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  مقاله اصيل پژوهشي

  شده از چربي بنيادي استخراج هاي اتولوگ سلول پيوند غير توأم تأثير
  شده در موش صحرايي  بر ترميم عصب سياتيك له و فاكتور رشد عصبي 

  
  5اقدا يعميد خطيب، 4يهمايون صدرايسيد ، 3غلامرضا كاكا، 2مهناز آذرنيا ،1آزاده تاجيك 

  
  چكيده

تأثير پيوند  ،در اين بررسيدر ، دنباش يم نآسادر دسترس و  ،يشده ار بافت چرب برگرفته ياديبن يها كه سلول يينجااز آ :و هدف زمينه
بر شاخص عمل عصب در موش صحرايي داراي  ،(NGF) و هورمون رشد عصب (ADSc) شده از چربي هاي بنيادي مشتق سلول

   .ارزيابي شد ،ي در روند ترميمبررسي رفتار و الكتروفيزيولوژ از طريق ،شدگي عصب سياتيك له
: شاملگروه  4 ، دركردن عصب سياتيك پس از له كه سر موش صحرايي نر بالغ استفاده شد 28از  ،در اين تحقيق :تحقيقروش 

 هاي گروه رت و NGFديده تحت درمان با  آسيب هاي ، گروه رتيعصب بيهاي شاهد فقط تحت آس هاي سالم، گروه رت گروه رت
 ،SFI)ميزان بهبودي توسط آزمون حسي شاخص فعاليت عصب سياتيك . قرار گرفتند NGF و ADScتحت درمان با ديده  آسيب

   .ارزيابي گرديد (NGV)و سرعت هدايت پيام عصبي  (AMP)دامنه پتانسيل فعاليت حركتي 
، )>01/0P(داري داشت  فزايش معنينسبت به گروه سالم اNGF هفته پس از ترميم، در گروه  2ميزان تأخير بهبود حسي،  :ها يافته

نسبت  NGFدرماني و  در پايان هفته ششم، در گروه سلول SFIميانگين . درماني، بهبودي كاملاً مشخصي ديده شد اما در گروه سلول
بت به درماني نس خصوص گروه سلول هاي درماني به در گروه AMPو  NCVميانگين . دار نبود به گروه شاهد افزايش داشت، اما معني

  .داري داشت گروه شاهد، افزايش غير معني
محسوب مناسب جراحت عصبي ترميم براي  يك رويكرد درماني تواند ميموضعي،  NGFهمراه تجويز  به ASDc يوندپ :گيري نتيجه
  .دارد اثر مثبتي بر ترميم عصب سياتيكنيز NGF شود و 
   عصب ميترم ؛د عصبرش عامل ؛يمشتق از چرب ياديبن يها سلول :هاي كليدي واژه
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  مقدمه
بخش نبوده و  رضايت ،هاي عصبي پيامدهاي آسيب

عدم كاركرد حسي . شود ت ميمد هاي طولاني موجب معلوليت
تنها پيامدهاي  نه ،راحتي همراه استو حركتي كه با درد و نا

بلكه از تأثيرات فيزيولوژيكي و اجتماعي مهمي  ،كاربردي دارد
  .)1(نيز برخوردار است 

هاي مختلف درماني در ترميم اعصاب محيطي  روش
براي هميشه  ،اين ضايعات% 50اما هنوز  ،استفاده شده است

  .)2( دنگذار مانده و معلوليت بجا مي باقي
يك منبع سلولي جذاب  ،بنيادي مزانشيمي هاي سلول

 ،روند كه علت آن شمار مي براي ترميم بافت عصبي به
خودتجديدپذيري آنها، سرعت رشد زياد و خصوصيات مختلف 

مشخص شده است كه  همچنين ؛)3(باشد  چند كاركردي مي
شده از مغز  هاي بنيادي مزانشيم استخراج كاشت سلول

د نوي ترميم عصب محيطي دارتأثير مفيدي بر ر ،استخوان
روشي دردناك و غير رفاهي  ،جداسازي آنها ،با اين وجود ؛)4(

 .)5(ها در مغز استخوان نسبتاً كم است  بوده و فراواني سلول
 .)6(بنابراين يافتن يك منبع سلولي ديگر بسيار ضروري است 

هاي  پروفايل ،شده از چربي  هاي بنيادي استخراج سلول
هاي مزانشيم مغز استخوان دارند  ي با سلولشابهمفنوتيپي 

  :اما مزاياي منحصر به فرد آنها عبارتند از .)7(
از بافت  ،توان از طريق فرايند ليپوساكشن ها را مي اين سلول

ها در بافت  فراواني سلول ؛)8(آساني برداشت كرد  زيرپوست به
شوند  چربي بيشتر از مغز استخوان است و سريعتر تكثير مي

اختصاصي  عامليك  ،)NGF( يفاكتور رشد عصب ؛)10 ،9(
ترميم  ،NGF ؛)11( باشد ها مي ماندن نورون براي زنده

و سبب افزايش ) 12(نمايد  هاي حركتي را تسريع مي نورون
هاي اندوتليال  دار و بلوغ بيشتر لايه هاي ميلين تعداد آكسون

   .)13(گردد  مي
نوروتروفين بررسي تأثير تزريق  ،هدف از اين تحقيق

NGF و ADScشده توسط  ها بر ترميم عصب سياتيك له
هاي رفتاري، شاخص عمل عصب سياتيك و  آزمون

  .بودالكتروفيزيولوژي 
  تحقيقروش 

  ها مواد و روش
نژاد سر موش صحرايي نر بالغ  28بر روي  ،تحقيق حاضر

ها در  رت. گرم انجام شد 300-200تقريبي به وزن  ،ويستار
 ،...اآزمايشگاهي دانشگاه علوم پزشكي بقيه مركز حيوانات 

ساعت روشنايي و  12چرخه  :تحت شرايط طبيعي شامل
آب و غذاي كافي  و گراد درجه سانتي 25-23تاريكي، دماي 
  . نگهداري شدند

  حيوان سازي آماده
مقدار  ها توسط مخلوطي از كتامين به بيهوشي موش

mg/Kg90  مقدار  به )زايلازين(و گزيلازينmg/Kg10، 
موي پاي  ،صورت داخل صفاقي صورت گرفت و پس از آن به

توسط بتادين  ،حيوان تراشيده شد و پوست خلفي خارجي ران
  .و الكل استريل شد

  آسيب عصب سياتيك
 اندازه يك برش طولي به ،در پوست خلفي خارجي ران

شد و زده  كنارپشت ران  عضلات. متر ايجاد شد سانتي3
توسط پنس  ،عصب. گرديد عصب سياتيك نمايان

در دو جهت عمود بر يكديگر و  ،هوموستاتيك متوسط جراحي
  . ثانيه له شد 10به مدت 

  استخراج سلول
از حفره لگني حيوان برداشته شد و پس از  ،چربي
 محيط كشت ليتر ميلي 2كلاژناژ و  λ40با  ،خردشدن
αMEM  زده  هم به دقيقه 15تا  30مخلوط گرديد و به مدت

. دست آمد هرنگ ب يك محلول كاملاً شيريكه  زمانيتا  دش
بار به مدت 2عبور داده شد و سپس  70از فيلتر مش  ،محلول

دور  ،محلول رويي. سانتريفيوژ شد ،3000دقيقه و با دور  4
و  گرديد مخلوط كشتبا محيط  ،ماندهباقيو تركيب شد ريخته 

محيط  ،روز 3تا . قرار گرفت داخل انكوباتور ،پليتدر يك 
كشيده شد و محيط كشت جديد اضافه  توسط سمپلر ،رويي
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 ها سلول ،پاساژبعد از دو . ها به كف پليت چسبيدند شد تا سلول
  .شدند آمادهبراي پيوند 

  بندي گروه
  :گروه قرار گرفتند) n=7( 4در طور تصادفي  ها به موش

 ؛سالم بدون آسيبگروه  -1

ها دچار آسيب  موشياتيك عصب سشاهد كه گروه  -2
 ؛گرديد

ها دچار آسيب  عصب سياتيك موشكه  NGFگروه  -3
در محل  NGFميكروليتر  9مقدار  شد و سپس

 ؛آسيب تزريق گرديد

عصب كه  (Non-Atuo) غيراتولوگسلولي گروه  -4
در محل  ها دچار آسيب شد و سپس سياتيك موش

سلول بنيادي مزانشيمي  150000مقدار  ،آسيب
 .تزريق گرديد NGFميكروليتر  9دار همراه با مق

  NGFتزريق سلول و 
از پليت جدا شد و مقدار  ،تريپسينآنزيم ها توسط  سلول
با استفاده از سرنگ  ،NGFميكروليتر  9 و سلول 150000
تزريق به مدت . گرديدشده عصب تزريق  به محل له ،هميلتون

 متري ديستال و ميلي يك ،محل آسيبناحيه  3دقيقه و در  9
  . صورت گرفت محل آسيب پروگزيمال

  هاي رفتاري بررسي
  كارزيابي حسي عصب سياتي: بررسي حسي -الف

توسط آزمون  ،ارزيابي عملكرد حسي عصب سياتيك
 انجام شد كه روشي براي سنجش حسHot Plate  رفتاري

و توسط  6و  4، 2در پايان هفته  ،اين آزمون. حرارت است
كه ) اصفهان، ايران -زماشركت پارس آ( Heaterدستگاه 

درجه  48دما در . انجام شد ،داراي تنظيم درجه حرارت بود
موش روي صفحه قرار گرفت و مدت  ؛گراد ثابت گرديد سانتي

ديده خود را از سطح  زماني كه طول كشيد تا حيوان پاي آسيب
 ،اين عمل .نظر گرفته شد عنوان زمان پاسخ در به ،بلند كند

  دقيقه  10طور جداگانه و به فاصله  به ،ربا 3حيوان  براي هر
 .انجام گرفت

  تنمايش كف پاي ر - 1 شكل
ارزيابي شاخص عملكرد عصب : بررسي حركتي -ب

  سياتيك 
بعد از عمل  6و  4، 2در پايان هفته  ،بررسي حركتي
 حيوان، ديده كه كف پاي آسيب صورت بدين ؛جراحي انجام شد

 60×7×20رو به ابعاد با جوهر رنگي شد و حيوان در يك راه
راه  ،متر كه كف آن كاغذ سفيدي قرار داده شد بود سانتي
اساس فرمول زير براي پاي جراحي  بر ،SFIسپس  ؛رفت مي

  .)14(شده و پاي سالم محاسبه گرديد 
 

فاصله بين  »TS«طول كف پا،  »PL« ،معادله فوق در
  ،4و  2فاصله بين سرانگشتان  »IT«، 5و  1سر انگشتان 

»E-Experimental« سمت آزمايش ،»N-normal«  سمت
 .باشند مي )متر  ها برحسب ميلي تمام اندازه(سالم 

بودن  علامت طبيعي ،باشد+ 10تا  -SFI ، 10اگر مقدار
بهبودي حركتي را  ،-10الي  -100باشد و اعداد  حركت پا مي

دهد كه  نشان مي ،يا كمتر -100دهد و مقدار  نشان مي
اين  .)15(طور كامل از بين رفته است  هفعاليت حركتي ب

پركاربردترين روش براي ارزيابي كاركردي ترميم  ،روش
  .)16(عصب در موش است 

  بررسي الكتروفيزيولوژي -ج
براي  ثبت الكتروميوگرافيتوسط دستگاه  ،اين بررسي

و سرعت هدايت  (AMP)ثبت دامنه پتانسيل فعاليت حركتي 
 ،ها در پايان هفته ششم وشم. انجام شد (NCV)پيام عصبي 
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 آنهاو الكترود تحريك در زير عصب سياتيك  ندبيهوش شد
يكي روي قوزك خارجي  ،اي قرار گرفت كه دو الكترود كفه

  .گرفت تيبيا و ديگري روي عضله گاستروكنيميوس قرار
  ها روش تجزيه و تحليل داده
ويرايش ( SPSS افزار توسط نرم ،ها تجزيه و تحليل داده

صورت ميانگين و  هب ،آمده دست هانجام شد و نتايج ب) 18
 .نمايش داده شد) Mean±SEM(خطاي انحراف از ميانگين 

 براي مقايسهواليس -كروسكال از آزمون ،ها در بررسي داده
داري  سطح معني. ها استفاده گرديد بين گروه ميانگين

05/0P< درنظر گرفته شد.  
  

  ها يافته
  بررسي حسي
 6و  4، 2هاي  پاسخ حسي در پايان هفتهخير أميانگين ت

در پايان  ،)=034/0P= ،032/0P= ،028/0P( در گروه شاهد 
و ) =024/0Pو  =NGF )025/0Pهاي  در گروه 4و  2هفته 
طور  ، به)=046/0Pو  =05/0P(درماني غير اتولوگ  سلول
ميزان بهبود درك حس در . داري بيشتر از گروه سالم بود معني

درماني غير اتولوگ  در گروه سلول 6و  4ي ها پايان هفته
)034/0P=(، داري نسبت به گروه شاهد داشت افزايش معني.  

هفته، ميزان  2با توجه به نمودار يك، با گذشت زمان 
درماني قابل تشخيص است   درك حس حرارت در گروه سلول

دارد و با گذشت زمان  NGFداري با گروه  كه اختلاف معني
ها نسبت به  هفته بعد از ترميم، در همه گروه 6و  4بيشتر در 

شود كه اين اختلاف ديگر  گروه سالم، بهبودي مشاهده مي
درماني غير  اين بهبودي در گروه سلول. دار نيست معني

خيلي نزديك به  6اتولوگ بيشتر مشهود بوده و در پايان هفته 
 .باشد نرمال مي

 
 
 
 
 

با كشيدن پاي خلفي  عقبمقايسه زمان تأخير در پاسخ  -1نمودار 
 6و  4، 2هاي  هاي مختلف در پايان هفته در گروه Hot plateاستفاده از 

اختلاف : €. اختلاف معني دار با گروه نرمال يا طبيعي*: . پس از ترميم
  .اتولوگپيوند غيردار با گروه  معني

  
  SFIآزمون حركتي يا 

كف روي ر رفتن ب حيوانات قادر به راه ،كردن عصب با له
كم بهبودي  كم ،ديده نبودند كه با گذشت زمان پاي آسيب
در پايان هفته ششم نسبت  ،2با توجه به تصوير  .حاصل شد
روند بهبودي بهتر است و اين ميزان در  ،4 و 2هاي  به هفته

تر  ها سريع درماني غير اتولوگ نسبت به ساير گروه گروه سلول
هاي  ر بين گروهدا اختلاف معني ،از لحاظ آماري. باشد مي

طور كه جدول نشان  همان. )1جدول (آزمايشي مشاهده نشد 
 رينسبت به سا يدرمان در گروه سلول يروند بهبود ،دهد يم

  .است شتريها ب گروه
ارزيابي شاخص عملكرد حركتي عصب سياتيك در پايان  - 1جدول 
آزمون (هاي مورد آزمايش  بعد از ترميم در گروه 6و  4، 2هاي  هفته

  )SFIحركتي يا 

  

  زمان
  هفته ششم  هفته چهارم هفته دوم  ها گروه

  -5/9±87/6  - 0/25±62/7  - 9/74±23/2  شاهد
NGF  01/6±4/60 -  97/9±3/17 -  97/5±7/6-  

  -5/9±92/1  - 5/33±17/2  - 1/57±25/5  درماني سلول
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هاي مختلف مورد  هاي گروه ديده موش تصوير پاهاي آسيب - 2تصوير 
پس از ترميم،  6و  4، 2هاي  فتن در پايان هفتهر هنگام راه ،آزمايش

گروه  )SFI. a ارزيابي شاخص عملكرد حركتي عصب سياتيك يا براي
  .گروه سلولي غير اتولوگ )dو  NGF گروه )cگروه شاهد،  )bسالم، 

نحوه  ،6هفته  انيدر پا ،دهد ينشان م ريهمانطور كه تصو
نسبت به گروه  يدرمان سلول يها در گروه گرفتن پنجه پاقرار

  .است افتهيسالم بهبود 
   الكتروفيزيولوژي
الكتروفيزيولوژي  آزمون ،6ها در پايان هفته  از تمام گروه

 ،در عصب سياتيك سالم NCVعمل آمد كه ميانگين  به
 AMP 58/0±3/33متر بر ثانيه و ميانگين  56/2±7/54

در گروه سالم نسبت به گروه  NCVميانگين . ولت بود ميلي
؛ )=006/0P(داري برخوردار بود  از افزايش معني ،شاهد

و  )=NGF )09/0Pهاي  كه اين ميزان نسبت به گروه درحالي
داري  اختلاف معني ،)=12/0P(اتولوگ  درماني غير سلول
 ،در گروه شاهد نسبت به گروه سالم AMPميانگين  .نداشت

اما اين مقدار در   )=014/0P( داري را نشان داد كاهش معني
درماني غيراتولوگ  و سلول )=NGF )082/0Pهاي  وهگر

)106/0P=(، در پايان  .داري نداشت اختلاف معني گونه هيچ
هاي درماني  در گروه AMPو  NCVميزان  ،هفته شش

نسبت به گروه  ،درماني غيراتولوگ خصوص گروه سلول به
دار  اي داشت اما اين ميزان معني شاهد بهبودي قابل ملاحظه

  .نبود

قابل  يبهبود ،دهد ينشان م 2طور كه جدول  همان
نسبت به گروه شاهد مشاهده  يدرمان يها در گروه يا ملاحظه

  .دار نبود يمعن زانيم نيشود اما ا يم
و ) AMP(پتانسيل فعاليت حركتي   دامنه يها شاخص سهيمقا -2جدول 

  .تحت مطالعه يها در گروه) NCV( يعصب حركت تيسرعت هدا

  .)=001/0P( دار با گروه سالم ياختلاف معن ددهنده وجو نشان *

  
  بحث

عنوان يك رويكرد درماني جديد براي  به ،پيوند سلولي
هاي پيوندي  سلول. شود محيطي شناخته مينقايص عصب 

در كشت تكثير شده  ؛آساني قابل دسترس بوده آل بايد به ايده
 .)17( در بافت ميزبان ادغام شوند ،و با تحمل ايمونولوژيكي

توان با روش  شده از چربي را مي هاي بنيادي استخراج سلول
وه علا به ؛آساني جدا نمود از چربي زير پوست به ،ليپوساكشن
توان به مدت بيشتري در كشت توسعه داد  ها را مي اين سلول

موجب رشد و تحريك  ،پيوند سلولي .)18( و سريعاً تكثير نمود
 .)19( شود هاي عصبي مي هاي خوني و جوانه بازسازي رگ

هاي حسي و حركتي  باعث بهبود عملكرد نورون ،پيوند ناي
يد فاكتورهاي رشد توانايي تول دليل به ،شود كه اين تأثيرات مي

  .)20(باشد  مي NGFمانند 
NGF، ها  ماندن نورون فاكتور اختصاصي براي زنده

سبب افزايش ترميم اعصاب محيطي و  ،NGF. )11( باشد مي
كه  شدمشاهده  ،در مطالعه حاضر .)13(شود  زايي مي رگ

تواند ترميم نقايص عصبي را ارتقا  مي ،ها ADScكاشت 
رفتن است كه  بهبود راه ،ين پيونديكي از مزاياي ا. بخشد

شاخص كاركرد عصب . دهد آن را نشان مي ،تحليل اثر پا

NCV (m/s) AMP (mv)  متغيرها  
  ها گروه

  سالم 58/0±3/33  56/2±7/54
  شاهد 6/2±2/17*  22/4±8/27*

49/6±6/33 25/4±7/21 NGF  
94/2±4/35  5/2±0/26 None Autologus  
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منظور بررسي ميزان بهبودي عملي عصب  به ،سياتيك
و همكاران مطرح شد و  de Medinaceliاز سوي  ،سياتيك

  .)21، 16(كار گرفته شد  و همكاران به Bainبعدها توسط 
هفته پس  2 ،گروه شاهددر  SFIمقدار  ،در مطالعه حاضر

 هفته پس از جراحي 4، -9/74±23/2 از جراحي
شد و  -5/9±87/6 هفته پس از جراحي 6و  -62/7±0/25

در  SFI مقدار، NGF شده با سلول و هاي درمان در گروه
و  -1/57±25/5 :ترتيب م پس از ضايعه بهوپايان هفته د

 و -5/9±92/1و در پايان هفته ششم  -01/6±4/60
دهنده بهبودي و تسريع ترميم  كه نشان بود -97/5±7/6

. باشد هاي درماني نسبت به گروه شاهد مي ضايعه گروه
شاخص  ،هفته پس از آسيب 6 ،طور كه ملاحظه شد همان

ديده تحت درمان با سلول نسبت به  عملكردي از اندام آسيب
  . بيشتر بود  NGFوگروه كنترل 

فنوتيپ  ها كه بهADSc تأثيرات آزمونمطالعات 
  توسط 2010در سال  ،هاي شوان متمايز شد سلول

Di summa 22( و همكاران گزارش شده است( .Shi  و
بلكه  ،تنها در آسيب عصب محيطي ها نهADScاز  ،همكاران
  ).23( نداستفاده كرد نيزهاي سيستم عصبي مركزي  در آسيب

Ray  از  ،2009و همكاران در سالADSc ها براي
نخاعي حاد و بهبود در عملكرد عصبي هاي  درمان آسيب
ها براي تمايز به ADScآنها همچنين از . استفاده كردند

هاي عصبي استفاده  ها و سلول ها، اليگودندروسيت آستروسيت
كه بهبود ند اما در اين مطالعه اظهار داشت .)24( كردند

با  ،توجه بافتي در محل آسيب با وجود بهبود قابل ،عملكرد

 ،بنابراين بهبود كامل عملكرد نخاع ؛ملاحظه نشدسلولي  پيوند
هاي مختلف به  تر و تركيب روش نياز به درمان بسيار پيچيده

 حاكي از ،ها اين يافته .)25( سلولي دارد جاي تزريق از نوع تك
پتانسيل زيادي براي ارتقاي ترميم عصب  ،هاADScآنند كه 

رات كاشت البته قابل ذكر است كه ما تأثي .پيراموني دارند
ADScدر شش هفته تنها  ،را براي ترميم عصب محيطي ها

پس از پيوند مورد بررسي قرار داديم كه اين يكي از 
تحقيقات چندجانبه و . هاي اين تحقيق است محدوديت
تا ، هاADScتري نياز است تا بررسي شود كه پيوند  طولاني

توانند ترميم عصب را پشتيباني كنند و در چه  چه مدت مي
. دهند بهترين تأثيرات خود را نشان مي ،ها زماني اين سلول

ترميم عصب  ،NGFها و ADScتحقيق حاضر نشان داد كه 
  . دنبخش محيطي را در موش ارتقا مي

  
  گيري نتيجه
توان نتيجه گرفت كه پيوند  مي ،اساس مطالعه حاضر بر
همچنين  ؛شود شده مي سبب ترميم عصب سياتيك له ،سلول

NGF، كه با مطالعه  شود سريع در بهبود عصب ميموجب ت
آن  ،نيز) SFI(فتن ر دست آمد و بهبود راه هالكتروفيزيولوژي ب

  .را نشان داد
  

  تقدير و تشكر
با مساعدت مركز علوم اعصاب دانشگاه علوم  ،اين مطالعه
وسيله تشكر و  به انجام رسيد كه بدين ...اپزشكي بقيه 
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Abstract                   Original Article 
 
 

Effect of non-autologous adipose-derived stem cells 
transplantation and nerve growth factor on the repair of 

crushed sciatic nerve in rats   
 

Azadeh Tajik1, Mahnaz Azarnia2, Gholamreza Kaka3, Seyed Homayoon Sadraie4, Amid Khatiby 
Aghda5 

 

Background and Aim: Application of stem cells derived from adipose tissue is very easy. The present study 
evaluated the effect of transplantation of non-autolugus of adipose derived stem cell (ADSc) and nerve 
growth factor (NGF) in repairing of crushed sciatic nerve in rats by examining their behavior and 
electrophysiology. 
Materials and Methods: Twenty-eight adult male rats were used in this study. The animals were randomly 
divided into four equal groups: (healthy rats), as control (sciatic nerve crushed rats), (sciatic nerve crushed 
rats treated with NGF), and (sciatic nerve crushed rats treated by means of transplantation of non-autolugue 
of ADSc).Then, the improvement of sensory function and sciatic nerve index (SFI) of the groups were 
assessed. 
Results: Time of recovery of sensory parameters after two weeks treatment with NGF significantly 
decreased when compared to the control group (P<0.01), while the cell therapy group showed siqnificant 
improvement. At the end of the sixth week, mean of SFI in cell therapy and NGF groups increased compared 
to the control group but the differences were not significant. Mean NCV and AMP also showed a non-
significant increase in the cell therapy group compared to the control group. 
Conclusion: Transplantation of non-autologous of adipose-derived stem cells (ASDc) is an appropriate 
therapeutic approach in repairing of neurological injuries and NGF has a positive effect in crushed sciatic 
nerve regeneration. 
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