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Abstract 
 

Background and purpose: Follicular fluid (FF) is a rich source of compounds for the 

development of oocyte. Wharton's jelly mesenchymal stem cells (WJ-MSCs) have a same differentiation 

origin with primordial germ cells, therefore, WJ-MSCs could differentiate into oocyte-like cells (OLCs) 

in the presence of appropriate factors. The purpose of present study was to isolate WJ-MSCs and then 

investigate their differentiation capacity to OLCs by FF. 

Materials and methods: The fragments of Wharton's jelly were cultured in α-MEM 

supplemented with 10% FBS. WJ-MSC at the 3rd passage were studied for differentiation ability to 

adipocytes and osteocytes. Furthermore, WJ-MSCs related markers were assessed by flow cytometry. In 

the same passage, WJ-MSCs were induced to differentiate into oocyte-like cells by adding 10% human 

FF in α-MEM for 21 days. 

Results: WJ-MSCs could differentiate into adipocytes and osteocytes. Flow cytometry analysis 

indicated that WJ-MSCs do not express hematopoietic marker (CD34-CD45) and express MSCs markers 

(CD73, CD90 and CD105). WJ-MSCs which were under influence of FF differentiated into OLCs and 

immunocytochemistry analysis showed these cells have positive expression of ZP3, SYCP3 (oocyte’s 

markers) and VASA (germ cell’s marker). 

Conclusion: The present study demonstrated that WJ-MSCs could differentiate into OLCs 

(morphologically) under the influence of FF and also expressed ZP3, VASA, and SYCP3 markers 

positively. According to the capabilities of WJ-MSCs, these cells seem to be suitable for use in cell 

therapy projects to improve infertility treatments. 
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 پژوهشي

شبه  يهاوارتون انسان به سلولژله يميمزانش ياديبن يهاسلول زيتما
 يكوليفول عيتخمك با استفاده از ما

  
       1لفقارمونا ذوا

       2يروح االله فتح

  3يطاهره ناج
  

  چكيده
ژلــه  ياديــبن يهاســلول يتخمــك اســت. ازطرفــ نيتكو يبرا ژهيو باتياز ترك يغن يمنبع يكوليفول عيما و هدف: سابقه

 ييالقــا يهــارو ممكــن اســت بتواننــد در حضــور فاكتور نيدارند. از ا كساني يزيمنشاء تما يبدو يايزا يهاوارتـــون با سلول
آن بــه  زيژلــه وارتـــــون و تمــا ياديــبن يهاســلول يمطالعــه جداســاز نيــ. هــدف اابنــدي زيتمــاتخمك شبه يهامناسب به سلول

  بوده است. يكوليفول عيتخمك با استفاده از ماشبه يهاسلول
ت داده شــدند. كشــ FBSدرصــد 10يحاو α-MEM طيوارتون، در محقطعات ژله يمطالعه تجرب نيدر ا ها:مواد و روش

 يهــاماركر انيــداده شــدند، ســپس ب زيتمــا ياستخوان و چرب يهاجدا شده از بافت، در پاساژ سوم به سلول يميمزانش يهاسلول
 يهاژله وارتـــون به ســلول ياديبن يهاسلول زيشد. جهت تما دهيسنج يتومتريفلوسا زيتحت آنال يميمزانش يهامربوط به سلول

 زيها بــا آنــالسلول تيروز استفاده شد و درنها 21انسان، به مدت  يكوليفول عيدرصد ما10يحاو α-MEM طيتخمك از محشبه
  شدند. يابيارز يميتوشيمونوسيا

 يتومتريفلوســا زيكننــد. آنــال دايپ زيتما ياستخوان و چرب يهاژله وارتـــون توانستند به سلول ياديبن يهاسلول ها:يافته
 يهاو مــــــاركر كننــدينمــ ـــــاني) را بCD34-45( يخــون يهاژلــه وارتـــــون مــاركر ســلول ياديــبن يهانشــان داد، ســلول

 عيبــا مــا مــاريژله وارتـــــون تحــت ت ياديبن يها. سلولكنـنديم ـــاني) را بCD105و  CD73) ،CD90 يميمزانش يهاسلول
 يهــااز ماركر يمثبتــ انيــها بســلول نيــنشــان داد ا يميتوشيمونوسيا زيو آنال افتندي زيتخمك تماشبه يهابه سلول ،يكوليفول

  ) را دارند.VASA( اي) و سلول زاSYCP3) و ZP3تخمك 
) تحــت يتخمك (از نظر ظــاهرشبه يهابه سلول تواننديژله وارتـــون م ياديبن يهامطالعه حاضر نشان داد، سلول استنتاج:

 يهــاييكردند. با توجه به توانا انيرا به طور مثبت ب SYCP3و  ZP3 ،VASA يهاماركر نيچنهم ابند،ي زيتما يكوليفول عيما ريتأث
 كرديبا رو يدرمانسلول يهامناسب جهت استفاده در پروژه تواننديها مسلول نيا رسدينظر م هژله وارتـــون ، ب ياديبن يهاسلول

  باشند. يبهبود درمان نابارور
  

  شبه تخمك يهاسلول ،يكوليفول عيتون، ماوارژله ،ياديسلول بنواژه هاي كليدي: 
  

  مقدمه
) كه 1درصد است ( 15تا  10 ينابارور يآمار جهان

و  يتا دهه سوم زندگ يدر باردار ريبه علت تأخ توانديم
دوره  يتخمك زنــان باشــد. حتــ تيفيكاهش ك جهيدر نت

از  يناش يهابيبه علت آس توانديزنان، م يكوتاه بارور
 يهــادارو نيچنــو هــم كيــولوژيزيف ايو  يطيعوامل مح

 يهــاهادرمــانو آن (Gonadotoxic) كيگنادوتوكســ
  

 :rfathi79@royaninstitute.org Email   يشناسنيدپارتمان جن دمثل،يحافظ، پژوهشكده علوم تول يكو هاشم،يبن ابانيرسالت، خ ابانيتهران، خ - روح االله فتحي مولف مسئول:

 رانيا، تهراني، دانشگاه آزاد اسلام ييواحد علوم دارو ن،ينو يهايدانشكده علوم و فناوري، لكولوم ي وسلول يناسشستيارشد ز يكارشناس. 1

  رانيتهران، ا ،يمثل جهاددانشگاه ديتول يو علوم پزشك يشناس ستيپژوهشكده ز ان،يپژوهشگاه رو، مثـل ـديتول يپزشـك قـاتيمركز تحق ،يشناس نيگـروه جنـ ،ارياستاد. 2
  رانيا، تهران، يدانشگاه آزاد اسلام ييواحد علوم دارو ن،ينو يهايدانشكده علوم و فناور ،يمولكول يعلوم سلول يگروه آموزش ،اريدانش. 3
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 پژوهشي

. در )2(تر گــرددســرطان) كوتــاه (جهت درمــان يتهاجم
ضــرورتاً احســاس  يكمك بارور يهابه روش ازين جهينت
 ياديــبن يهااســتفاده از ســلول رياخ يها. در سالشوديم

راه  كيــ، به عنوان  (Germ Cell)ايسلول زا ديجهت تول
نظــر گرفتــه شــده  در يحل جهت رفع مشكلات نابــارور

ــ اندســتهتوان نياســت و محققــ ــواع مختل  يهاف ســلولان
مغــز اســتخوان  ،)3(ينيجن ياديبن يهااعم از سلول ياديبن

  .)4(دهند زيتما ايزا يهارا به سلول يو بافت چرب
 يهابــه ســلول تواننــديمــ بــاًيتقر ينيجن ياديبن يهاسلول
رو تحــت  نيــاز ا ابنديبدن انسان افتراق  يهابافت يتمام

. شونديم) شناخته Pluripotentپرتوان( يهاعنوان سلول
 رامــونيگســترده پ ياخلاقــ يهــاياما بــا توجــه بــه نگرانــ

منبــع  كيــانتخــاب  ينــيجن ياديــبن يهااستفاده از ســلول
. ابدييم تياهم ياديبن يهاسلول يجداساز يمناسب برا

 ريكــه نســبت بــه ســا يترجــوان ياديبن يهاامروزه سلول
 عيمــا ياديــبن يهااند شــامل ســلولهــا شــناخته شــدهبافت
ها اغلــب ســلول نيــبنــدناف و جفــت هســتند. ا ون،يــآمن

خاص خود، باعــث  يهايژگيو ليبوده و به دل يميمزانش
 يميمزانشــ ياديــبن يهاســلول). 5(اندتوجه شــده شيافزا

 Human umbilical cord mesenchymalبنــدناف(

stem cells (HUC-MSCs)يهــاماركر اني) ، علاوه بر ب 
 ينــيجن ياديبن يهاسلولمربوط به  يهاماركر ،يميمزانش

ــد  ــطوح  KLF-4و  Oct-4 ،Nanog ،Sox-2مانن را در س
ــا ــب ينييپ ــ اني ــديم ــ). از ا6(كنن ــ ني ــوانيرو م گفــت  ت
 ياديــبن يهااز ســلول ينيانگيبندناف، م ياديبن يهالسلو
 تيــقابل يبــالغ هســتند و دارا ياديــبن يهاو ســلول ينيجن
اكتــودرم و (مــزودرم،  نــدهيسه رده زا يهابه سلول زيتما

 نيــا زيجهــت تمــا يمطالعات راًياخ .)7، 9(اندودرم) هستند
صــورت گرفتــه  ايــشــبه زا يهاها به ســلولگروه از سلول

 ديــعــدم تول ليــبــه دل هــاياز نابارور يميكه ن رااست. چ
عــدم وجــود  زيــنبــودن آن هــا و ن يكــاف ايــو  ايــسلول زا

وارتون جا كــه بافــت ژلــه. از آنباشديتخمك كارآمد م
بلاســت  ياز اپــ انيــرو ليتشــك زدهميبندناف در روز ســ

ـــدييم زيتمـــا مـــاليپروگز ـــا ســـلول اب ـــزا يهاو ب  ياي

 كســاني يزي) منشأ تمــاPrimordial Germ Cells(يبدو
 ياديــبن يهاكــه ســلول روديانتظار م نيبنابرا )10( دارند،

ـــــون( يميمزانشـــــ ـــــه وارت  Wharton's Jellyژل

Mesenchymal Stem cells (WJ-MSCs)لي) پتانســ 
داشــته باشــند. از  ايــزا يهابــه ســلول زيجهت تما يمناسب
) به عنوان Follicular Fluid (FF)(يكوليفول عيما يطرف
و  يدراتيــكربوه ،يديــپيل بــاتيسرشــار از ترك نبعم كي

 نيموفق و تكــو يدر بارور ياساس ينقش يدارا ينيپروتئ
 نيتكــو يرا بــرا يمناســب طيو محــ باشديم نيمناسب جن

مطالعــه  نيــرو در ا نيــ. از ا)11(كنــديتخمك فــراهم مــ
ــا اســتفاده از محــ WJ-MSCs ميدرصــدد برآمــد  طيرا ب
ــــت حــــاو ــــا يكش ــــه ســــلول FF عيم شــــبه  ياهب

  .ميبده زي) تماOocyte Like CellS (OLCs)تخمك(
  

  مواد و روش ها
  . انجام شده است يمطالعه حاضر به روش تجرب

  
ژله وارتون  يميمزانش يهاو كشت سلول يجداساز
   بندناف انسان
ــه ــداد  يهانمون ــه تع ــدناف ب ــوزادان  9بن ــدد از ن ع

بــا آمدنــد،  ايــآرش به دن مارستانيدختر كه در ب ينيسزار
 طيشــدند و تحــت شــرا هيــآگاهانــه مــادران ته تيرضــا
 PBS(Phosphate-Buffered Saline)در محلول لياستر

 منتقــل انيــبه پژوهشــگاه رو خي يحاو فلاسك لهيبه وس
كامل خون، هر بــندناف  هيلگشتند. پس از شستشو و تخ

شــد و عــروق داخــل  ميتقس يمتريسانت 5تا  3به قطعات 
هســتند،  ديــور كيــو  انيهر قطعه آن كه شــامل دو شــر

كــه بــه آن ژلــه وارتــون  مانــدهيبافت بــاقشد.  يجداساز
( تصوير  شد ميتقس يمتريسانت 5/0به قطعات  ند،يگويم

از قطعــــات همــــراه بــــا  كيــــهر ، ســــپس)1شــــماره 
-α(Alpha Modification of Eagle's Medium)طيمح

MEMيكه حاو FBS(Fetal Bovine Serum) زانيبه م 
 Basic) درصــد، 1 زانيــبــه م L-Glutamineدرصد،  10

Fibroblast Growth Factor)bFGF ــه م ــب  5/0 زاني
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ــ ــه م نيســي/استرپتومانيليسيدرصــد، محلــول پن ــب  1 زاني
ــود د ــاتور تحــت  24ر ظــروف درصــد ب ــه، در انكوب خان

 درصــد 5 زانيــو م گــراديدرجــه ســانت 37يط دمــايشرا

CO2 جــدا  يهاســلول طيمح ضيكشت داده شدند. تعو
ها در كــه ســلول يانجام شد تا زمان انيشده، دو روز در م

. ســپس دنديدرصــد رســ 90تــا  80هفته چهارم، به تراكم 
ها از كــف ل، ســلوTrypsin/EDTA ميبا استفاده از آنــز

  .شدند بعدظروف كشت جدا و وارد پاساژ 
  

  
قطعات ژلــه وارتــون قبــل از انتــال بــه ظــروف  :1شماره  ريتصو

  كشت
  

  يتومتريبا فلوسا يميمزانش يماركرها يبررس
 يهابــودن ســلول يميمزانشــ-ياديــاثبــات بن جهــت

از روش  ،يســطح يهــااستخراج شــده بــر اســاس ماركر
ــا ــد.  يتومتريفلوس ــتفاده ش ــداس ــلول نيب ــور س  يهامنظ
قــرار  يتومتريفلوســا زيدر پاساژ سوم تحت آنال يميمزانش

-Trypsin ها به واســطهمرحله ابتدا سلول نيدر اگرفتند. 

EDTA بــا ســرعت قهيدق 5 دتاز كف جدا شده و به م 

1200 RPM ســلول  610شدند. ســپس تعــداد  وژيفيسانتر
حــل  يتومتريدر هر لوله فلوســا PBS محلول از ml 1 در

مونوكلونــال مربــوط بــه  يهايباديآنتتأثير  شده و تحت
ــاماركر و  (CD73, CD90, CD105) يميمزانشــ يه

 4 يدر دمــا قهيدق 45به مدت  (CD34-45) يماركر خون
هــا بــا ماركر انيــب زانيــ. مانكوبه شــدند گراديدرجه سانت
خوانده، بــا اســتفاده از نــرم  BD FACSCalibur دستگاه
  .شدند زيو آنال يمك FlowJo افزار

جــدا شــده از  يهاســلول يزيتمــا ليپتانســ يبررســ
  وارتونژله

  ياستخوان و چرب يهابه سلول زيتما
ــت ــا جه ــا يالق ــلول W-MSCs زيتم ــه س  يهاب

 Ascorbic يحــاو DMEM طياز مح ياستخوان و چرب

acid, Dexamethasone, b-glycerol phosphate 

 طياز محــ نيوهــم چنــ بــه اســتخوان زيتمــا يجهت القــا
DMEM يحــاو ascorbic acid, dexamethasone, 

indomethacine استفاده شد  يبه چرب زيتما يجهت القا
 5 زانيــگــراد بــا م يدرجــه ســانت 37 يها در دمــاو سلول
ها هــر دو روز ســلول طيانكوبه شــدند. محــ CO2 درصد

 نيــشــده و بــه مــدت ســه هفتــه تحــت ا ضيبــارتعو كي
وم جهــت هفتــه ســ انيــر پادكشــت داده شــدند.  طيشــرا
 10ها با متانول به مــدت به استخوان، سلول زيتما يابيارز

 Alizarin Red 1 گشــدند و تحــت رنــ كسيدقيقــه فــ
شــدند. جهــت  يزيآمرنــگ قــه،يدق 2رصــد بــه مــدت د

دقيقــه در  60سلول هــا بــه مــدت  ،يبه چرب زيتما يابيارز
د درصد فيكس شدن 4واسطه پارافرمالدئيد اتاق به  يدما

 تيو در نها يزيآمدرصد رنگ Oil Red  5/0و با رنگ
  .معكوس مشاهده شدند يبا ميكروسكوپ نور

  
  يتخليص مايع فوليكول فرآيند
ــر ــول ه ــايع فوليك ــه م ــار تحــت  ينمون ــك بيم از ي

 افــتي، از بخش درمــان پژوهشــگاه رويــان در IVFعمل
و بــا  دقيقــه 5شد و پس از انتقال به آزمايشگاه بــه مــدت 

 يخــون يهــا، سانتريفيوژ شــد. ســلولrpm 4000 سرعت
ــاي ــايع كهرب ــده و م ــين ش ــه نش ــانتريفيوژ ت ــس از س  يپ

وارد مــايع  يخــون يهــاكــه ســلول يبه طور ،يرويرنگ
نشــوند بــا اســتفاده از پيپــت كشــيده شــده ســپس بــا 

ــر ــ22/0فيلت ــل  يجهــت حــذف برخ ــاتوژن، عم ذرات پ
چنين جهــت غيــر فعــال اسيون آن انجام پذيرفت. همفيلتر
 1، بــه مــدت FF يضرور ريغ يهااز آنزيم يبرخ يازس

شــده،  يگراد، بن مــاريدرجه سانت 56ساعت با حرارت 
  .شد ينگهدار -20يسپس در دما
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 پژوهشي

جنس مــاده بــا  يزايا يهابه سلولWJ-MSCs تمايز
   FF استفاده از
جــنس  يزايا يهابه سلول WJ-MSCs تمايز جهت
رار داشــتند بــا سلول كه در پاساژ سوم ق 6000ماده تعداد 

ـــاســـتفاده از محـــيط كشـــت پا -ال α-MEM ،1٪) هي
ــامين و  (سيلين/استرپتومايســين پنــي محلــول ٪1 و گلوت

10٪ FF يدرجه ســانت 37 يروز، تحت دما 21، به مدت 
 ،يزيبــا عنــوان گــروه تمــا CO2 درصــد 5گراد و ميزان 

 عيمــا اتياز محتو ياريجا كه بسكشت داده شدند. از آن
ســرم مــورد اســتفاده در  اتيــمشابه محتو اريبس يكوليفول

 FF مطالعه نيرو در ا نياز ا باشديكشت معمول سلول م

درصــد 10ســرم بــا غلظــت  نيگزيدرصد جا10با غلظت 
 يمشــابه بــا ســرم حــاو اتيــعــلاوه بــر محتو FF شــد امــا

 كيبه عنوان  شوديبوده و باعث م هاكوليترشحات فول
 زانيــم نيــتخــاب اان ني. هــم چنــديعمل نما زيالقاكننده ن
 يكــه پــس از بررســ رفتيمنظور انجــام پــذ نيغلظت بد
 عيدرصـــد  از مـــا20درصـــد و 10درصـــد ، 5 يدوزهـــا

درصــد 10ها در دوز ســلول يزنــده مــان زانيم ،يكوليفول
 انيــروز در م دوكشــت هــر  طيمشاهده شــد. محــتر شيب

 هيــكشت پا طيكشت شده در مح يهاشد. سلول ضيتعو
 يزيبا گروه تمــا كساني طيراكه در ش FBS درصد10و 

  .قرار داشتند، به عنوان گروه كنترل در نظر گرفته شدند
  

ــ ــلول يشناســختير يبررس ــا يهاس ــهي زيتم ــا  افت ب
  ينور كروسكوپياستفاده از م
و  14، 7، 0 ي، در روزهاFF شده با ماريت يهاسلول

و  يگروه كنترل از نظر مورفولــوژ يهابا سلول زيتما 21
  .شدند سهيمقا ينور كروسكوپيم لهيساندازه، به و

  

 يزيــو تخمك با رنــگ آم ايزا يماركرها ييشناسا
   مونوفلورسنتيا

 يزيــآمروزه، رنــگ 21 يزيدوره تمــا ياز طــ پــس
 انيــعــدم ب ايــ انيــب ييشناســا يبــرا مونوفلورســنتيا

ـــاماركر ـــ يه ـــلول ياختصاص ـــزا يهاس ـــك  اي و تخم
)VASA, ZP3, SYCP3ابتــدا مرحله  ني) انجام شد. در ا

 ديشستشو داده شدند سپس با پارافرمالدئ PBSها با سلول
دو  پــس از وشــدند  كسيفــ قــهيدق 30درصد به مدت  4

 PBS-Tween )0,05مجــدد بــا محلــول  يمرتبه شستشــو
 ها بــاغشــاء ســلول  قــه،يدق 2درصد) و هر مرتبه به مدت 

 قهيدق 10درصد) به مدت  Triton X100 )0,5استفاده از 
مشترك دوگونه بــا  يهاژنيآنت ني. هم چنشد رينفوذپذ

 ماندر مدت ز 10/1با رقت  هيثانو زبانياستفاده از سرم م
 يبــاديها تحــت آنتــساعت حذف شــد. ســپس ســلول 1
 گــراديدرجــه ســانت 4 يشــب در دمــا كيبه مدت  هياول

، PBS-Tweenمرتبــه شستشــو بــا  3انكوبه شدند. پس از 
قــرا  هيــثانو يبــاديســاعت تحــت آنتــ 1بــه مــدت  سلول

ــد. در نها ــگرفتن ــزودن  تي جهــت  DAPI123پــس از اف
ــگ ــدت  يزيآمرن ــه م ــته ب ــه،يدق 1هس ــ ق ــز هالولس  ري

  فلورسنت مشاهده شدند. كروسكوپيم
  

  يافته ها
ـــ ـــوژ يبررس ـــلول يمورفول ـــده از  يهاس ـــدا ش ج

  وارتونژله
بــالاتر  يهاها از پاســاژ صــفر تــا پاســاژســلول ظــاهر

 ييبوده و توانــا يميمزانش يدايبن يهاو شبه سلول يدوك
بالا داشتند. قــدرت  يهاو متعدد را تا پاساژ يمتوال ميتقس
وارتون مشــتق از ژلــه يميمزانش يهادر سلول ييزايكلون

  .)2شماره ريوجود داشت (تصو ييابتدا يهادر پاساژ
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جدا شــده دو هفتــه پــس از كشــت  يهاسلول :2شماره  ريتصو
در  .WJ-MSCs (b)در پاســاژ دوم  .WJ-MSCs (a)وارتون بافت ژله

  ).cپاساژ سوم (
  
  يتومتريفلوسا زيآنال جينتا

مشتق شده از قطعــات بافــت ژلــه وارتــون  يهاسلول
 يتومتريفلوســا زيكه در پاساژ سوم قرار داشتند تحت آنال

 بيــرا بــه ترت درصــد 74درصــد و  91درصــد ،  93 انيــب
ــرا ــاماركر يب ــ يه  CD105و  CD73 ،CD90 يميمزانش

 يخــون يهاســلول ژهيــو مـــــاركر نيچنــنشان دادند، هم
)CD34-45كــه  دهــدينشــان مــ نيان نشد. ايها ب) در آن

 يهاداشته و از سلول يميجدا شده منشأ مزانش يهاسلول
  .)3شماره  رياند (تصومشتق نشده يخون

  

  
 91درصد ،  93 اني. بيتومتريافلوس زيآنال جينتا :3شماره ريتصو
، CD73 يميمزانشــ يهــاماركر يبــرا بيــبــه ترت درصد 74درصد و 

CD90  وCD105 ــدم ب ــو ع ـــاركر اني ــو مــ ــلول ژهي ــون يهاس  يخ
)CD34-45(  

  
  
  ياستخوان و چرب يهابه سلول WJ-MSCs زيتما

 21پــس از  Alizarin Red وOil Red يزيــآمرنگ
دا شــده از ژلــه وارتــون جــ يهاروز، نشان داد كه ســلول

 ري(تصو ابندي زيو استخوان تما يچرب يهاقادرند به سلول
  .)4شماره 
  

  
بــه اســتخوان پــس از  افتــهي زيتمــا يهاســلول :4شــماره  ريتصو

رنــگ  افــتيو عــدم در زيعــدم تمــا Alizarin Red .(a) يزيآمرنگ
 مــاريت يهابه واســطه ســلول Alizarin Red يزيآمقرمز پس از رنگ

 افــتيو در يبــه چربــ زيتمــا .)bبــه اســتخوان. ( زيتمــا طينشده با مح
 Oil يزيآمپــس از رنــگ يربچ يهارنگ قرمز به واسطه واكوئــل

Red (c). يزيآمرنگ قرمز پس از رنــگ افتيو عدم در زيعدم تما 
Oil Red يبــه چربــ زيتمــا طينشده بــا محــ ماريت يهابه واسطه سلول 

)d(.  
  

a 

b 

c 
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 پژوهشي

جــنس مــاده  يزايا يبه سلول ها WJ-MSCs تمايز
  FF با استفاده از
ـــوژ يبررســـ  يهانشـــان داد كـــه ســـلول يمورفول

 يبروبلاســتيظــاهر شــبه ف يوارتون كــه داراژله يميمزانش
مشــابه بــا  يبــه ظــاهر FFبــا  مــاريهســتند قادرنــد تحــت ت

 ابنــدي زيبزرگ) تما ياگرد با اندازه ييهاتخمك (سلول
ابتــدا بــه  يميمزانشــ يهاســلول نــديفرآ نيــا يكــه در طــ

خود را به  يدوك ظاهربه ظروف كشت  دهيصورت چسب
شــدند و گرد  يهابه سلول لياز دست داده و تبد جيتدر

از كف ظرف كشت جدا و به صورت معلق و  تيدر نها
 زيشــدند. در روز هفــتم تمــا دهيد mµ 50 ندازهشناور با ا

 يتر و تعداد كــم تــروچكك ياگرد با اندازه يهاسلول
ــه روز چهــاردهم و روز ب كشــت  كــميو  ســتينســبت ب

 ).5شماره  ريمشاهده شدند (تصو

  

 (a).مايع فوليكولي شده با ماريت يهاروز صفر سلول :5شماره  ريتصو
مــايع  بــا زيروز چهاردهم تمــا (b) .مايع فوليكولي با زيروز هفتم تما

روز  (d,e) .مايع فوليكولي با زيتما كميو  ستيروز ب (C) .فوليكولي
كه ظاهر  مايع فوليكولينشده با  ماريت يهاكشت سلول كميو  ستيب

  )fاند. (خود را حفظ كرده يدوك

 يهادر ســلول مونوفلورســنتيا يزيآمرنــگ جينتــا
  FF شده با ماريت

 يروز بـــرا 21فلورســـنت پـــس از  مونـــويا زيآنـــال
نشــان  يكــوليفول عيبا ما زيتحت تما يميمزانش يهاسلول

 ياختصاصــ يهــا نيها قادرنــد پــروتئســلول نيــداد كــه ا
) و كمــپلكس VASA( ايــزا يها)، ســلولZP3تخمك (

 كنند. اني) را بSYCP3( يوزيم ناپتونماليس

  

  
مثبــت  انيروز و ب 21فلورسنت پس از  مونويا زيآنال :6شماره  ريتصو
) و VASA( ايــزا يها)، سلولZP3تخمك ( ياختصاص يهانيپروتئ

 (Scale: 100 µm) (SYCP3) وزيم

  
  بحث
 يميمزانشــ ياديــبن يهامطالعــه نشــان داد ســلول نيا
 مــاريشكل دارنــد پــس از ت يدوك يوارتون كه ظاهرژله

شــبه  يهاقادرند به ســلول يكوليفول عيما يحاو طيبا مح
 ييهاو سلول ابندي زيتما جنس ماده (شبه تخمك) يايزا

امــر بــه  نيــو اكننــد  جــاديا µm 50 گرد با اندازه بزرگ
و   دياثبــات رســ بــه مونوفلورســنتيا يزيآمواسطه رنگ

 يهــاماركر يكــوليفول عيبــا مــا مــاريتحــت ت يهاســلول
و  (VASA) ايــ، ســلول زا(ZP3) تخمــك ياختصاصــ

 Qiu با مطالعــه افتهي نيكردند و ا انيرا ب (SYCP3)وزيم

تطـــابق دارد. چـــرا كـــه  2013و همكـــارانش در ســـال 

a

b

c

d

e

f
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دو جــنس پســر و دختــر را  WJ-MSCs يزيتما تيخاص
شــبه تخمــك بــا اســتفاده از  يهابــه ســلول زيتمــا هــتج

درصــد 20بــا غلظــت  يكــوليفول عيو مــا هــانيگنادوتروپ
هر دو جــنس در  WJ-MSCs و نشان دادند كه دنديسنج
 زيتمــاشــبه تخمــك  يهابــه ســلول يمشــابه طيشــرا

 يكــوليفول عياما مطالعه حاضر نشــان داد مــا ).12(ابندييم
ــا ــه تنه ــود ب ــور  ييخ ــدم حض ــا،نيگنادوتروپو در ع  ه

 را به WJ-MSCs قادر است يترنييبا غلظت پا نيچنهم
 يها. ســلول)13(شبه تخمك سوق دهد يهاسلول سمت

بــه چنــد  زيبــالا و تمــا ريتوان تكث يدارا يميمزانش ياديبن
 يمنــيا ســتميمتعادل كننــده س يهايژگيلف و ورده مخت

ها ســلول نيــ. ا)14(هســتند (Immunomodulatory)بــدن
شدند و از آن زمــان  ين بار از مغز استخوان جداسازياول

ــ ــوان جزئ ــه عن ــاخت يب ــب بازس ــم در ط ــمار  يمه ــه ش ب
 يميمزانشــ ياديــبن يهاسلول ي. اما جدا ساز)15(نديآيم

 دهيــچيپ ياوده و پروسهب يتهاجم ياز مغز استخوان روش
ــت ــاك اس ــلول .)16(و دردن ــبن يهاس ــه يادي وارتون ژل

ســه رده  يهابه ســلول ييبالا زياقدرت تم يبندناف دارا
 ينســبت بــه جداســاز آن هــا يدارنــد و جداســاز نــدهيزا

 ياســتخوان و چربــ رينظ ييهابالغ بافت ياديبن يهاسلول
خته منبــع در دســترس شــنا كيــعنوان تر است و به آسان

 كيــبه طور معمول پس از تولد به عنــوان  رايز شود،يم
در ســال  رانشو همكــا.Wang شــوديدفــع مــ ديبافت زا

بــه  يديــهــا را بــه صــورت داخــل ورســلول نيــ، ا2012
به مدت شش  انيانسان هر دو هفته در م ريغ يهاماتيپر

 ونــديوابســته بــه پ تياثر ســم چيكردند. اما ه قيهفته تزر

WJ-MSCs ينــواح يتمــام نيكردند و هم چنگزارش ن 
. )17(العه، فاقـــد تومور بودندمورد مط يهاو اندام قيتزر

 يبــرا تواننــديوارتون مــژلــه ياديــبن يهاســلول نيبنــابرا
مناســب باشــند، چــرا كــه  ياهداف مربوط به سلول درمان

 يهــايعــدم نگرانــ ،يــيزايمنــيبالا، عدم ا ريسرعت تكث
ها باعــث شــده اســت آن يتوموزا ريو خواص غ ياخلاق

ــا ــلول ني ــته از س ــا اريها بســدس ــتفاده  آل،دهي جهــت اس
  .)18(باشند يبازساخت يپزشكاتولوگ و آلوژن در 

ها بــه گروه از سلول نيا زيجهت تما يمطالعات راًياخ
از  يمــيصورت گرفته است. چرا كه ن ايشبه زا يهاسلول
 يكــاف ايــو  ايــســلول زا ديــعــدم تول ليــبه دل هاينابارور

. باشــديعدم وجود تخمك كارآمد مــ زينبودن آن ها و ن
 يهانشــان داده انــد ســلول يمطالعــات متعــدد نيچنــهم
و  ايــزا يهاسلول in vitro و بالغ قادرند در ينيجن ياديبن

بافـــت  ي). از طرفـــ19(نـــدينما جـــاديشــبه تخمـــك را ا
 كساني يزيمنشأ تما يبدو يايزا يهاوارتون با سلولژله

ژلــه  ياديــبن يهاكــه ســلول روديانتظار م نيبرادارند، بنا
 ايــزا يهابــه ســلول زيجهــت تمــا يمناسب ليوارتون پتانس
 يميمزانش ياديبن يهاسلول زيتما هت. ج)20(داشته باشند

اســت كــه در دســتگاه  يبــه عــوامل ازين ا،يزا يهابه سلول
تخمــك  يكــيتحر يهانديدر فرآ ينقش مؤثر دمثليتول

در  ياساس ينقش يكه دارا يكوليفول عيدارند از جمله ما
 طياســت و محــ نيمناســب جنــ نيموفــق و تكــو يبــارور
تــا  ).21(كنــديتخمــك فــراهم م نيتكــو يرا برا يمناسب

دو مــاده را در  نيــاند نقش مؤثر اتوانسته يكنون مطالعات
شبه تخمــك  يهابه سمت سلول ياديبن يهاسلول يالقا

  .نشان بدهند
كارانش نشــان دادنــد كــه و هم Hua، 2011سال  در
 زيتمــا ــــايبندناف قادرنــد بــه ســلول زا ياديبن يهاسلول

بــه  WJ-MSCs زيمطالعــه جهـــــت تمــا نيــدر اكه  ابندي
ـــــزا ســـــلول ــــــكينوئياز رت اي  Bone)و دياســـــ ــ

Morphogenetic Protein 4) BMP4 اســتفاده شــد و
ــا ــس از تم ــه پ ــد ك ــان دادن ــ ز،ينش ــداد مح از  يدودتع

) و VASA( ييايماركر زا انياز نظر ب اياشبه ز يهاسلول
ــم ــتندSYCP3( يوزي ــت هس ــال  ).22() مثب ، 2014در س
-WJكــه  يپور و همكارانش نشــان دادنــد هنگــام فيلط

MSCsــ ــاو طي، در مح ــنوئيو رت BMP4 يح ــ كي  دياس
 يهاشبه سلول يهاقادرند به سلول شوند،يكشت داده م

 انيــســطه بامــر را بــه وا نيــو ا ابنــدي زيتمــا يبــدو يايزا
 Primordial Germ Cells)ياختصاصــ يهــاماركر
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(PGCs)  و  ي، عســگر2014. در ســال )23(اثبات كردند
 يهاجفـــت (شـــامل ســـلول يهاهمكـــارانش از ســـلول

 يبســتر مغــذ كيــ) بــه عنــوان كيــوتيو آمن كيونيكور
 انيــروز مشاهده نمودند كه ب 14استفاده كردند و پس از 

) و OCT4 ايــــزا يهاســــلول ياختصاصــــ يهــــاماركر
)VASA 24(است افتهي شيافزا ياطور قابل ملاحظه به.( 

 نيــاز ا يمطالعــات ريذكر شده و سا يهاتيبا توجه به قابل
متعــدد انجــام  نيتوســط محققــ رياخ يهاكه در سال ليقب

از  يوارتون منبــع مناســبژلــه رســد،يشده است به نظــر مــ
، چــرا )25(باشــد ايزاســلول ديجهت تول ياديبن يهاسلول
نشــان داده  نيمحققــ نيشــيمطالعــه و مطالعــات پ نيــكــه ا

 ييبســتر القــا كيــتحــت  تواننــديمــ WJ-MSCsاست، 
رو  نيــاز ا ابنــد،ي زيتمــا ايــشــبه زا يهامناسب بــه ســلول

ـــ ـــوانيم ـــه كاربرد ت ـــاب ـــك WJ-MSCs يه  يدر پزش
ــاخت ــه و ،يبازس ــب ــا رو ژهي ــارور كــرديب ــان ناب در  يدرم

مطالعــه  يبــود. از طرفــ دواريــنــه چنــدان دور ام ياندهيآ
 رييــتغ نيتــر شيبــ زيتحت تما يهاحاضر نشان داد سلول

ــوژ ــارده و ب يمورفول ــو  ســتيخــود را در روز چه  كي
 توانــدينمــ يزياما چــون بســتر تمــا دهنديكشت نشان م

ــلول ــتغ يهاس ــوژ ريي ــهي يمورفول ــلول افت ــبه  يها(س ش
 نديها وارد فرآسلول نيت كند، ايتخمك) شناور را حما

در  يمطالعــات بعــد يرو بــرا نيــ. از اشــونديآپــاپتوز مــ
شبه تخمــك حاصــل از  يهاسلول شوديم شنهاديپ ندهيآ

تخمك  جاديتخمك جهت ا ياختصاص طيبه مح ز،يتما
 in vivoاثــر  يبررســ نيچنــبــالغ منتقــل گردنــد .هم

 ينابارو نوارتون در درماژله يميمزانش ياديبن يهاسلول
 نيــا جيتا بتــوان بــا اســتفاده از نتــا رديمورد مطالعه قرار گ

در حــوزه علــوم  يترقيــدسته از مطالعات به شــناخت عم
  .ميابيدست  ايزا يهاو سلول ياديبن يهاسلول يولوژيب

  

  سپاسگزاري
، انيــدر پژوهشگاه رو تمامي عزيزان ياريجهت هم

آرش بــويژه اســاتيد  مارســتانيبدانشگاه علوم دارويــي و 
دكتر فتحي و سركار خــانم دكتــر  بزرگوارم جناب آقاي

  .مينمايم يقدردانناجي، صميمانه 
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