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Abstract  
Background and Objectives: Human umbilical cord Wharton’s jelly-

derived mesenchymal stem cells are one of the valuable sources for cell 

therapy and tissue engineering, and for these purposes, it is necessary 

to proliferate them in culture medium. Culture medium imposes 

oxidative stress on cells. Vitamin C (vit C) is a potent antioxidant. The 

aim of this study was to investigate the effect of vit C on proliferation 

and differentiation of these cells.  
 

Methods: After isolation and culture of cells from umbilical cord 

Wharton’s jelly, cells of third passage culture, were treated with 

different concentrations of vit C in five groups, including: 1- without 

vit C, 2- supplemented medium with 5µM of vit C; 3- supplemented 

medium with 50µM of vit C; 4- supplemented medium with 250, and 

5- supplemented medium with 500µM of vit C. The treatment period 

was 9days. Cellular bioviability was assessed by MTT assay, and their 

differentiation potential was assessed by osteogenic and adipogenic 

differentiation inducer medium and histochemical staining. 
 

Results: In this study, vit C with concentration of 250µM increased 

cellular bioviability, while other concentrations decreased it (p≤0.05). 

Also, 50µM concentration improved osteogenic differentiation; while, 

in terms of adipogenic differentiation, it could just uniform dispersion 

of lipid droplets with 50 µM concentration. 
 

Conclusion: The results of this study showed that an appropriate 

concentration of vit C can increase the viability of Wharton’s jelly and 

affect osteogenic and adipogenic differentiation in a dose-dependent 

manner. 
 

Keywords: Wharton jelly; Mesenchymal Stromal Cells, Ascorbic Acid; 

Cell Differentiation. 
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 چکیده
شده از ژله وارتون بندناف انساان، یکای از    های بنیادی مزانشیمی استخراج سلول زمینه و هدف:

برای این اهداف لازم اسات در محای    است و منابع ارزشمند برای سلول درمانی و مهندسی بافت 

کند. ویتامین ث یک  ها تحمیل می کشت تکثیر شوند. محی  کشت، استرس اکسیداتیو را به سلول

هاا   اکسیدان قوی است. هدف این مطالعه بررسی اثر ویتامین ث روی تکثیر و تمایز این سلول آنتی

 بود.

هاای پاسااژ ساوم     ها از ژله وارتون بندناف، سلول بعد از جداسازی و کشت سلول روش بررسی:

فاقد ویتاامین   -1نج گروه شامل: های مختلف ویتامین ث در پ کشت سلولی، تحت تیمار با غلظت

ویتاامین   میکروماول  ۵0 شده باا  محی  غنی -۳؛ ویتامین ث میکرومول ۵شده با  محی  غنی -2ث؛ 

قرار گرفتند. طاول   ویتامین ث میکرومول ۵00شده با  محی  غنیو  2۵0شده با  محی  غنی -4؛  ث

هاا باا    و پتانسایل تماایز آن   MTTن ها با استفاده از آزمو روز بود. بقای زیستی سلول ۹مدت تیمار 

 آمیزی هیستوشیمیایی بررسی شد.  کمک محی  القاگر تمایزی استئوژنیک، آدیپوژنیک و رنگ

میکروماول، بقاای سالولی را افازاید داد؛      2۵0در ایان مطالعاه، ویتاامین ث باا غلظات       ها: یافته

میکروماول، تماایز    ۵0(. همچناین غلظات   ≥0۵/0pهاا آن را کااهد داد     که سایر غلظات  درحالی

میکرومول فق   ۵0که در رابطه با تمایز آدیپوژنیک با غلظت  استئوژنیک را بهبود بخشید؛ درحالی

 توانست پراکندگی قطرات چربی را یکنواخت کند.

های  تواند بقای سلول ویتامین ث با غلظت مناسب می نتایج این مطالعه نشان داد گیری: نتیجه

روی تمایز استئوژنیک و صورت وابسته به دوز  تون را افزاید دهد و بهبنیادی مزانشیمی ژله وار

 آدیپوژنیک آنها اثر بگذارد.

 های بنیادی مزانشیمی؛ اسید اسکوربیک؛ تمایز سلولی. ژله وارتون؛ سلول ها: کلید واژه
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 مقدمه
از ژله وارتون بندناف  شده های بنیادی مزانشیمی استخراج سلول

های بنیادی بالغ و جنینی،  قادرند  های سلول با داشتن ویژگیانسان 

های مختلف سلولی تمایز پیدا کنند. همچنین این  به انواع رده

فردی همچون  های منحصر به واسطه دارا بودن ویژگی بهها  سلول

ی، ظرفیت تکثیر بالا، کمترین احتمال آلودگی ویروسی یا باکتریای

کنندگی ایمنی، خواص ضدسرطانی  دستیابی آسان، فعالیت تعدیل

عنوان یکی از منابع ارزشمند برای  و نداشتن مسائل اخلاقی، به

(. استفاده از 1سلول درمانی و مهندسی بافت مورد توجه هستند  

ها  مستلزم تعداد زیاد این سلول ،ها جهت کاربرد درمانی این سلول

های  م است قبل از کاربرد درمانی، در محی بنابراین لاز ؛باشد می

(. محی  کشت، وضعیت 2کشت آزمایشگاهی تکثیر شوند  

کند. استرس اکسیداتیو  ها تحمیل می استرس اکسیداتیو را به سلول

اکسیدانی بدن  های آزاد و دفاع آنتی نتیجه عدم تعادل بین رادیکال

(. ۳ی شود  تواند موجب پیری، مرگ و یا تغییر سلول بوده که می

ها ترکیباتی هستند که از تشکیل  اکسیدان مقابل، آنتی در

کنند و نقد مهمی در  های آزاد در سلول جلوگیری می رادیکال

های ناشی از استرس اکسیداتیو  حفاظت از سلول در برابر آسیب

آسکوربیک یک ویتامین ( یا اسید C(. ویتامین ث  4دارند  

شده آن، این است  د شناختهمحلول در آب است که بهترین نق

های آزاد بسیار  اکسیدان، رادیکال عنوان یک آنتی که به

شوند  وسیله متابولیسم سلول تولید می پذیر را که پیوسته به واکند

همچنین این ویتامین جزئی از مکانیسم حفاظتی (، ۵برد   از بین می

ها به شمار  ها و بافت اکسیدانی عمومی موجود در سلول آنتی

های آزاد موجود در  (، در شرای  آزمایشگاهی، رادیکال6آید   یم

(، و قادر است جلوی 7کند   میتوکندری مغز موش را تجزیه می

 ،(8های انسانی را بگیرد   سلول DNAجهد ناشی از اکساید در 

عنوان  تواند به که به محی  کشت اضافه شود می زمانی و

عمل  DNA ولی و سنتز کننده رشد برای افزاید تکثیر سل تحریک

(. همچنین، وجود این ویتامین جهت تقلید محی  ۹کند  

های بنیادی مزانشیمی و تنظیم تکثیر و تمایز  فیزیولوژیک سلول

های سلول بنیادی  (. از طرفی، مورفولوژی کلنی10آنها لازم است  

 (. 11کند   رویانی موش را حفظ کرده و تمایز آنها را مهار می

 

 

را که  Nanogین، فعالیت پروموتر و سطح پروتئین این ویتام

و روی مسیرهای  دادهفاکتور کلیدی پرتوانی است، افزاید 

(. باوجود اینکه تحقیقات 12گذارد   دهی مختلف اثر می سیگنال

زیادی در رابطه با اثر اسید آسکوربیک روی سنتز ماتریکس 

رابطه با  خارج سلولی، تکثیر و تمایز سلولی انجام شده، ولی در

و سمّیت سلولی  hWJ-MSCsاثرات آن روی بقای زیستی، تمایز 

ای صورت نگرفته است؛ بنابراین، این مطالعه با هدف  آن مطالعه

عنوان یک مکمل  های مختلف ویتامین ث به بررسی اثر غلظت

ها انجام  اکسیدانی در محی  کشت بر بقا و تمایز این سلول آنتی

 شد.

 

 روش بررسی

شاده باه روش سازارین  باا کساب       ف نوزادان ساالم متولاد  از بندنا

متر از ناحیاه   سانتی 1۵هایی به طول تقریبی  رضایت والدین(، نمونه

اتصااال آن بااه جفاات، جاادا و در شاارای  اسااتریل در داخاال ساارم 

فیزیولوژی و روی یخ از بیمارستان باه آزمایشاگاه کشات سالولی     

طعه بافت انجاام  ها به روش کشت ق . جداسازی سلولگردیدمنتقل 

(؛ به ایان صاورت کاه بنادناف در آزمایشاگاه      1 شکل شماره  شد

( به قطعات حدود PBSشو با سرم بافر فسفاته  و بار شست 2پس از 

آرامی جدا  شد. غشای آمنیون و عروق نافی بهتقسیم متری  سانتی ۳

باار باا   2متر، تقسیم و  میلی ۵شدند، سپس بندناف به قطعاتی حدود 

PBS قطعاه از   ۵-6 هاا،  منظور کشت سالول  شد. بهداده شو و شست

لیتار   میلای  ۳و باه هار فلاساک    منتقل  T-25هر بندناف به فلاسک 

 حاوی غلظت بالای گلوکز   DMEMمحی 

 High glucose Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium) 

Gibco, Bio- IDEA)) ،10% FBS  Bio- IDEA)  1و %

اضااافه شااد.  (Gibco, Bio- IDEAاسترپتومایسااین   -ساایلین پنای 

% و ۹۵درجاه ساانتیگراد، رطوبات     ۳7ها در شرای  دماای   فلاسک

بار محی  کشات   روز یک ۳% انکوبه شدند و هر ۵اکسیدکربن  دی

آنها تعویض شد. در روز ششم، قطعات بافتی برداشته شادند. پاس   

از پر شادن کاف فلاساک، پاسااژ سالولی  شاامل ساه مرحلاه( باا          

( انجاام  EDTA  Gibco, Bio-IDEA -% 2۵/0 ریپسیناستفاده از ت

 .گرفت
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 ها. : جداسازی ژله وارتون بندناف و کشت قطعات در فلاسک1شکل شماره 

 ها کشت شده است. قطعه و درون فلاسک تون قطعهعنوان ژله وار آرامی جدا و باقیمانده آن به های نافی از قطعات بندناف به در این شکل غشای آمنیون و رگ

 
سلول  ۳×10۳چاهک   1۵های پاساژ سوم در  در مرحله بعد، سلول

چاهکی کشت داده شدند و به پنج  ۹6در هر چاهک( از پلیت 

 گروه به شرح ذیل تقسیم شدند:

 LG-DMEMشده در محی   های کشت گروه کنترل: سلول-1 

 Low Glucose Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium) 

 بدون افزودن ویتامین ث  FBS %15شده با  غنی

 L- Ascorbic acid - 2-phosphate sigma،USA) گروه  -2؛

شده  غنی LG-DMEMشده در محی   های کشت : سلول1تیمار 

: 2گروه تیمار  -۳میکرومول ویتامین ث؛  ۵و  FBS %15با 

 %15شده با  غنی LG-DMEMشده در محی   های کشت سلول

FBS  شده در  های کشت سلول -4 میکرومول ویتامین ث؛ ۵0و

ول ارومامیک 2۵0و  FBS %15ده با اش غنی LG-DMEMمحی  

 ویتامین ث و 

 

 LG-DMEMشده در محی   های کشت سلول -۵ و ویتامین ث

 میکرومول ویتامین ث.  ۵00و  FBS %15شده با  غنی

روز  ۳(. طی این دوره هر ۹روز بود   ۹ها  طول دوره تیمار سلول

محی  روز،  ۹پس از شد.  بار محی  کشت سلولی تعویض می یک

        میکرولیتر محی  100ها   ارج و به هرکدام از خانهکشت خ

LG-DMEM  لیتر متیل تیازول  گرم برمیلی میلی ۵ حاوی

         ساعت انکوبه شد.  4اضافه و به مدت  (Sigmaتترازولیوم(  

           پس از تشکیل بلورهای فورمازون، این بلورها در حلال 

( حل شدند، سپس DMSO )Sigmaدی متیل سولفوکساید  

                 نانومتر با دستگاه ۵40ها در طول موج  میزان جذب نمونه

680 series ELISA rider گیری شد.  اندازه 

 

  
  .MTTهای زنده با محلول  واکنش سلول MTT: آزمون 2شکل شماره 

 دهد. را نشان می رنگ یا بنفش تشکیل کریستال ارغوانیشکل 
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ها، سطح ظرف کشت را کاملاً پوشانده و با  بعد از اینکه سلول

میکرومول( ویتامین ث تیمار شدند،  0-۵00های مختلف   غلظت

. (۹  استئوژنیک و آدیپوژنیک کشت داده شدند در محی  تمایزی

رد برای تمایز  آلیزارین آمیزی ، رنگهفته ۳بعد از در ادامه، 

برای تمایز آدیپوژنیک انجام رداُ  اویلآمیزی  استئوژنیک و رنگ

 .شد

، آزمون آنالیز واریانس 16نسخه  SPSSافزار  ها به کمک نرم داده

لیل شدند. سطح تجزیه و تح LSDآزمون  طرفه و پس یک

 در نظر گرفته شد.  ≥p 0۵/0داری،  معنی

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ها یافته
 2۵0  ۳میانگین میزان جذب در گروه تیمار  در این مطالعه،

به دست آمد که در مقایسه با گروه  486/0±014/0میکرومول(، 

که  (؛ درحالی≥0۵/0pداری بیشتر بود   صورت معنی کنترل به

 ۵0  2میکرومول(، تیمار  ۵  1های تیمار  ر گروهدمیانگین 

، ۳۵6/0±00۵/0میکرومول( به ترتیب:  ۵00  4میکرومول(و تیمار 

برآورد شد که نسبت به گروه  ۳۳8/0 ±002/0و  004/0±۳۵۵/0

تر از بین  (. به بیان ساده≥0۵/0p(، کمتر بود  427/0±02/0کنترل  

میکرومول، بقا  2۵0ت شده ویتامین ث، غلظ کار برده های به غلظت

های بنیادی مزانشیمی ژله وارتون را افزاید داد؛  و تکثیر سلول

میکرومول، بقا و  ۵00ویژه غلظت  ها، به که سایر غلظت درحالی

  نمودار(. تکثیر آنها را کاهد داد

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 شده از ژله وارتون. های بنیادی مزانشیمی استخراج نمودار: اثر ویتامین ث بر بقای سلول 

 باشد.  میکرومول می 250کننده ویتامین ث با غلظت  گروه دریافت های زنده در بیشترین تعداد سلول

 (.≥05/0p) استهای مورد مطالعه  دار گروه دهنده اختلاف معنی نشان ،حروف غیرمشابه

 
در  ،ث ویتامین مختلف های غلظت با روزه ۹ تیمار از بعد ها سلول

 21 گذشت از عد. بکشت داده شدند استئوژنیک محی  تمایزی

از مطالعه میکروسکوپی کشت  حاصل نتایج ،تمایز شروع از روز

، ۵0، ۵ی  ها غلظت دراد های مورد مطالعه نشان د سلولی در گروه

         رسوب ر مقایسه با گروه شاهد،د میکرومول ۵00و  2۵0

 در رساوباات کالسیام  اااماسات؛  دهاش لایاتشک ریابیشت مالسیاک

 پراکندگی یکنواخت ،ث میکرومول ویتامین ۵0و  ۵های  تغلظ

 غلظت در رسوبات گروه نیز میزان بیشتری داشتند و بین این دو

 (.۳بود  شکل شماره  میکرومول ۵ غلظت از بیشتر ومولمیکر ۵0

 ۵0 غلظت، میزان و پراکندگی رسوب کلسیم در مجموع در

 ج(. -۳ها بود  شکل شماره  ل، بهتر از سایر گروهمیکرومو
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 (Alizarin redآمیزی  ساز )رنگ : تمایز به دودمان استخوان3شکل شماره 

 3تیمار  گروهد( ،(ویتامین ث میکرومول 50) 2تیمار  گروه ج( ،(تامین ثوی میکرومول 5)1تیمار  گروهل، ب(کنتر گروه الف(

 (.ویتامین ث میکرومول 500 ) 4تیمار  گروهه(  ،(ویتامین ث میکرومول250)

 تری دارد. میکرومول ویتامین ث(، بیشتر و پراکندگی یکنواخت 250در شکل رسوب کلسیم در گروه تیمارشده )با 

 
 آدیپوژنیک، مطالعه تمایز شروع از روز 21 گذشت از بعد

 ،میکرومول ۵00و 2۵0، ۵ های غلظت درمیکروسکوپی نشان داد 

شده است  تشکیل شاهد گروه به نسبت کمتری چربی قطرات

 (. 4 شکل شماره 

 

 کنترل گروه با برابر چربی قطرات تعداد ،میکرومول ۵0 غلظت در

 از گروه کنترل تر یکنواخت قطرات این که  تفاوت این با ؛بود

 .ج( -4 شکل شماره  بودند شده پخد

 

  
 O (Oil redآمیزی  ساز )رنگ : تمایز به دودمان چربی4شکل شماره 

 250 ) 3تیمار  گروه(، د( ویتامین ث میکرومول 50 ) 2تیمار  هگرو (، ج(ویتامین ث میکرومول 5 ) 1تیمار  گروهب( ، کنترل گروهالف(. 

 (. ویتامین ث میکرومول 500 ) 4تیمار  گروهه(  و (ویتامین ث میکرومول

 اند. تر پخش شده برابر گروه کنترل، ولی یکنواخت 2د که در گروه تیمار شون می دیده قرمزرنگ قطرات صورت به چربی قطرات

 

6 
 1۳۹6 بهمن، یازدهم، شماره یازدهمزشکی قم/ دوره مجله دانشگاه علوم پ

 



 

 

 و همکاران طیبه محمدی                               اف انسانشده از ژله وارتون بندن های بنیادی مزانشیمی استخراج اثر ویتامین ث بر بقای زیستی و پتانسیل تمایز سلول
 و همکاران نسرین جاوید تبریزی                                                                                   ...

 

 

 بحث
شده از ژله وارتون بندناف  شیمی استخراجنهای بنیادی مزا سلول

های بنیادی مزانشیمی  عنوان یکی از منابع با ارزش سلول انسان به

. استدرمانی و مهندسی بافت مورد توجه  برای اهداف سلول

ها قبل از اینکه برای این اهداف استفاده شوند،  معمولاً این سلول

رو، شناسایی و  زم است در محی  کشت تکثیر شوند. از اینلا

ها را در محی  کشت  هایی که تکثیر این سلول افزودن مکمل

دهند، ضروری است. باوجود انجام مطالعات پیشین در  افزاید 

های  زمینه اثر اسید آسکوربیک  ویتامین ث( روی تکثیر سلول

های کم  غلظتتأثیر با بنیادی مزانشیمی، هنوز اطلاعاتی در رابطه 

؛ موجود نیست hWJ-MSCsآن بر روی تکثیر و پتانسیل تمایز 

های مختلف ویتامین ث بر  بنابراین، در مطالعه حاضر اثر غلظت

 ها مورد بررسی قرار گرفت. تکثیر و پتانسیل تمایز این سلول

میزان نشان داد  MTTدر مطالعه حاضر، نتایج حاصل از آزمون 

میکرومول ویتامین  2۵0های گروه تیمارشده با  جذب نوری سلول

دهنده تعداد بیشتر  ها بوده که نشان ث بیشتر از سایر گروه

باشد؛ به عبارت دیگر، ویتامین ث با غلظت  های زنده می  سلول

ها را در آزمایشگاه افزاید داده  میکرومول بقای این سلول 2۵0

تعداد بیشتری پاساژ  ها تا تواند حاکی از پتانسیل تکثیر سلول که می

های  میزان جذب در تناسب با تعداد سلولمتوالی باشد. همچنین 

کننده تعداد  منعکس MTTدر نتیجه  بوده کهزنده در هر نمونه 

همچنین در این مطالعه، میزان جذب  .(1۳  استتکثیر سلولی 

میکرومول ویتامین ث( نسبت به  ۵00های گروه تیمارشده  با  سلول

کاهد یافت که این کاهد  کنترلها ازجمله گروه  سایر گروه

تواند نتیجه سمّیت سلولی  تکثیر سلولی نسبت به گروه کنترل می

های  ویتامین ث در این غلظت خاص باشد. بنابراین، از میان غلظت

میکرومول برای افزاید  2۵0شده ویتامین ث، غلظت  استفاده

های بنیادی  سلولطورکلی، تکثیر  به رسد. نظر می تکثیر مفید به

های  مزانشیمی به غلظت اسید آسکوربیک بستگی دارد و غلظت

خاصی از اسید آسکوربیک بر تکثیر آنها اثر مثبت داشته که 

اکسیدانی وابسته به غلظت اسید  ممکن است ناشی از اثر آنتی

ها  اکسیدان و همکاران اعلام کردند آنتی Rockآسکوربیک باشد. 

که طی مراحل بیولوژیکی و در پاسخ به های آزاد  را رادیکال

 ریق، ان طاشوند، خنثی کرده و از ای های خارجی تولید می محرک

 

(. در 14کنند   خطر حاصل از استرس اکسیداتیو را برطرف می

و  شود های آزاد، آسیب سلولی نیز برطرف می غیاب رادیکال

ی توانایی زیستی بیشتری دارند که در نتیجه رشد بهتر ها سلول

نشان خواهند داد. از طرف دیگر، ممکن است در غلظت بالای 

ویتامین ث، سمّیت حاصل از این غلظت بالا، سیستم دفاعی 

های آزاد  اکسیدانی را ناقص و در نتیجه میزان رادیکال آنتی

ها و متعاقب  افزاید یابد که منجر به کاهد توانایی زیستی سلول

ران در تحقیقی مشابه، و همکا Choiشود.  میآن تکثیر سلولی 

شده از مغز استخوان موش  های بنیادی مزانشیمی استخراج سلول

شده با  هفته در محی  کشت غنی 2صحرایی را به مدت 

 0-۵00فسفات   -2آسکوربیک اسید  -های مختلف ال غلظت

های  میکرومول( کشت دادند، نتایج حاصل از سنجد تعداد سلول

نشان داد آسکوربیک اسید  در  MTTزنده با استفاده از آزمون 

های بنیادی  میکرومول( تکثیر سلول 2۵0و  ۵0، ۵های  غلظت

 2۵0ها در غلظت  ویژه سلول مزانشیمی را افزاید داده است، به

بیشترین تکثیر را در مقایسه با گروه کنترل که دارای  ،میکرومول

شرای  کشت معمولی بود، نشان دادند و از سوی دیگر، غلظت 

ها را کاهد  توجهی تکثیر سلول طور قابل یکرومول آن بهم ۵00

میکرومول( ممکن  ۵00داد؛ زیرا غلظت بید از حد ویتامین ث  

های زنده را کم کند  است باعث آسیب سلولی شود و تعداد سلول

 ۹ .)Potdar  و همکاران اثر آسکوربیک اسید را بر تکثیر

زیرجلدی انسان  های بنیادی مزانشیمی مشتق از بافت چربی سلول

ها را در محی  کشت  هفته سلول 4بررسی کردند، آنها به مدت 

حاوی اسید آسکوربیک کشت داده و افزاید بیان مارکرهای 

را نشان دادند که در نتیجه اسید  OCT4و  SOX2 یپرتوان

ها را بدون از  میکرومول، رشد سلول 2۵0آسکوربیک با غلظت 

طور چشمگیری افزاید  زشان، بهدادن فنوتیپ و پتانسیل تمای دست

های بنیادی  داد و اعلام کردند اسید آسکوربیک تکثیر سلول

مزانشیمی مشتق از بافت چربی زیرجلدی انسان را از طریق بیان 

دهد  افزاید می OCT4و  SOX2مارکرهای پرتوانی سلول بنیادی 

 1۵ .)Takamizawa و همکاران نیز اثر آسکوربیک اسید          

های شبه استئوبلاست انسان  سفات را بر رشد و تکثیر سلولف -2

را با  MG-63های  ها محی  کشت سلول آن .بررسی کردند

 تیمار کردند این فاکتاور( میکرومول 2۵/0-1های مختلف   تغلظ
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توجهی  طور قابل فسفات به -2نشان دادند آسکوربیک اسید و 

کند  تحریک می FBSها در حضور  رشد سلولی را در همه غلظت

 16 .)Kumar Mecala و همکاران جهت بررسی اثر                     

L – های بنیادی خون بندناف  آسکوربیک اسید بر تکثیر سلول

های مختلف این ویتامین  ها را در معرض غلظت انسان، این سلول

های بنیادی خون بندناف  قرار دادند و بیان کردند رشد سلول

یابد. در حقیقت، رشد  سکوربیک اسید افزاید میآ -L وسیله به

ها به غلظت آسکوربیک اسید وابسته است؛ به بیان  این سلول

، آسکوربیک اسید – Lمیکرومول(  2۵0دیگر، در غلظت خاص  

ماند، اما افزاید غلظت                          ها بدون تغییر باقی می تکثیر سلول

L-   ول( باعث کاهد تکثیر میکروم ۵00آسکوربیک اسید

شود. به  ها می سلولی و درپی آن تغییرات مورفولوژیکی در سلول

گفته این گروه، کاهد تکثیر سلولی، ممکن است به دلیل سیستم 

نیز با  و همکاران GAO(. 17اکسیدانی ناقص باشد   دفاعی آنتی

های بنیادی پرتوان، بیان کردند  مطالعه در زمینه حفظ سلول

های بنیادی پرتوان را توس  افزاید  حفظ سلولویتامین ث 

کند، همچنین فعالیت پروموتری  رونویسی ژن پرتوانی، آسان می

Nanog  (. 11  دهد را افزاید می ) فاکتور کلیدی پرتوانی 

اکسیدان دیگر نیز نتایج  در مطالعات مشابه با استفاده از عوامل آنتی

و همکاران بیان مشابهی گزارش شده است. سلیمانی مهرنجانی 

صورت وابسته به دوز باعث افزاید بقای  به Eکردند ویتامین 

های بنیادی مزانشیمی مغز استخوان موش  زیستی در سلول

دوز  درتوان  این ویتامین می از شود و نشان دادند صحرایی بالغ می

 کردمیکرومولار جهت افزاید بقای سلولی در کشت استفاده  1۵

ای اعلام کردند کاهد  همکاران طی مطالعهو  Lin(. همچنین 18 

های  ها در محی  کشت سلول اکسیدان کلسیم و افزاید آنتی

شده از بافت چربی انسان،  بنیادی مزانشیمی چندتوان استخراج

 (. 1۹دهد   ها را افزاید می میزان رشد و طول عمر این سلول

نیادی های ب همچنین ویتامین ث قادر است فعالیت تلومراز در سلول

لیگامنت دور دندانی را القا کند و بیان مارکرهای بنیادینگی 

و تولید ماتریکس خارج سلولی را  OCT4/ ،Nanogها  سلول

های  افزاید داده و از این طریق تشکیل صفحات سلولی از سلول

 (.10بنیادی و بازسازی بافت را نیز افزاید دهد  

 
 

Wu  و همکاران نشان دادندSTAT2 گر مثبت  میک تنظیNanog 

وسیله فسفریلاسیون فعال شده و تیمار با ویتامین ث این  است که به

انگیزد؛ به عبارتی، ویتامین ث از طریق  فسفریلاسیون را برمی

را  Nanog، بیان JAK/STATدهی  کردن مسیر سیگنال فعال

های مختلف  (. در تحقیق حاضر، تأثیر غلظت12دهد   افزاید می

های  ها به دودمان وی پتانسیل تمایز سلولاسید آسکوربیک ر

ساز نیز مورد بررسی قرار گرفت. نتایج  ساز و چربی استخوان

های مورد مطالعه نشان داد  حاصل از تمایز استئوژنیک در گروه

های  در سلول کلسیم رسوب توازن و میزان نظر ازبهترین غلظت 

تمایز  است. در مورد میکرومول ۵0 غلظت ،ساز دودمان استخوان

 ۵0آدیپوژنیک نیز از نظر میزان و توازن قطرات چربی، غلظت 

میکرومول عمل کرد،  2۵0و ۵0، ۵های  میکرومول بهتر از غلظت

اما نسبت به گروه شاهد، افزایشی در مقدار قطرات نداشت؛ بلکه 

نظر  تری داشتند. به یکنواختپراکندگی  ،فق  قطرات چربی

آسکوربیک، جهت افزاید میکرومول اسید  ۵0رسد غلظت  می

یکنواختی پراکندگی قطرات چربی در محی  تمایزی آدیپوژنیک 

میکرومول  ۵00و  2۵0، ۵های  مناسب باشد؛ چون نسبت به غلظت

بر میزان قطرات چربی اثر کاهشی ندارد، اما اگر هدف فق  میزان 

قطرات چربی باشد، این مکمل در محی  تمایز آدیپوژنیک 

نیز بیان کرد معمولاً در  Choiگونه که  همانشود.  پیشنهاد نمی

ها از ویتامین ث  محی  کشت جهت تمایز آدیپوژنیک سلول

 (. ۹شود   عنوان مکمل استفاده نمی به

های محدودی از اسید آسکوربیک، تمایز  طورکلی غلظت به

های  و همکاران اثر غلظت Choiبخشد.  سلولی را بهبود می

تمایز استئوژنیک و آدیپوژنیکی مختلف آسکوربیک اسید را بر 

های بنیادی مزانشیمی مغز استخوان مورد بررسی قرار دادند.  سلول

 ۵00و  2۵0، ۵0، ۵، 0های  ها محی  تمایزی را با غلظت آن

سازی کرده و تمایز را به مدت  میکرومول آسکوربیک اسید غنی

مایز هفته به سمت استئوژنز و آدیپوژنز القا کردند و نشان دادند ت ۳

میکرومول و تمایز آدیپوژنیک در  ۵0استئوژنیک در غلظت 

کند؛  تر عمل می میکرومول اسید آسکوربیک، قوی ۵00غلظت 

ست که نتایج مطالعه حاضر نشان داد تمایز ا  این در حالی

میکرومول بهتر عمل کرده و در غلظت  ۵0آدیپوژنیک در غلظت 

 (. ۹میکرومول ضعیف بوده است   ۵00
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اکسیدانی باعث  طالعه سلیمانی و همکاران، خاصیت آنتیطبق م

رو ممکن است دلیل  این (؛ از 18شود   القای تمایز استئوژنیک می

شدن تمایز استئوژنیک در مطالعه حاضر، خاصیت  بهتر

و  Sunاکسیدانی اسید آسکوربیک بوده است. طبق گزارش  آنتی

یتامین ث به اکسیدان ازجمله و همکاران، افزودن ترکیبات آنتی

شده از بافت چربی انسان،  های بنیادی مشتق محی  کشت سلول

های ادیپوسیت، استئوبلاست و کندروسیت را  ها به سلول تمایز آن

و همکاران با مطالعه       Takamizawana(. 20دهد   افزاید می

های  فسفات بر تمایز سلول-2آسکوربیک اسید-Lاثر 

ردند این فاکتور، بیان مارکرهای استئوبلاست انسان، بیان ک شبه

تمایزی استئوبلاست مانند سنتز کلاژن و فعالیت آلکالین فسفاتاز 

با کشت و همکاران نیز  Kumar Mekala(. 16دهد   را افزاید می

های بنیادی خون بندناف انسان در محی  تمایزی استئوژنیک  سلول

مشاهده کردند آسکوربیک  ،آسکوربیک اسید-Lو در معرض 

های  میکرومول بر تمایز استئوژنیک سلول 2۵0سید در غلظت ا

بنیادی خون بندناف اثر مثبت داشته و غلظت اسید آسکوربیک در 

و همکاران بیان  Cao(. 17تمایز سلولی نیز نقد حیاتی دارد  

های بنیادی پرتوان القایی  کردند اسید آسکوربیک تمایز سلول

 iPSCsهای  ق پیشبرد تکثیر سلولهای قلبی را از طری ( به سلول

القاگر  16دهد. آنها با استفاده از  ساز قلبی افزاید می پید

دریافتند مختلف موش سوری، iPSCs کاردیومیوسیت بر روی 

 11طور سازگار و پایدار، تمایز  تواند به فق  اسید آسکوربیک می

لاین سلولی به سلول قلبی را افزاید دهد، همچنین نشان دادند 

عروقی را افزاید  -قلبی  کوربیک بیان مارکرهایاسید آس

های  دهد و یک القاگر کاردیومیوسیت مناسب برای سلول می

بنیادی پرتوان القایی است که تمایز و بلوغ قلبی را نیز افزاید 

 (.21دهد   می

Mitsumoto  و همکاران در بررسی اثرL-  2آسکوربیک اسید-

، L6ای  های ماهیچه سلولفسفات بر بیان میوژنین در طول تمایز 

های تیماریافته با اسید آسکوربیک در مقایسه  مشاهده کردند سلول

های تیمارنیافته، مقدار بیشتری میوژنین دارند. این نتایج  با سلول

نشان داد اسید آسکوربیک، بیان ژن میوژنین را افزاید داده و 

تامین ث (. وی22برد   پید می L6ای  های ماهیچه تمایز را در سلول

های بنیادی پرتوان القایی  های سوماتیک به سلول در القای سلول

 (.2۳ نیز نقد دارد 

Ishikawa  و همکاران در تحقیقی با بررسی نقد ویتامین ث در

های لیگامنت دوردندانی نشان دادند  تمایز اولیه استئوبلاستی سلول

نتگرین ، فعالیت آلکالین فسفاتاز، همچنین بیان ایIتولید کلاژن 

1β2α حضور ویتامین ث  ها در در محی  کشت این سلول

 PM20024یابد   (، افزاید می.) 

Leboy  ،و همکاران بیان کردند آسکوربیک اسید آلکالین فسفاتاز

شده  های کشت و رسوب کلسیم را در کندروسیت Xکلاژن نوع 

ها ویتامین ث ممکن است نقد مهمی را  کند. به گفته آن القا می

سازی داخل غضروفی توس  تنظیم بیان ژن در  ستخواندر ا

(. سلیمانی مهرنجانی 2۵های هیپرتروفیک بازی کند   کندروسیت

تواند در رفتاری وابسته  می Eو همکاران نیز اظهار داشتند ویتامین 

های بنیادی مزانشیمی مغز استخوان  به دوز، تمایز استئوژنیک سلول

قادر است با خاصیت  Eتامین رت بالغ را افزاید دهد؛ زیرا وی

اکسیدانتی خود و با برقراری تعادل در قابلیت نفوذپذیری  آنتی

ها باعث ورود کلسیم و القای تمایز  انتخابی غشای سلول

و همکاران بیان کردند توانایی Gupta (. 18استئوژنیک شود  

های بنیادی مشتق از چربی، به فعالیت  تمایز استئوبلاست در سلول

فسفات و آسکوربیک اسید نیاز  گلیسرو-D3 ،βویتامین  ترکیبی

 (.26دارد  
 

 گیری نتیجه
در مجموع، نتایج مطالعه حاضر نشان داد تأثیر اسید آسکوربیک 

مستقیم تکثیر( و  طور غیر زیستی  به بقای ویتامین ث( روی 

شده از ژله  های بنیادی مزانشیمی استخراج پتانسیل تمایز سلول

که بیشترین بقای زیستی  طوری به دوز است؛ به وارتون، وابسته

میکرومول و بهترین تمایز استئوژنیک در  2۵0ها در غلظت  سلول

استفاده از آن برای  ،باشد. با این حال میکرومول می ۵0غلظت 

 شود. تمایز آدیپوژنیک توصیه نمی

 

 تشکر و قدردانی
 بدین وسیله نویسندگان مقاله از معاونت پژوهشی و فناوری

دانشگاه شهید چمران اهواز و مرکز سلولی مولکولی دانشگاه علوم 

 نمایند. شاپور اهواز تشکر و قدردانی می پزشکی جندی
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