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 مقاله پژوهشي 

  تينوسايکراتبه  يانسان تخمدان کوليفول يگرانولوزا يهاسلولز يتما
  

 ٣،٤ي، آرش عبدالملک٢انيدزفول، مهروز ٢يشين قريام ديس ،١يمسعود ملک

 
  09/09/1399تاریخ پذیرش  28/04/1399تاریخ دریافت 

 
 يدهچک

 زيتما و ميتقس تيخصوص يدارا هاسلولن يا شوند.يافت ميمختلف  يهادر بافت که باشنديم ياافتهين زيتما يهاسلول ياديبن يهاسلول :هدف و زمينهپيش
 يهاسلولگرانولوزا به  ياديبن يهاسلول يزين پژوهش توان تمايدر ا .باشنديم توان چند ياديبن يهاسلول گرانولوزا يهاسلول. هستند يسلول يهادهر انواع به

  قرار گرفت. يابيت مورد ارزينوسايکرات
 هياول کشت طيمح به يتينوسايکرات يالقاکننده طيمح سپس ،شد داده کشت تخمدان لکويفول از يميآنز يجداساز از بعد گرانولوزا يهاسلول :هامواد و روش

  .گرفت قرار يموردبررس تلاب وسترن کيتکن توسط يتينوسايکرات انيب يمارکرها عنوانبه ۱۴ نيکرات و ۱۰ نيکرات انيب و ديگرد اضافه
ج ينتا .)>۰۵/۰pبود ( يميمزانش ياديبن يهاسلول ياختصاص يهاژنيآنت يبالا انيب دهندهنشان شدهاستخراج يهاسلول يتومتريفلوسا زيآنال جينتا: هاافتهي

  .)>۰۵/۰pبود ( ير از کنترل منفيها غدر همه گروه ١٤ن يو کرات ١٠ن يکرات يهانيان پروتئيب دهندهنشانز يوسترن بلات ن
ب را جهت بستر مناس شتر،يب قاتيتحق با توانيدارند، و م يتينوسايکرات يهاسلولبه  زيدر تما ييبالا اريتوان بس يانسان يگرانولوزا يهاسلول :يريگجهينت

 .نمودفراهم  يپوست ديشد عاتيدرمان ضا يبرا يانسان يگرانولوزا يهاسلولاستفاده از 

 گرانولوزا يهاسلول، ۱۴ن ي، کرات۱۰ن يکرات ،يتومتريفلوسا وسترن بلات،ت، ينوسايکرات: يديکلگان واژ
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  مقدمه

اهد ش روزههمه يموتور هينقل ليوسا روزافزون شيبا توجه به افزا
ر اکثر د متأسفانهکه  ميهست کشور يهاجادهدر سطح  ياريسوانح بس

 جبرانرقابليغو  ديشد يپوست يهازخم و عاتيتصادفات ضا نيا
و  ديپوست با اس يسوختگ لياز قب يعاتيضا ني. همچنافتديم اتفاق

گذارد. يجراحان م و پزشکان يپا شيرا پ يت فراوانلاحرارت مشک
جامعه جراحان  يبرا يلضهمواره مع يپوست عاتيدرمان ضا رونيازا

 ايبافت پو کيپوست  يطورکلبه .)٣-١(است بوده ييبايپوست و ز
 و آن را در مقابل پوشانديمکه تمام سطح بدن را از خارج  باشديم

، هاتيالکترول ميآب، تنظ ريممانعت از تبخ ازجمله يخارج عوامل

                                                             
  (نويسنده مسئول) رانيز، ايز، تبري، واحد تبري، دانشگاه آزاد اسلاميست شناسيگروه ز ١
  رانيا، کرج، جرک، واحد ي، دانشگاه آزاد اسلاميست شناسيگروه ز ٢
  رانيا ن،ينم ،يليدانشگاه محقق اردب ن،ينو یهایفناوردانشکده  ،يگروه علوم مهندس ٣
  رانيا ن،يسبلان، نم نينو يها يدانشگاه فن آور ن،ينو یهایفناوردانشکده  ،يگروه علوم مهندس ٤

-يم ينگهدار ماوراءبنفش محافظت از نفوذ مواد مختلف و اثر اشعه
ه کار ب زيعضو لامسه ن عنوانبه ،يکند و به علت اختتام اعصاب حس

  .)٤( روديم
 ياعمده نقش ياديبن يهاسلولنه ير در زمياخ يهاشرفتيپ

از  يبرخدرمان ن يهمچن ها وتباف يو بازساز ميترمنه يزم در را
پرتوان با  يهاسلولن يوند ايپ قياز طر ريعلاج ناپذ يهايماريب

 زکنندهيمتما يژگيدو و .)٥(کننديم يبازبالا  يل درمانيپتانس
در  هاآن ييشامل توانا يسلول يهارده رياز سا ياديبن يهاسلول
به  زيامکان تما نيو همچن توزيم ميتقس قيمنابع خود از طر ينوساز

 يپزشک ندهيدر آرا  هاسلولن يا نقش بارز  هاسلولانواع  گريد
از  يانواع يميترم يامروزه در پزشک .دهديمنشان  يميترم

کول ي، پوست، فوليچرب ياديبن يهاسلول ازجمله  ياديبن يهاسلول



 و همکارانمسعود ملکی   کراتينوسايت به انساني تخمدان فوليکول گرانولوزاي هايسلول تمايز
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 قرار دارند موردتوجه تخمک و مغز استخوان ي، گرانولوزابند ناف ،مو
 جهت ياديبن يهاسلول ژهيوات يخصوص از .شونديبه کار برده م و

گسترش  تيبه استحصال آسان، قابل توانيمک ينيدر کل يريکارگبه
 ينيزنده ماندن و لانه گز ييط کشت، توانايمناسب در مح ريو تکث

 .)٦( نموداشاره  ييزبان و عدم تومورزايبدن م يهابافتمناسب در 
 کياز  يراحتبه تخمک يگرانولوزا ياديبن يهاسلولان، ين ميدر ا

با درجه خلوص  سرعتبهو  باشنديم يبافت کوچک قابل جداساز
 کوليلفو کيگرفته شده از  يسلول تيجمع زيو ن کننديبالا رشد م

ر مضاف ب. باشدينم يسازخالص يبه مرحله يازيبوده و ن کنواختي
  .)٨, ٧( ندارد يو قانون يمنع اخلاق هاآناستفاده از  کهنيا

Bukovsky  ينشان دادند وقت ٢٠٠٨ در سالو همکارانش 
 شوند،يداده م کشت يشگاهيآزما طيگرانولوزا در مح يهاسلول

وه بر لاع .دهنديرا نشان م يستبروبلايف پيشکل داده و فنوت رييتغ
روژن سترون و استوتست، از پروژسترون يبيترک آن بعد از استفاده از

تازه کشت داده شده به سمت  يگرانولوزا يهاسلولکشت،  طيدر مح
و همکارانش  De Geyter .)٩( ابندييم زيتما يشبه نورون يهاسلول

 يهاسلولبودن  يچند توان تيبار خاص نياول يبرا ٢٠٠٩ در سال
 هاآن يدر مطالعه .کردند ييشناسا کشت طيدر مح گرانولوزا را

 نشان را يستبروبلايو ف ياليتل ياپ يگرانولوزا دو مورفولوژ يهاسلول
ن ياز ب هاسلول ياليتل يشکل اپ هفته بعد از کشت ٣حدود ، دادند

 يمطالعه در .)١٠(ماندند  يباق يبروبلاستيف يهاسلولرفت و فقط 
 و خوک يگرانولوزا يهاسلول در ياديبن يمارکرها انيب زين يگريد
 و Mattioli توسط ياستئوبلاست يهاسلول به هاآن زيتما زين

 يمارکرها انين بيهمچن .)٨(قرار گرفت  يابيهمکارانش مورد ارز
 و Michail Varras توسط يانسان يگرانولوزا يهاسلول در ياديبن

د توانستن نيهمچن هاآن ،و اثبات قرار گرفت يموردبررسهمکارانش 
 ,OCT-4, CD29, CD44, CD90, CD105 ياديبن يمارکرها

CD117, CD166 مارکر  انيبن يعلاوه بر اکنند.  ييرا شناسا
OCT-4  علت  ،يبدن يمانند سن، توده ييپارامترها بر اساسرا

 رهيآسپ يهاکوليفول و تعداد FSH, LH يسرم يهيسطح پا ،يينازا
  .)١١(قرار دادند يموردبررسشده 

Irene Ellia آنکه دييتأ يبرا 2013 سال در همکارانش و 

 کشت طيمح در وارتون ژله از جداشده يميمزانش ياديبن يهاسلول

 در را ياليتلياپ يسلول نيلا به زيتما تيقابل ياختصاص شدهيغن

 را 193 نيتوکراتيسا و 2 نيتوکراتيپنس ،دارند in vitro طيشرا

 يميستوشيمونوهيا از استفاده با يمثبت جينتا که کردند يزيآمرنگ
 تينوسايکرات به زيتما يبرا را هاسلول نيا ييتوانا و دادند نشان
  .)١٢( کردند اثبات

نه استفاده از يکه در زم يريچشمگ يهاشرفتيپرغم يعل
آمده  به دستبافت  يو مهندس يميترم يدر پزشک ياديبن يهاسلول

ر يک مسينيدر کل هاسلولن ير از اياست، کماکان تا استفاده فراگ
 در ياديبن يهاسلول يمارکرها وجود .ش استيدر پ يطولان

 يمناسب ديکاند هاسلول نيا شده موجب گرانولوزا يهاسلول
 توان يهدف از پژوهش حاضر بررس، رونيازا. باشند پوست ميدرترم

جهت کاربرد در  هاتينوسايکرات به گرانولوزا يهاسلول يزيتما
  .باشديم دهيدبيآس يپوشش يهابافت يبازساز
  

  مواد و روش کار
 باشديم )يو شبه تجرب ي(تجرب يامداخله از نوع حاضر پژوهش

 يجهاد دانشگاه يمرکز درمان نابارور يقاتيشگاه تحقيآزما در که
 تيرعا با هاشيآزما . كليهگرفت انجام ١٣٩٣ سال يدر ط زيتبر

 يبا کد اخلاق دانشگاه و ياخلاق پژوهش تهيمصوب کم اخلاقي اصول
 يهاسلول .انجام شده است IR.AZUMS.REC.1393.522شماره 

ور د يشناسنيجنشگاه يگرانولوزا پس از جدا شدن از تخمک در آزما
 يقات روياخلاق در تحق نامهنيآئن طبق ي، بنابراشونديمانداخته 

  رد.وجود ندا هاسلولن ياستفاده از ا ازنظر يمشکل ياديبن يهاسلول
  

  :يو پاساژ سلول گرانولوزا يهاسلولاستخراج 
 با استفاده از ونيراسيآسپ قيتخمدان از طر دهيرس کوليفول

ش گرانولوزا با رو يهاسلول به دست آمد و ناليترانس واژ يسونوگراف
 شگاهيآزمافاصله به لاشده و ب يجداساز )دازيالورونيه ميآنز( يميآنز

ن قسمت توسط ي(ا منتقل شدند ياديبن يهاسلول کشت
انجام گرفته و سپس  يشناسنيجنشگاه يدر آزما شناسنيجن

طور هب .)١٣, ١٠( د)يشگاه کشت سلول گرديل آزمايتحو هاسلول
وارد فالکون  يفاصله پس از جداسازلاگرانولوزا ب يهاسلولخلاصه 

 درصد٢٠کشت همراه با  طيمح تريليليم ٢ زانيبه م سپس شدند.
FBS  و به  ١٥٠٠فالکون در دور  اتي. محتوديگرداضافه  هاسلولبه
  .ديگرد وژيفيسانتر گراديسانتدرجه  ٢٠ يدما در قهيدق ٥مدت 
 تکش طيمح خارج شد. سپس ييرو طيمح وژيفيبعد از سانتر 

DMEM/F12 درصد٢٠ يحاو FBS  درصد١ کيوتيبيآنتو 
pen/strep سک کشت و لااز آن وارد ف تريليليم ٤که  ديگرد هيته

 هاسلول در ادامه .دياضافه گرد هاسلول يآن به رو تريليليم ١
 ٣٧ يدما داخل انکوباتور باسک شدند. سپس لاو وارد ف شمارش

 قرار داده شد. CO2 5%و  درصد٩٨و رطوبت  گراديسانت يدرجه
پر شد،  هاسلولدرصد سطح فلاسک توسط  ٨٠ يال ٧٠ نکهيازاپس

  .داده شدند پاساژ هاسلول
  
 يهاسلولت ين هوييو تع هاسلول يسطح يمارکرها يبررس

  :يتومتريتوسط فلوسا ياديبن



 ۱۳۹۹ بهمن، ۱۱، شماره ۳۱دوره   پزشکيمطالعات علوم مجله 
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 ادييبن اثبات منظوربه ،هاسلول يآلودگ عدم از نانياطم از پس

، CD44 ،CD166 ،CD105 يسطح يهامارکر بودن،
CD146،CD90،CD106، Anti-stro 1، CD19  وCD45 وسطت 

 يبررس يخلاصه، برا طوربه .شد يبررس يتومتريک فلوسايتکن
در پاساژ سوم استفاده  گرانولوزا يهاسلولاز  يسطح يمارکرها

دند. ش وژيفيشده و سانتر نهيپسيتر هاسلولپس از پاساژ  د.يگرد
 FBS درصد١به همراه  D-PBSA يحاو طيبه مح هاسلولسپس 

 ratios( هياول يباد ياز آنت تريکروليم ١٠در  هاسلول منتقل شدند.

 سپس انکوبه شدند. قهيدق ٤٥به مدت  ٤ °C يدر دما )1:100
شده و با بافر  وژيفيسانتر قهيدق ١٥ يبرا ١٢٠٠در دور  هاسلول

اضافه  هيوثان يباد يو آنت شد شستشو داده يتومتريفلوسا يشستشو
 کيتار طيدر مح قهيدق ٤٥به مدت  ٤٠ °Cدر ها و فالکون ديگرد

داده شده و با دستگاه و نرم  شستشوو بدنبال آن انکوبه شدند. 
 )BD FACSCalibur( يتومتريفلوسا يکننده ليوتحلهيتجزافزار
  .)١٤( قرار گرفتند مطالعه مورد

  
 :گرانولوزا يهاسلول زيتما يالقا

، يسلول يرده هيگرانولوزا پس از ته يهاسلولکشت  طيمح
و  هشد ضيتعو نمودند، کشت را پر فلاسک درصد٨٠حدود  يوقت
نانومولار و  ١٠٠ يهاغلظتبا  يتينوسايکرات ييکشت القا طيمح

، ٧مختلف  ي. القا درچهار گروه زمانديگرد نيگزيجا نانومولار ٢٠٠
ه و شد ضيتعو کباريروز  ٤هر  طيشد. مح انجامروز  ٢٨و  ٢١ ،١٤

ام انج جهت يز سلوليبعد از ل ازيمورد ن يهانمونه يزمان يدر هر بازه
  قرار گرفت. يابيمورد ارزبرداشته شده و  تلاوسترن ب کيتکن

  
  :نيپروتئ غلظت يريگ اندازه يبرا بردفورد روش
 هاآن يف جذبيها، طدر نمونهن ياثبات وجود پروتئ منظوربه

 شد. يرياندازه گ UV-visibleتوسط اسپکتروفوتومتر در محدوده 
ن يتوسط روش پروتئ هامحلولک از ين هريزان پروتئيبدنبال آن م

 ١٠ زانيابتدا به مبطور خلاصه،  د.يبردفورد محاسبه گرد يسنج
مولار به  ١٥/٠ NaClبر داشته شد و با  ياز عصاره سلول تريکروليم

رنگ  تريليليم ١ زانيم در ادامهرسانده شد.  تريکروليم ١٠٠حجم 
در  قهيدق ٥ مدت . پس از ورتکس بهديبلو به آن اضافه گرد يکوماس

 هانمونه يهمه يبرا نيغلظت پروتئسپس  اتاق قرار داده شد. يدما
  .به دست آمد

  
  :ک وسترن بلاتيتکن

-Anti-krt10 )origeneه شامل ياول يباديک آنتين تکنيدر ا

TA308915 و (RbpAb to cytokeratin14 )abcam-

Ab175549ه يثانو يباد ي) و آنتGoat anti-rabbit IgG-FITC 

ه ب ديمآ ليکه الکتروفورز ژل اکر يزمانمورد استفاده قرار گرفت. 
 ياصل ژل از Stacking gelو  ديژل از کاست خارج گرد د،يرس انيپا

جدا شد. ژل با استفاده از بافرالکتروفورز شستشو داده شد و ژل در 
 ميبه مدت ن western blotting Transfer buffer يحاو يظرف

 آب در يبه آرام تروسلولزيمدت کاغذ ن نيساعت قرار داده شد. در ا
 Transfer bufferدر داخل  قهيدق ١٥شده و به مدت  سيمقطر خ

داخل ترانسفر بافر  زين واتمن يصاف يکاغذهاقرار داده شد و 
 رترانسفر باف يمقدار ياشهيش يداخل ظرف سپس شدند. ساندهيخ
ت داخل آن قرار داده شد. لاوسترن ب چيساندو و کاست ختهير

پس از  شدند. ساندهيداخل ظرف کامل خ زين چيساندو يهااسفنج
 کهيت آن را برداشته و در حاللاوسترن ب چياتمام سر هم کردن ساندو

د. ت شلادستگاه است، وارد تانک وسترن ب يمنف ژل به طرف قطب
ساعت  ١ مدت پر شده و به Transfer bufferداخل تانک با محلول 

عمل  انيولت عمل انتقال انجام گرفت. پس از پا ٩٠ - ١٢٠با ولتاژ 
از شده ب چيساندو تروسلولز،يکاغذ ن يرو از ژل به هانيپروتئانتقال 

 ساعت در بافر بلوکه کننده قرار داده کيبه مدت  تروسلولزيو کاغذ ن
 يادب يسلولز، آنت تروي. پس از اتمام زمان بلوکه کردن کاغذ نشد
 يشده و رو قيکننده رق بلوکه در محلول ١:١٠٠٠ زانيبه م هياول

 ينتسلولز با آ ترويکاغذ ن يشد. ظرف حاو ختهيسلولز ر ترويکاغذ ن
درجه  ٤ساعت در  ١٢و به مدت گرفت قرار  کريش يرو ه،ياول يباد

 تروين کاغذ ساعته ١٢قرار داده شد. پس از اتمام زمان  گراديسانت
شستشو  TBSTبا محلول  قهيدق ٥سلولز چند بار و هر بار به مدت 

در محلول  ١:٧٠٠٠ زانيبه م هيثانو يباد يداده شد و سپس آنت
سلولز اضافه شد و در  ترويکاغذ ن يشده و رو قيبلوکه کننده رق

 يسلولز رو ترويکاغذ ن يساعت ظرف حاو کيبه مدت  اتاق يدما
در  سلولز تروين کاغذد مرحله شستشو پس از چن قرار گرفت. کريش

 ,western blotting Luminal reagent (sc- 2048 معرض

Santa Cruze Biotechnology) و بعد از آن کاغذ  شد قرار داده
قرار داده شد، سپس  X-Ray لميک در کنار فيتروسلولز در اتاق تارين

مورد  ٤٤/١نسخه  Image-Jظاهر شده توسط نرم افزار  يهالکه
  ز قرار گرفت.يآنال

  
  آماري زيآنال

 يو برا ١٦ راستي) وspssاز نرم افزار ( هادادهبراي تحليل 
جهت و  )ANOVAطرفه (يك  انسيوار زياز آنال انسيوار ليتحل
 ) استفاده شد.Duncanاز آزمون دانکن ( هانيانگيم سهيمقا

نسخه  Image-Jتوسط نرم افزار  وسترن بلات يزهاين آناليهمچن
مرز استنتاج  عنوانبه )>٠٥/٠p(داري  معنيسطح  انجام شد. ٤٤/١

  آماري قرار داده شد.
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  هاافتهي
  :مورفولوژي و رشد هاييژگيو لحاظ از هاسلول يابيج ارزينتا

 ظرازنده و يکشت به بستر ظرف چسبپس از  گرانولوزا يهاسلول
 يبروبلاستيشکل و شبه ف يدوک يظاهر روز ٧پس از  يکيمورفولوژ

ت اتصال به بستر کشت از يقابلشکل و  ي. ظاهر دوکجاد کردنديرا ا
اق وجه افترو  يميمزانش ياديبن يهاسلول زکنندهيمتما يهايژگيو

  ).١(شکل  ک استيهماتوپوئت يهاسلولبا  هاآن
 

ک يبا تکن ياديبن يهاسلول يسطح يمارکرها يبررسج ينتا
  يتومتريفلوسا
 يهاسلول يسطح يهاژن يان آنتيب ين منظور الگويبد

ک يتوسط تکن ياختصاص يهايبادياستخراج شده با استفاده از آنت
 يان بالايب دهندهنشانج يقرار گرفت. نتا يابيمورد ارز يتومتريفلوسا

 يطوربهبود.  يميمزانش ياديبن يهاسلول ياختصاص يهاژنيآنت
، CD44 ،CD166 ،CD105 يسطح يهاژن يآنت هاسلول که

CD146،CD90،CD106 و Anti-stro 1 ان کردند. در مقابل يرا ب
ج ي. در مجموع نتاکردندنان يب را CD45 و CD19 يهاژنيآنت

استخراج شده و  يهاسلولانگر درجه خلوص مناسب يبدست آمده ب
  بود. هاسلول نيا بودن ياديو بن يميت مزانشيبر ماه يديتائ

  
  :القا شده يهاسلول يشکل ظاهر يحاصل از بررس جينتا

 يهاغلظتمتفاوت و با  يزمان يهادر بازه نکهيازاپس هاسلول
القا  نيدر ح هاسلول يظاهر شکل راتييتغ ازنظرمختلف القا شدند، 

از آن  يحاک هاسلول يکروسکوپيم يبررسقرار گرفتند،  يمورد بررس
 داخل در ييهاشود، تودهيم شتريالقا ب زمانمدتاست که هر چه 

-يم هاآندر  يزيتما راتيياز تغ يانشانهکه  نديآيم ديپد هاسلول
  ).٢(شکل  باشد

  
  :وسترن بلات زيحاصل از آنال جينتا

که از  ١٠ نيکراتز وسترن بلات نشان داد يج حاصل از آنالينتا
 يو در اسکلت سلول باشديم Iنوع  نيتوکراتيسا يخانواده

 ريبه غمورد نظر  يهاگروه يدر همه کنديم فاينقش ا تينوسايکرات
 زين ١٤ نيکرات .)١، نمودار ٣(شکل  شد انيب ياز گروه کنترل منف

و در شکل  باشديم IIنوع  ٥ نيبا کرات مريهترودا کي عنوانبهکه 
به  هاهگرو يهمهنقش دارد، در  يتينوسايکرات ياسکلت سلول يريگ
ن يهمچن .)٢، نمودار ٤(شکل  داشت انيب ياز گروه کنترل منف ريغ

ارتباط با  درها نشان داد که مختلف داده يهاگروهن يسه بيدر مقا
نانومولار در هفته  ٢٠٠و  ١٠٠مار شده با دوز يت يهاگروه ١٠ن يکرات

 با گروه کنترل نشان دادند انيزان بيدر م يشتريبدوم اختلاف 
 ٢٠٠و  ١٠٠مار با دوز يتحاصل از  يهان دادهيهمچن .)١(نمودار 

 يشتريبدر هفته چهارم اختلاف  ١٤ن ينانومولار در ارتباط با کرات
  .)٢(نمودار  با گروه کنترل نشان دادندان يزان بيدر م

  

پس از  هاسلولتعداد  شيافزا)، A( کشت شروع از روز کي گذشت از پس يتخمدان کولياستخراج شده از فول يگرانولوزا يهاسلول :)۱(شکل 
  .X ۱۰۰ ييبزرگنما )C( کشت شروع از گذشت هفته پس کي يتراکم سلول)، B( گذشت سه روز
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). D)، چهار هفته (C)، سه هفته (B)، دوهفته (Aک هفته (يگذشت نانومولار القا کننده پس از  ۱۰۰گرانولوزا با دوز  يهاسلول يالقا :)۲(شکل  
 ييبزرگنما )H)، چهار هفته (G)، سه هفته (F)، دوهفته (Eهفته ( کينانومولار القا کننده پس از گذشت  ۲۰۰گرانولوزا با دوز  يهاسلول يالقا

X ۱۰۰. از  يانشانهکه  شوديده ميد هاسلولدر داخل  ييهاتوده شود،يم شتريالقا ب زمانمدتهر چه  شوديده مير ديهمانطور که در تصاو
  .باشديم هاآندر  يزيتما راتييتغ

  

  تلاوسترن ب کيمورد مطالعه با استفاده از تکن يهادر گروه ۱۰ نيکرات نيپروتئ انيب يبررس :)۳(شکل 
  



 و همکارانمسعود ملکی   کراتينوسايت به انساني تخمدان فوليکول گرانولوزاي هايسلول تمايز
 

٨١٨  

  تلاوسترن ب کيمورد مطالعه با استفاده از تکن يهادر گروه ۱۴ نيکرات نيپروتئ انيب يبررس :)۴(شکل  

  

 ريغ هاگروه تمامدر  را نيپروتئ نيا انيب Image j با استفاده از نرم افزار ۱۰ نيکرات نيت پروتئلاوسترن ب يجهينتحاصل از  يمنحن :)۱(نمودار 
  .باشديم ماريت يهاهفته تعداد يدهندهنشان آن عدد و هفته يدهندهنشان فوق نمودار در W حرف .دهديم نشان يمنف کنترل گروه از

  
 ريغ هاگروه تمام در را نيپروتئ نيا انيب Image j با استفاده از نرم افزار ۱۴ نيکرات نيت پروتئلاوسترن ب يجهينتحاصل از  يمنحن :)۲(نمودار 
  .باشديم ماريت يهاهفته تعداد يدهندهنشان آن عدد و هفته يدهندهنشان فوق نمودار در W حرف .دهديم نشان يمنف کنترل گروه از
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  يريگجهينتو  بحث
که  باشنديچند توان م ييهاسلول يميمزانش ياديبن يهاسلول

به  زيتما ييکه توانا اندشده مشتق يمزودرم ياجداد يهاسلولاز 
 رهيغ و ، غضروفاستخوان ت،يپوسيآد :ازجمله يسلول يهاانواع رده
ند مان يو پزشک يستيهمچون علوم زمختلف  يهانهيدر زم را دارند و

 ليبه دل. )١٥, ٦( رنديگيمقرار  مورداستفاده يدرمان تيفيارتقا ک
 يدر پزشک مختلف منشأبا  ياديبن يهاسلولکاربرد گسترده از 

و  يق و توسعه داروسازي، تحقينيتکو يکيولوژي، مطالعات بيميترم
 هاسلول نيا تيهو نييو تع صيجداسازي، تخل ير موارد کاربرديسا

  .)١٦(ت است يحائز اهم
 هياول کشت از روز ٧ از پس گرانولوزا يهاسلول مطالعه نيدر ا 

ه ک يبروبلاستيشکل و شبه ف يدوک يظاهر يشگاهيآزما طيشرا در
 در يميمزانش ياديبن يهاسلول يدهندهنشان يهاشکل ازجمله

ز ين نيشيپ يهاپژوهش ،جاد کردنديرا ا باشديم نرمال کشت طيمح
 ندينمايمد ين مطلب را تائيپس از کشت ا هاسلولدر ارتباط با شکل 

 يو مطالعه پژوهش نيدر اکشت  زمانمدتکل . )١٧, ١٠(
 ديروز طول کش ١٧ حدود يشگاهيآزما طيزا در محگرانولو يهاسلول
 يجهيکه مشابه نت باشديم مدتيطولاندر کشت  تيموفق انگريکه ب

  .)١٠( باشديو همکارانش م Geyter يمطالعه
ه و شد يريگرهعصا تينوسايکرات ريدر مس پس از القا هاسلول

 دو ژن لاتوسترن ب کيشدند و با استفاده از تکن غلظت نيتع
قرار  مطالعه و يموردبررس ١٤ن يکراتو  ١٠ن يکرات يتينوسايکرات

 ليوتحلهيتجزت و لابه دست آمده از وسترن ب جيگرفت. با توجه به نتا
به  مار،ياول ت يهفتهگرانولوزا از همان  يهاسلولشد  صآن مشخ

 انيه بآمد به دست ي. در نمودارهاکننديم دايپ زيتما يتينوسايکرات
به  ماريت يهاگروه تمام در ١٤ نيو کرات ١٠ نيکرات يهانيپروتئ

 زيمات ييتوانا يکنندهاثباتکه ، دياثبات گرد يقابل قبول زانيم
 يامطالعه در .باشديم تينوسايکراتبه  يانسان يگرانولوزا يهاسلول

 يچرب ياديبن يهاسلول همکارانش توانستند و Chavez گريد
 دهند. زيتما يتينوسايکرات شبه يهاسلول به را انسان از شده گرفته

 و CD90 يمارکرها انيب دادند، انجام هاآن که يادر مطالعه
CD105 يمارکرها انيب و دهبو مثبت CD31  وCD45 يمنف 

 يهاسلول در CD34 انيب يقبل مطالعات يبرخ در .شدند گزارش

 بار نياول يبرا هاآن .)١٩, ١٨( گزارش شده است تمثب گرانولوزا

 يهاسلول به زيتما ييتوانا يچرب ياديبن يهاسلول که دادند نشان
 يهاسلول که کردند ثابت ن،ي. علاوه بر ادارند را يتينوسايکرات شبه
 را يتينوسايکرات يژهيو يمارکرها يتينوسايکرات شبه يافتهي زيتما

  .)٢٠( کننديم انيب
نشان  ٢٠١٢ل و همکارانش در سا Fujita يگريدر پژوهش د

ط يمح ريتأثتحت  يک انسانيهماتوپوئت ياديبن يهاسلولدادند که 
ان يرا ب ١٤ن يابد و کراتييز ميت تماينوسايکرات يهاسلولبه  ييالقا

ک يخت و همکارانش موفق به سا Mortierن يهمچن .)٢١( کنديم
 ياند، که مخلوطبند ناف انسان شده يهاسلولمدل مشابه پوست از 

، اشدبيک ميهماتوپوئت يهاسلولو  يميمزانش ياديبن يهاسلولاز 
 يهاسلولبه  ندرتبهک يهماتوپوئت يهاسلول اما معتقد بودند که

 يتينوساياتکر يهاسلولشتر يبمنبع و  ابندييز ميتما يتينوسايکرات
 .)٢٢(باشد يم يميمزانش ياديبن يهاسلولاز  شدهحاصل

 با تجمع CTACK ⁄ CCL27 که انددادهن نشان يشيپ يهاپژوهش
را  پوست ميترمسرعتک مشتق از مغز استخوان يتيدندر يهاسلول

  .)٢٣(دهد يش ميافزا
 يگرانولوزا يهاسلول که است آن از يحاک جينتا نيا درمجموع

 دارند، يتينوسايکرات يهاسلول به زيتما در ييبالا اريبس توان يانسان

 از استفاده جهت را مناسب بستر شتر،يب قاتيتحق با توانيم و

 که يپوست ديشد عاتيضا درمان يبرا يانسان يگرانولوزا يهاسلول

 نيهمچن .کرد فراهم ستند،ين يکنون يهاروش با درمانقابل
 در يسلول يهارده ريبه سا زيو تما ريگرانولوزا توان تکث يهاسلول

 عنوانبه هاسلول نياز ا توانيم رونيازارا دارند،  يشگاهيآزما طيمح
  ود.نماستفاده  ندهيدر مطالعات آ ،يدرمان سلول يبرا يديکاند

  مطالعه: يهاتيمحدود
گرانولوزا  يهاسلولز يبه تما توانيمن کار يا يهاتيمحدوداز 

  کرد. اشاره يسلول يارده يهارده ريبه سا
  يتشکر و قدردان

اد آز ارشد دانشگاه يکارشناس نامهانيپامقاله مستخرج از  نيا
 يپژوهش و فناور معاونت يمال تياست که با حما واحد کرج ياسلام

  انجام شده است. آزاد کرجدانشگاه 
 وجود منافع در تعارض حاضر يمقاله براي :منافع در تعارض
  .نداشت
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Abstract 
Background & Aims: Stem cells are undifferentiated cells and are found in different tissues. These cells 
have capacity of self-renewal and differentiation into other lineages. Granulosa cells (GCs) are the 
multipotent stem cells. In the present research we evaluated the differentiation potential of GCs into 
keratinocytes. 
Material & Methods: GCs were cultured after enzymatic isolation from ovarian follicle. Then, 
keratinocyte inductive medium was added and expression of keratin10 and keratin14 were investigated 
with western blotting technique. 
Results: The results of the flow cytometric analysis of the isolated cells indicated the high expression 
of mesenchymal stem cell specific antigens (p < 0.05). Also, the results of the western blotting showed 
the expression of creatine 10 and creatine 14 proteins in all groups except for negative control (p< 0.05). 
Conclusion: Human granulosa cells have a very high ability to differentiate into keratinocytic cells, and 
with further research, it is possible to provide a suitable substrate for the use of human granulosa cells 
to treat severe skin lesions. 
Keywords: Keratinocyte, Western blotting, Flow cytometry, Keratin10, Keratin14, Granulosa cells 
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