکشٍهَل  100هیکشٍهَل ٍ  1 ًبًَهَل، 10

بى ًذاد  بهؼٌ ًؼجت ثِ گشٍُ کٌتشل هٌفی تغییش داسی ًـ

 (4ٍ  3ّبی ًوَداسٍ  2 )خذٍل

 :بحث
 ّبی کلیذی دخیل دس گیشًذُ اص TLR ّبی گیشًذُ

ّب تَػظ  ّبی ایوٌی راتی ثَدُ ٍ دسؿٌبػبیی پبتَطى پبػخ

ایي  ًوبیٌذ. ػلاٍُ ثش ًمؾ هْوی ایفب هیػیؼتن ایوٌی 

ّبی ثٌیبدی  ّبی التْبثی ثب فشاخَاًی ػلَل عی پبػخ

ّبی خًَی  خبیگضیٌی ػلَل ٍ خًَؼبص ثبػث تؼْیل تکثیش

 .]15[ گشدًذ هشدُ هی

اختصبصی  ثغَس ٍ دٍد ػیگبس اگشچِ هغبلؼبت هتؼذدی اثش

 دس TLRّبی  ػولکشد گیشًذُ ثیبى ٍ ًیکَتیي سا ثش

 ٍلی اثش، اًذ ّبی ػلَلی هختلف هَسد ثشسػی لشاسدادُ سدُ

ّبی  ػغح ػلَل دسّب  هیضاى ثیبى ایي گیشًذُ ًیکَتیي ثش

( چٌذاى هَسد +CD34ّبی  خًَی )ػلَل ػبص پیؾ-ثٌیبدی

ایي  دس ًگشفتِ اػت. خْت پشکشدى خلا حبضش تَخِ لشاس

 ٍ TLR4ّبی  ثیبى گیشًذُ ًیکَتیي سا ثش پظٍّؾ هب اثش

TLR2 هغبلؼِ لشاسدادین. ّبی فَق هَسد  ػغح ػلَل دس

ػِ دٍص پبییي، هتَػظ  ّش ًتبیح ًـبى داد کِ ًیکَتیي دس

ّب  ػغح ایي ػلَلس د TLR2ثبلا ثبػث افضایؾ ثیبى  ٍ

 هیضاى ثیبى کِ ظبّشا چٌیي اثشی ثش حبلی گشدد، دس هی

TLR4 .ًذاسد 

ثیبى  ّوچٌیي ًیکَتیي ثش ٍ دٍد ػیگبس ساثغِ ثب اثش دس

ّوکبساى  ٍ Zhou 2011ػبل  دس TLRّبی  گیشًذُ

تَاًٌذ ثبػث  هی ًـبى دادًذ کِ تشکیجبت ػوی دٍد ػیگبس

ػغح  دسTLR2، TLR3 ٍ  TLR4افضایؾ ثیبى 

 .]13[ ای هغض اػتخَاى گشدًذ ّؼتِ ّبی تک ػلَل

 خًن بىد وافمًجًد در  +CD34ای َستٍتک یَاسطح سلًل در TLR2میسان بیان  - 1جديل 
Nico 

(100 µM) 
Nico 

(1 µM) 

Nico 
(10 nM) Control TLR2 on 

CD34+  cells 
73 78 68 50 Series 1 

80 71 77 49 Series 2 

66 73 71 67 Series 3 

04/4± 73 08/2± 74 64/2± 72 84/2± 3/55 Average 

 

 

 مًجًد در خًن بىد واف +CD34 یاَستٍتک یَاسلًلجمعیت در سطح  TLR2میسان بیان  - 1 ومًدار
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ثش ّوکبساى  ٍ Paceتَػظ  ی کِّوچٌیي دس پظٍّـ

 ،اًدبم گشفت سٍی سدُ ػلَلی هشثَط ثِ اپیتلیَم تٌفؼی

ًـبى دادُ ؿذ کِ هدبٍست ثب ػصبسُ دٍد ػیگبس ثبػث 

ٍ افضایؾ فؼبلیت هؼیش TLR4 افضایؾ ثیبى 

ًْبیت  گـتِ اػت. هؼیشی کِ دس NF-KBدّی  ػیگٌبل

 پی داؿتِ اػت ٍ ًَتشٍفیلی سا دس IL-8 افضایؾ تَلیذ

]14[ . Semlali ٍ اثش تحشیکی دٍد ػیگبس ّوکبساى ًیض 

 دس TLR2 ،TLR4 ٍ TLR6ّبی  گیشًذُثیبى  سا ثش

 .]16[ذ ًوَدًتلیبل دًذاًی گضاسؽ  ّبی اپی ػغح ػلَل

سٍی اثش ًیکَتیي ثش ثیبى  هغبلؼبت اًدبم گشفتِ

 هتوشکض ثَدُ ٍ TLR4ػوذتب سٍی  TLRّبی  گیشًذُ

 اًذ. گبّب هتٌبلضی سا اسائِ دادُ ًتبیح کبهلا هتفبٍت ٍ

هتؼبلت هدبٍسػبصی ّوکبساى  ٍ Hamanoثؼٌَاى ًوًَِ 

هیکشٍهَل ًیکَتیي  100 ّبی اًؼبًی ثب دٍص هٌَػیت

 

 خًن بىد واف مًجًد در +CD34ای َستٍتک َایدر سطح سلًل TLR2میسان بیان  - 2 ومًدار
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هیضاى ثیبى کوپلکغ  ؿبّذ کبّؾ لبثل تَخْی دس

CD14-TLR4 17[ ثَدًذ[. 

ّوکبساى سٍی هذل  ٍ Kimهغبلؼِ دیگشی کِ تَػظ  دس 

داسی  بهؼٌ هَؿی اًدبم گشفت ًیکَتیي تَاًؼت ثغَس

کجذی ّبی  ػغح ػلَل سا دس TLR4هیضاى ثیبى 

. ّوچٌیي ]18[ ّبی هَسد آصهبیؾ کبّؾ دّذ هَؽ

Wang ٍ ًمـی  ،دس پظٍّـی خبلت تَخِ ّوکبساى ًیض

ّبی  دسػلَل TLR4افضایؾ ثیبى  ثشای ًیکَتیي دس

 .]19[ اًذ لبئل ؿذُ 1طى ػشضِ هتمبعغ آًتی دًذسیتیک ٍ

Café-Mendes ٍ  سٍصُ  14ّوکبساى ًیض هتؼبلت تضسیك

 دس TLR4ًیکَتیي ثِ هَؽ ؿبّذ کبّؾ ثیبى طى 

بیش ثب خبلت ایٌکِ هغ .]20[ ثَدًذ 2ّبی ّیپَکبهپ ػلَل
                                                           
1 Cross-presentation 
2 Hippocampus  

گضاسؽ  2014ّوکبساى دسػبل  ٍ Xu yّبی فَق  یبفتِ

 TLR4  ٍTLR6ًوَدًذ ًیکَتیي ثبػث افضایؾ ثیبى 

 گشدد هیؿی تلیَم تٌفؼی هَ ّبی اپی دسػغح ػلَل

]21[. 

ّبی فَق ثخؾ اػظن هغبلؼبت اًدبم  ثب تَخِ ثِ یبفتِ

 ٍ TLR4ػوذتب سٍی ثیبى  صهیٌِ هَسد ًظش گشفتِ دس

 دیگش گـتِ اػت ٍ آى هتوشکضّوچٌیي ػولکشد 

یک  اًذ. دس چٌذاى هَسد تَخِ ًجَدُ TLRّبی  گیشًذُ

تَاى اظْبس ًوَد اگشچِ دٍد ػیگبس  ثٌذی کلی هی خوغ

ّبی هختلف  ػغح ػلَل دس TLR4ثبػث افضایؾ ثیبى 

ّبی  ایي عشیك ثبػث ثشٍص ٍاکٌؾ اص ثِ ٍیظُ خًَی گـتِ ٍ

ثب هکبًیؼوی  هَالغ اکثش گشدد، ًیکَتیي دس التْبثی هی

هٌدش ثِ  کبهلا هتفبٍت ثیبى ایي گیشًذُ سا هْبس ًوَدُ ٍ

کِ دٍد ػیگبس  آًدبیی گشدد. اص ثشٍص اثشات ضذ التْبثی هی

 

 خًن بىد وافمًجًد در  +CD34ای َستٍتک یَاسطح جمعیت سلًلدر TLR4 میسان بیان  - 3 ومًدار

 خًن بىد وافمًجًد در  +CD34 ایَستٍتک َایدر سطح سلًل TLR4میسان بیان  - 2جديل 

Nico 

(100 µM) 
Nico 

(1 µM) 

Nico 
(10 nM) Control TLR4 on 

CD34+  cells 
75 80 73 73 Series 1 

82 78 79 78 Series 2 

68 85 69 68 Series 3 

04/4± 75 08/2± 81 9/2± 6/73 88/2± 73 Average 

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Caf%C3%A9-Mendes%20CC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27984197
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 ًْبیی آى ثش ثبؿذ اثش الؼبدُ هتٌَػی هی داسای تشکیت فَق

 آى خَاّذ ثَد ٍ هَاد هختلف هَخَد دس ػلَل ثشآیٌذ اثش

 ًیکَتیي ثؼٌَاى یکی اص ثب اثش دلیلی ٍخَد ًذاسد ایي اثش

ؿذ. ثٌبثشایي همبیؼِ ًتبیح ایي تشکیجبت یکؼبى ثب

ٍ ًیکَتیي ثب ّوذیگش  دٍد ػیگبسّبی هشثَط ثِ  پظٍّؾ

هَسد ًیکَتیي ثبیذ اظْبس داؿت ثشخلاف  . دساػتهَسد  ثی

  هغبلؼِ حبضش دس، اؿبسُ ؿذ ی کِ دس ثبلا گضاسؿبت

ًذاد. ػلت  ًـبى TLR4 چٌذاًی سٍی ثیبى ًیکَتیي تبثیش

ّبی  یب گیشًذُ ؿبیذ هشثَط ثِ ًَع ػلَل ٍ ایي اهش

ّب ثَدُ ثبؿذ. ثؼٌَاى هثبل  ایي ٍاکٌؾ ًیکَتیٌی دخیل دس

همبیؼِ  ّبی ثٌیبدی دس ایي احتوبل ٍخَد داسد کِ ػلَل

سػبًی  هؼیشّبی پیبم ّب ٍ ّبی توبیض یبفتِ گیشًذُ ثب ػلَل

ایي  لیك دسًظش د ثشای اظْبس هتفبٍتی سا ثکبس گیشًذ ٍ

تشی  تٌی گؼتشدُ تٌی ٍ دسٍى هَسد ًیبص ثِ هغبلؼبت ثشٍى

  ٍخَد داسد.

 

 خًن بىد واف مًجًد در +CD34ای َستٍتک َایدر سطح سلًل TLR4میسان بیان  - 4 ومًدار
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سٍی ثیبى ثش ٍیظُ  ایي پظٍّؾ ثغَس ّذف هب دس

 ػبص پیؾ-ّبی ثٌیبدی ػغح ػلَل دس TLRّبی  گیشًذُ

ّبی  هَسد اّویت گیشًذُ خًَی هتوشکض گـتِ ثَد. دس

TLR ّبی  ػبل خًَی دس ػبص پیؾ-ثٌیبدیّبی  ػلَل دس

اعلاػبت  ٍ ؿذُای اًدبم  هغبلؼبت ًؼجتب گؼتشدُ اخیش

ّبی  ػلَل ّب دس هَسد ًمؾ ٍیظُ ایي گیشًذُ ای دس فضایٌذُ

. پغ اص ]12-8[ گشفتِ اػت دػتشع لشاس دس هَسد ًظش

ّبی  هَسد ثیبى گیشًذُ ّوکبساى دس ٍ  Nagiگضاسؽ اٍلیِ 

TLR هغبلؼبت ] 2[ّبی ثٌیبدی خًَؼبص  دس ػغح ػلَل

داًین  ػولکشد آًْب هتوشکض گشدیذ. اهشٍصُ هی سٍی ًحَُ

صا ثبػث تحشیک  ّب ثب ؿٌبػبیی ػَاهل ثیوبسی ایي گیشًذُ

 ّوچٌیي ثؼیح ّشچِ ثیـتش ّبی ثٌیبدی خًَؼبص ٍ ػلَل

التْبة گـتِ ٍ ًمؾ  ّب ثِ هحل ػفًَت ٍ ایي ػلَل

ًوبیٌذ.  تؼییي هؼیش آتی خًَؼبصی ایفب هی هْوی دس

ّشم  تش ػغَح پبییي هَخَد دس صػب پیؾّبی  اگشچِ ػلَل

ثبؿٌذ،  هی TLRّبی  ثِ ثیبى گیشًذُ خًَؼبصی ًیض لبدس

صا تَػظ  سػذ ؿٌبػبیی ػَاهل ثیوبسی ٌظش هیٍلی ث

ایي هیبى ایفب  ّبی ثٌیبدی اٍلیِ ًمؾ اصلی سا دس ػلَل

ثشای همبثلِ ثب ػفًَت سا دس  ًوَدُ ٍ هؼیشی ّشچِ هَثشتش

 ،. عجك ؿَاّذ]22،8[ دٌّذ هی اختیبس هیضثبى لشاس

ّبی ثٌیبدی تَػظ  ػلَل TLRّبی  تحشیک گیشًذُ

ّبی هختلف هَخت ػَق توبیض ایي  هیکشٍاسگبًیؼن

گشدد. ثذیي تشتیت  ّب ثِ ػوت سدُ هیلَئیذی هی ػلَل

ًمؾ هَثشی  TLRّبی  تَاًذ ثَاػغِ گیشًذُ ػفًَت هی

 ّبی خًَی داؿتِ ثبؿذ توبیض ػلَل هؼیش ًحَُ تَلیذ ٍ دس

ّویي ساػتب پظٍّؾ حبضش ًمؾ یک ػبهل  . دس]8-12[

ویت ّوبًٌذ ًیکَتیي سا سٍی ثیبى  هحیغی حبئض گیشًذُ  2اّ

افضایؾ  ثشای اٍلیي ثبس ّذف خَد لشاسدادُ ٍ TLRاصلی 

TLR2 کِ  کَتیي گضاسؽ ًوَد. ایيًی تحت تبثیش سا

ایي  چٌیي اثشی کذام ّؼتٌذ ٍ ثشٍص ّبی دخیل دس هکبًیؼن

ذ داؿتِ ثبؿذ خبسج اص ثبلیٌی چِ اّویتی هی یبفتِ اص ًظش  تَاً

 ثبؿذ.  اّذاف ایي هغبلؼِ هی

 : مطالعات آتی گیری ي وتیجٍ

 ًیکَتیي ثش ساثغِ ثب اثش هغبلؼِ هب ثؼٌَاى اٍلیي لذم دس

ّبی  ػغح ػلَل دس TLRّبی  ػولکشد گیشًذُ ثیبى ٍ

خًَی ًـبى داد کِ دٍصّبی هختلف  ػبص پیؾ-ثٌیبدی

تٌی ثبػث افضایؾ ثیبى گیشًذُ  هحیظ ثشٍى ًیکَتیي دس

TLR2 هیضاى  گشدًذ. ایٌکِ تغییش ّب هی ػغح ایي ػلَل دس

اثشات  ثَدُ ٍ چِ هکبًیؼوی اػتَاس ثیبى ایي گیشًذُ ثش

ذ ثبؿذ هَضَع  احتوبلی آى ثش سًٍذ خًَؼبصی چِ هی تَاً

هَسد اثشات  دس ثب تَخِ ثِ ایٌکِ هغبلؼبت آتی خَاّذ ثَد.

 سًٍذ خًَؼبصی دس افشاد ػیگبسی ٍ ًیکَتیي ثشتٌی  دسٍى

ّوچٌیي افشاد دسیبفت کٌٌذُ دسهبى خبیگضیي ًیکَتیٌی 

 ًمؾ ًیکَتیي ػلاٍُ ثش ،اعلاػبت چٌذاًی دس دػت ًیؼت

تبثیش  ٍ TLRّبی  ًحَُ ػولکشد گیشًذُ هیضاى ثیبى دس

-ثٌیبدیّبی  تغییش الگَی توبیضی ػلَل احتوبلی آى دس

ٌذ هَضَع هی خًَی ًیض ػبص پیؾ ای ثشای  ّبی لبثل تَخِ تَاً

 .ّبی آتی ثبؿٌذ پظٍّؾ
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Abstract: 

The stimulation of hematopoietic stem and progenitor cells (HSPCs) by stresses such as 

infectious microorganisms motivate them to differentiate toward myeloid linage. This is 

done through the toll like receptors (TLRs) on their membrane surface. The present study 

tried to evaluate the effect of nicotine (as an environmental factor) on expression of TLR4 

and TLR2 on HSPCs.  

For this purpose, the mononuclear cells of umbilical cord blood (UCB) were isolated, 

cultured and treated with three doses of nicotine (10nM, 1µM and 100µM) for 24 hours. 

Then, the expression of TLR4 and TLR2 on HSPCs (CD34+ cells) was determined by flow 

cytometry method. All doses of nicotine resulted in significant increment of TLR2 

expression but had no effect on the expression of TLR4.  

Accordingly, this finding indicates that nicotine can stimulate the expression of TLR2 on 

UCB-HSPCs, in vitro.  

Keywords: Nicotine, Umbilical cord blood, Hematopoietic stem and progenitor cells. 
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