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Abstract 
Background and Objectives: Due to the lack of blood vessels in 

cartilage tissue, its damage is not repairable. This study was conducted 

to investigate the effect of soy isoflavone on proliferation and 

differentiation of adipose-derived mesenchymal stem cells into 

chondrocytes and expression of collagen II and aggrecan genes. 
 

Methods: In this experimental study, human subcutaneous fat was 

obtained during liposuction and incubated with collagenase enzyme 

(type 1) for the breakdown of collagen, and collagenase was 

deactivated by DMEM medium, and was cultured in the cell sediment 

after centrifugation, the cells were isolated after the third passage, were 

placed in chondrogenic medium for differentiate into the cartilage, and 

were divided into three groups, including control, treatment with TGF-

β1, and treatment with soy isoflavones tablets. The tablets were 

dissolved in distilled water, sterilized by passing through a 0.2 um filter 

and were added to the culture medium. After 48 hours, cell viability 

was determined by MTT assay, and after 14 days, collagen II and 

aggrecan gene expressions were assessed by real-time PCR technique. 

Data were statistically analyzed by one-way ANOVA and Tukey's 

post-hoc test using SPSS 20 and p<0.05. 
 

Results: The results of MTT assay showed a significant increase in 

viability in the TGF-β1 group compared to the control and soy 

isoflavone groups (p<0.05). The RT-PCR indicated a significant 

increase in the expression of collagen II and aggrecan genes in 

isoflavones and TGF-β1 groups compared to the control group, and 

also, the mean CT associated with collagen II gene had a significant 

increase in isoflavone and TGF-β1groups compared to the control 

group (p<0.05). 

Conclusion: Soy in culture medium increases the expression of 

collagen II and aggrecan genes and cell proliferation, but this increase 

is not high compared to the TGF-β1 group. 

 

Keywords: Soy isoflavone aglycone; Mesenchymal stromal cells; 

Chondrocytes; Collagen type II; Aggrecans. 
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مشتق از چربی به  های بنیادی مزانشیمی  تأثیر ایزوفلاون سویا بر تکثیر و تمایز سلول

 و آگریکان IIهای کلاژن  با بیان ژن ،کندروسیت
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 چکیده
ترمیم  هاي این بافت قابل آسیب ،به دلیل فقدان عروق خونی در بافت غضروفزمینه و هدف: 

مشتق از  هاي بنیادي  تأثیر ایزوفلاون سویا بر تکثیر و تمایز سلول. این مطالعه با هدف بررسی نیست

 انجام شد. و آگریکان IIهاي کلاژن  ژن بیان و چربی به کندروسیت

 ،عمل لیپوساکشن در طی انسانی زیرجلدي چربیدر این مطالعه تجربی، ابتدا  روش بررسی:

 ،DMEMمدیوم توسط  کلاژناز و نکوبه شدا کلاژن تجزیهجهت  I )نوع )تهیه و با آنزیم کلاژناز 

 جدا ها سلول ،پاساژ سوم درپس ، سشدداده کشت سلولی در رسوب  سانتریفوژ از پس و غیرفعال

و به سه گروه: کنترل، تیمار با  ،ندتمایز به غضروف قرار گرفتندروژنیک جهت ک محیطو در 

TGF-β1 عبور  با و در آب مقطر حل شدهها  و تیمار با قرص ایزوفلاون سویا تقسیم شدند. قرص

بقاي سلولی  بعد عتسا 48و  نداستریل، به محیط کشت اضافه شد يمیکرومتر 2/0فیلتر از 

بررسی  Real Time – PCRو آگریکان با  II هاي کلاژن بیان ژن بعدروز  14 و MTT وسیله به

 شدند.تحلیل  و تست توکیطرفه  واریانس یک ها با آزمون یافته گردید.

 کنترل گروه نسبت به TGF-β1گروه  در Viabilityدار میزان  معنی افزایش ،MTTنتایج  :ها یافته

 و آگریکان IIکلاژن  بیان افزایش ،RT- PCR)) نتایج .(p<05/0)نشان داد  را وفلاون سویاایز و

مرتبط با  CTمیانگین  همچنین ،دادنشان را  نسبت به گروه کنترل TGF-β1ایزوفلاون و  در گروه

داري  نسبت به گروه کنترل داراي افزایش معنی TGF-β1در دوگروه ایزوفلاون و  II ژن کلاژن

 (.p<05/0بود )

و تکثیر  II کلاژن ،آگریکانهاي  افزایش در بیان ژن موجب سویا در محیط کشت گیری: نتیجه

 این افزایش زیاد نیست. TGF-β1شود، اما به نسبت گروه  سلولی می

 ؛2نوع لاژن ها؛ ک یتکندروس ؛هاي بنیادي مزانشیمی سلول یا؛سو یزوفلاونا :ها واژه کلید

 .ها یکانآگر

 قممجله دانشگاه علوم پزشکی 
 96 فروردین، 1، شماره یازدهم دوره

  28الی  18صفحه 
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 و همکاران فاطمه بامدادپسند شکارسرائی                                                             ... مشتق از چربی به هاي بنیادي مزانشیمی  تأثیر ایزوفلاون سویا بر تکثیر و تمایز سلول

 

 مقدمه 
خونی و اعصاب است و تغذیه بافت غضروف فاقد عروق 

هاي این بافت تنها از طریق انتشار مواد غذایی به درون بافت  سلول

که ترمیم طبیعی هر بافت با تقسیم  از آنجا .(1شود ) انجام می

هاي بنیادي یا  سلولی آن و رسیدن فاکتورهاي هومورال و سلول

و این امر در غضروف گیرد  پروژنیتور به محل آسیب انجام می

به دلیل فقدان عروق خونی و دانسیته سلولی  لذاممکن نیست، 

ها  ها و بیماري توانایی محدودي در ترمیم آسیب ،پایین غضروف

ترین  مهم ،استئوآرتریت زانو ،در کشورهاي پیشرفته(. 3،2) دارد

طی سالهاي  .(4رود ) علت ناتوانی مزمن در سالمندان به شمار می

هاي نوین سلول درمانی و  دي، روشهاي بنیا اخیر، با کشف سلول

ها  فراروي درمان انواع آسیبرا انداز روشنی  چشم ؛مهندسی بافت

ها گشوده است. محققان به این نتیجه رسیدند که از  و بیماري

جهت درمان غضروف استفاده کنند و  هاي بنیادین مزانشیمی  سلول

به چربی،  می هاي بنیادین مزانشی براي اینکه از تمایز ناخواسته سلول

ها را به  استخوان، عصب و غیره جلوگیري کنند این سلول

ها به  تا انتقال کندروسیت ادهبالغ تمایز د لاًهاي کام کندروسیت

هاي  سلول ،در سالهاي اخیر(. 6،5) محل مورد نظر را تضمین کنند

 هاي بنیادین مشتق از چربی تحت عنوان سلول بنیادین مزانشیمی 

(Adipose Derived Stem Cells, ADSC از بافت چربی )

به دلیل دستیابی آسان به بافت چربی  .(7دست آمده است ) به

هاي بنیادي مشتق از  سلول نیز زیرجلدي از طریق لیپوساکشن

چربی یکی از کاندیداهاي ارزشمند در سلول درمانی و مهندسی 

مصرف داروهاي گیاهی توسط . (8شوند ) بافت محسوب می

 هاییگزارش .(9) تلا به روماتوئید در حال افزایش استبیماران مب

هاي غضروفی و  مبنی بر تأثیر نوع تغذیه بر متابولیسم سلول

تواند  سویا می ،چگونگی فعالیت آنها ارائه شده است. بنابراین

موجب اصلاح و تغییر در مفاصل مبتلا به استئوآرتریت شده و با 

 که دضروف گردمهارکردن پیشرفت بیماري، سبب ترمیم غ

منبع مهم نیتروژن  ،پروتئین سویا. (10) داردنیز خاصیت ضدالتهابی 

. (11کند ) هاي ضروري را براي انسان فراهم می و اسیدآمینه

در مورد اثر سویا در افزایش جذب کلسیم  ي نیزدیگرهاي گزارش

       دهنده اثر کلسیم بر رشد غضروف  نشان کهشده   در روده ارائه

 و  تـاسد ـه رشـم در صفحـرنده کلسیـکننده فعالیت گی و مشخص

 

هاي اجدادي  رشد استخوان دراز را که ناشی از تحریک سلول

. (12) بخشد سرعت می باشد ساز صفحه رشد می غضروف

دهد پپتون کوچک از محصولات میانی و  نشان می مطالعات

هاي  در محیط کشت سلول و هیدرولیزشده پروتئین سویا بوده

در ناحیه بدون سرم  TGF-β1تولیدکننده فاکتور رشد   ،انشیمیمز

مطالعه حاضر تأثیر ایزوفلاون سویا بر تکثیر و . در (11)باشد  می

مشتق از چربی به کندروسیت با  هاي بنیادي مزانشیمی  تمایز سلول

 بررسی گردید. و آگریکان IIهاي کلاژن  بیان ژن

 

 روش بررسی
 ادي، بافت چربی زیرجلدي انسانیهاي بنی جهت جداسازي سلول

تحت عمل نفر(  5 با کسب اجازه کتبی از بیماران )به تعداد

آنزیم  وسیله بهو  مددست آه لیپوساکشن در شرایط استریل ب

ازاي هر  گرم به میلی 1-5/1 به میزان IA (Sigma)نوع  کلاژناز

دقیقه(  30-40 )به مدت نکوباتورا تجزیه و در ،گرم بافت چربی

 وسیله بهکردن آنزیم کلاژناز  پس از غیرفعالدر ادامه، . گرفتر قرا

، محلول بافتی حاصله سانتریفوژ شد FBS10% +DMEMمدیوم 

( و رسوب سلولی در مدیوم دقیقه 8 به مدت ،دور در دقیقه 1400)

FBS10% + DMEM  بیوتیک  آنتی% 1حاوي

 رطوبت نسبی و ،Co2 %5 در شرایطاسترپتومایسین /سیلین پنی

و با تعویض مدیوم  کشت داده شد درجه سانتیگراد 37حرارت 

هاي اضافی که به کف فلاسک  سلول ،ساعت 24بعد از 

روز، محیط کشت تعویض  3و هر  شدندچسبندگی نداشتند تخلیه 

و شمارش سلولی انجام گرفت.  تریپسینه ،سومپاساژ . در گردید

 15الکون لیتر به لوله ف سلول در میلی 5/2×105 ،جهت تمایز

به دور در دقیقه  1400)فوژ یلیتر انتقال یافت و پس از سانتر میلی

مایع رویی تخلیه شد و به رسوب حاصل که به سه  (دقیقه 10مدت 

 TGF-β1و  Soy Isofalavenگروه کنترل و تیماري با قرص 

 glucose مدیوم کندروژنیک حاوي لیتر میلی 20و  ه بودتقسیم شد

DMEM high و Streptomycing1 و% 1 سیلین پنی ـ% ITS، 

 bFGFو  10-5 دگزامتازون ،لینوئیک اسید ،فسفات 2آسکوربیک 

(1ng/ml)  وBSA 1%  در گروه .افزوده شد β1 TGF- مقدار 

(10ng/ml) TGF-β1 گروه سویا قرص سویا در و  افزوده شد        

 رـترولیـمیک 40زان ـبه می و دهـش لـر حـآب مقطر ـلیت میلی 100در 
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درجه  37ها در انکوباتور  سپس لوله گردید.به محیط کشت اضافه  

سلولی و  يساعت میزان بقا 48و بعد از  ندسانتیگراد انکوبه شد

گیري شد و پس  اندازه MTTنانومتر به روش  570جذب نوري در 

               به روش IIهاي آگریکان و کلاژن  میزان بیان ژن ،روز 14 از

Real Time PCR هایی که از نظر  سلول). گردید بررسی

عنوان  را انجام داده و به MTTمتابولیکی فعال هستند روند احیاي 

براي انجام این تست بعد از .( شوند سلول زنده در نظر گرفته می

سلول و محیط حاوي  يشوو شستجهت  ،ساعت 48گذشت 

ر و در ه شداستفاده  PBSلاندا  200 ، ازSoy Isoflovenقرص 

 40و  FBSحیط خالص یا محیط بدون میکرولیتر م 400چاهک 

در ساعت  4 طی مدتو گردید اضافه  MTTمحلول  میکرولیتر

  شد.انکوبه  سانتیگراد درجه 37دماي 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

متیل سولفوکساید  محلول دي میکرولیتر 400 ،هر چاهک سپس به

DMSO ورمازان کردن بلورهاي ف و محلول خالص جهت حل

طول  در ELISA riderدستگاه  وسیله بهو میزان جذب  شد افزوده

سلول در  1×107غلظت در ادامه،  قرائت گردید.نانومتر  570موج 

از کیت جداسازي ، RNAمنظور جداسازي  و به شد تیوپ ریخته

RNX plys (Cinna Gen )RNA Isolation  گردید.استفاده 

و  260، 280 ل موجبراساس جذب نوري در طو RNAغلظت 

  .برآورد گردیدمتر  10و معادل  نانومتر قرائت شد 230

                              تــیـو ک RNA رمــگ یــلـیـم 1–10اده از ـــفـتـا اسـب

Revert Aid First Strand CDNA Synthesis Kit ، سنتز

CDNA  انجام شد وPCR هاي  )جدول آن مطابق با پروتکل

 : گرفتزیر انجام  (2و  1شماره 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 های پرایمر توالی: 1شماره  جدول

Name Sequences (5´→3´)  
Scale 

(OD) 

c 2F CTCCTGGAGCATCTGGAGAC  2کلاژن 

c 2R GTCTCACCACGATCACCCTT  2کلاژن 

A 1F GAATCAACTGCTGGAGACCA اگریکان 

A1R CCACTGGTAGTCTTGGGCAT اگریکان 

G 1F GAGTCAACGGATTTGGTCGT GAPDH 

G 1R GACAAGCTTCCCGTTCTAG CAPDH 

 
 Real-time PCRمقادیر مواد استفادهشده در : 2شماره  جدول

 )میکرولیتر( مقادیر مواد

Master mix plus 5/7 

Primer mix (F & R 10picomole) 6/0 

cDNA 5/1 

 4/5 آب

 15 حجم نهایی

 
راد گدرجه سانتی 95دقیقه در  12به مدت  :یک سیکل مقدماتی

سیکل  400سپس  ،Initial Denatarationبراي دناتوره کردن 

درجه سانتیگراد براي  95ثانیه با دماي  15متوالی شامل 

Denaturation  راي ـراد بـانتیگـه سـدرج 58اي ـا دمـه بـانیـث 40و 

Annealing ي درجه سانتیگراد برا 58ثانیه با دماي  40و

Extension  انجام شد وCT آمده از دستگاه با فرمول دست ههاي ب 

2
-ΔΔct ، جدول)مورد ارزیابی و آنالیز آماري قرار گرفتند            

 (.3شماره 
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 Real-time PCR برنامه دمایی واکنش: 3شماره  جدول

 ها سیکل زمان دما موقعیت

Initial Denaturation 95 12 1 دقیقه 

Amplification 
Denaturation 95 15 ثانیه 

40 
Annealing & Extension  40 

Melting curve analysis 94-55 

بافت هاي بنیادي از  جداسازي سلولدر مطالعه حاضر، جهت  

 ،بافت چربی تحت تأثیر آنزیم کلاژناز کردن تجزیه، با چربی

 25هاي  در فلاسک آمده دست به اي هسته هاي تک سلول

ها در زیر  . در ابتدا با مشاهده فلاسکندکشت داده شدمتري  سانتی

ولی با  ،کروي و شناور بودند ها به حالت سلول ،میکروسکوپ

دریج مرحله چسبندگی ت به ،ساعت( 5گذشت چند ساعت )حدود 

خود را به کف فلاسک آغاز کردند و در این زمان از حالت 

اي و دوکی با زواید  خارج و با اشکال چندوجهی، ستاره ،کروي

تدریج تحت  به ، سپسسیتوپلاسمی کوتاه و اندك مشخص شدند

 (%5 اکسیدکربن درجه سانتیگراد و دي 37دما )مناسب شرایط 

سک با انجام تقسیم میتوزي، رشد و هاي متصل به کف فلا سلول

پلیت  کردند. ایجاد شکل را دوکی يها تکثیر یافتند و اکثر سلول

روز در معرض محیط کندروژنیک قرار  14سلولی که به مدت 

مشاهده شد.  اینورتبار با میکروسکوپ  روز یک 3-4داشت، هر 

خوبی رشد کرده و اندازه آن  توده سلولی در طول این مدت به

 باً دو برابر شد.تقری

پس  MTTسلولی در روش  ينتایج این تحقیق در مورد میزان بقا

یعنی کلاژن  ؛هاي ویژه غضروف ساعت و در مورد بیان ژن 48از 

II  و آگریکان در روشRT-PCR  دست ه ب چهاردهمدر روز

  .آمد

 

و براساس روش آنالیز  SPSSافزار  ها با استفاده از نرم داده

سطح  شدند.تجزیه و تحلیل توکی  و تست طرفه واریانس یک

 .در نظر گرفته شد p<05/0 ،داري یمعن

 

 ها یافته
ساعت در  48ها در مورد میزان بقا و تکثیر سلولی بعد از  یافته

MTT  گروه  دادنشانTGF-β1 همچنین نسبت به گروه کنترل ،

 )نمودار( p<05/0) داري است ایزوفلاون سویا داراي افزایش معنی

 (.4 شماره جدول( )2و  1 شماره

هاي ویژه  در مورد بیان ژن چهاردهمر روز د RT- PCRنتایج 

نشان  (هاي تمایزیافته و آگریکان در سلول IIکلاژن )غضروف 

 TGF-β1گروه  در آگریکانژن و  IIکلاژن  داد میزان بیان ژن

 برابر افزایش داشته 6/18و  08/24 نسبت به گروه کنترل به ترتیب

( و آگریکان II)کلاژن  که در میزان بیان هر دو ژن رحالیاست، د

برابر افزایش  7/8، در گروه ایزوفلاون سویا نسبت به گروه کنترل

(. همچنین 4 شماره جدول( )5و  3شماره )نمودارگردید مشاهده 

گروه  و ژن آگریکان در دو IIمرتبط با ژن کلاژن  CT میانگین

 داري نسبت به گروه کنترل داراي افزایش معنی TGF-β1سویا و 

 (.4 شماره جدول( )6 و 4شماره  ودار)نم( p<05/0بود )

 

 و آگریکان IIو بیان ژن کلاژن  viabilityو آگریکان به همراه  IIهای کلاژن  ژن CT و MTT مقادیر: 4شماره  جدول

 بیان ژن آگریکان گروه
 CT انحراف معیار± میانگین

 آگریکان
 2بیان ژن کلاژن

 CTانحراف معیار ±میانگین

 IIکلاژن 
viability انحراف معیار±گینمیان MTT 

 14/0±00341/0 100 56/25±74964/1 1 68/24±6/1 1 کنترل

TGF-β1 08/24 78/0±15/23 64/18 7984/0±32/21 96/118 00283/0±16/0 

SoyIsofelaven 75/8 91129/0±09/21 75/8 2/1±45/20 82/107 0403/015/0± 
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 .نانومتر 570میانگین ج ب نوری در طول مو�: 1شماره  نمودار

 .#p<05/0* و p<05/0 وجود دارد یدار اختلاف معنی ،soy Isoflavenو گروه  TGF-β1 ،کنترل ،TGF-β1بین دو گروه 

 

  
 پ یری سلول نگین بقا و زیستمیا: 2شماره  نمودار

 .#p<05/0* و p<05/0است دار  اختلاف معنی ،soy Isoflavenو گروه  TGF-β1 ،کنترل ،TGF-β1بین دو گروه 

 
 ،نسبت به گروه کنترل TGF-β1 (10ng/ml)در حضور  ΔΔct-2 براساس فرمول II کلاژنبیان ژن : 3شماره  نمودار

 .برابر افزایش بیان داشته است 75/8، نسبت به گروه کنترل soy Isoflavones و در حضور 63/18 
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  soy Isoflavones و TGF-β1بین دو گروه * p<05/0 ابدار  دهد اختلاف معنی می نشان II ژن کلاژن CT میانگین: 4شماره  نمودار

 نسبت به گروه کنترل وجود دارد.

 

  
 ،نسبت به گروه کنترل TGF-β1 (10ng/ml)در حضور  ΔΔct-2 براساس فرمولبیان ژن اگریکان : 5شماره  نمودار

 برابر افزایش بیان داشته است. 75/8 ،نترلنسبت به گروه ک soy Isoflavones در حضورو برابر  24 

 

  
  soy Isoflavonesو  TGF-β1دار بین دو گروه  دهد اختلاف معنی می نشانژن آگریکان CT  میانگین: 6شماره  نمودار

 *(.p<05/0) نسبت به گروه کنترل وجود دارد
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 بحث 

هاي بنیادي، استفاده از انواع  پس از دستیابی محققین به سلول

طور  به ،هاي بنیادي در جهت سلول درمانی و مهندسی بافت سلول

هاي بنیادي  است. گرچه سلولبوده روزافزون رو به گسترش 

هاي مشتق از سه لایه اکتودرم،  رویانی، پتانسیل تمایز به انواع سلول

هاي  وجودآمدن تراتوما در مدل ندودرم و مزودرم را دارند، اما بها

آوردن اولیه این  دست پیوندي و هتک موازین اخلاقی در به

هاي بنیادي رویانی را  به کارگیري سلول ؛ها از بلاستوسیست سلول

است  کردهها محدود  ها و معالجه بیماري در جهت ترمیم آسیب

مزانشیمی با توجه به خصوصیات هاي بنیادي  ارزش سلول .(13)

 ،ها همچون قدرت تکثیر و تمایز بالاي این سلول ،منحصر به فرد

بودن و امکان  الوصول سهل، همچنین خطر بودن پیوند آنها بی

نیز باشد که امروزه  هاي مختلف می از بافت MSCجداسازي 

سازگاري بافتی آنها و  ،اهمیت آن به دلیل قابلیت بالاي تمایز

خود بیمار جهت پیوند به خودش  MSCاستفاده از  امکان

ها  کس پوشیده نیست. این سلول گرافت، بر هیچ صورت اتو به

هاي تمایز سلول درمانی و مهندسی  بدیل در مطالعه مدل منبعی بی

هاي بنیادي مشتق از  طی سالهاي اخیر سلول(. 14-16) بافت هستند

 اند. ین قرار گرفتهبه دلایل مختلف مورد توجه محقق ،بافت چربی

هاي  و سلول بودهدسترسی  راحتی قابل بافت چربی زیرپوستی به

هاي بنیادي  . سلولشود بنیادي به تعداد فراوان از این بافت جدا می

هاي سلول  مدت در بانک نیاز به نگهداري طولانی ،مشتق از چربی

رافت نه تنها پیوند اتوگ ،. بنابرایندنهمراه با صرف هزینه بالا ندار

پیوند آلوگرافت بلکه  (؛HLA-PRژن  به دلیل نداشتن آنتی)

هاي بنیادي مشتق از بافت چربی نیز بدون خطر رد پیوند و  سلول

از این جهت در  .(17پذیر است ) هاي واگیردار امکان انتقال بیماري

هاي  تحقیق حاضر از بافت چربی زیرجلدي ناحیه شکم، سلول

از آنجاکه در بافت  .ندشت داده شدجدا و ک ،اي هسته بنیادي تک

شود و تعداد  عروق خونی و اعصاب وارد نمی ؛غضروفی

هاي  و آسیب بودههاي کندروسیت نیز در این بافت محدود  سلول

توان  از طریق مهندسی بافت میلذا ترمیم نیست،  قابلنیز این بافت 

هاي بنیادي به بافت غضروفی دست یافت که  با استفاده از سلول

 نیاز دارد.  (تحت شرایط مختلف)هاي وسیع  بته این امر به بررسیال

 

سلولی، به ترتیب از طریق سیستم کشت  براساس تعامل بین

Micramass توان تعامل بین سلولی مناسب، جهت القاي  می

مدیوم کندروژنیک داراي (. 19،18) کندروژنز فراهم کرد

از  ،سرم هاي مناسب و عدم وجود سیتوکین ،فاکتورهاي رشد

 .(20شود ) سازي محسوب می ضروریات القاي غضروف

را براي  TGF-βکه برخی محققین وجود یکی از اعضاي  حالیرد

ضروري و  ،هاي بنیادي مزانشیمی به غضروف القاي تمایز سلول

دانند، گروهی دیگر وجود این فاکتور را به تنهایی  کافی می

ی دیگر ترکیبی از و برخ ندانسته القاکننده تمایز کندروژنیک

اند تا بهترین و  فاکتورهاي رشد گوناگون را به کار گرفته

ترین شرایط جهت طراحی بافت غضروف را شناسایی  مناسب

از روش کشت  (،1998سال )و همکاران  Johnstone. کنند

هاي بنیادي مزانشیمی  اي جهت تمایز کندروژنیک سلول توده

. ایشان در مطالعه کردندمشتق از مغز استخوان خرگوش استفاده 

فوژ در محیط کندروژنیک یسلول را پس از سانتر 2×105 ،خود

هاي مختلف و  غلظترا در  TGF-β1و فاکتور رشد  ندکشت داد

سازي  طور مجزا یا توأم جهت القاي غضروف به را دگزامتازون

 استدر مطالعات دیگري نشان داده شده  .(21کار بردند ) به

تواند تکثیر  در محیط کشت می (FGF18)ست فاکتور رشد فیبروبلا

افزایش تولید ماتریکس  ،هاي غضروف و در نتیجه کندروسیت

بیان ژن این فاکتور در محیط  .داشته باشد درپیخارج سلولی را 

ها و در نتیجه افزایش  کشت منجر به افزایش کندروسیت

ر در این مطالعه نیز از فاکتو .(22)شود  ماتریکس خارج سلولی می

کندروسیت در محیط ي براي القا TGF-β1رشد فیبروبلاست و 

تأثیرات مفید سویا بر علت  هدر پژوهش حاضر ب کشت استفاده شد.

هاي کندروسیت که در مطالعات مختلف بیان  تکثیر و تمایز سلول

شده، از ایزوفلاون سویا در محیط کشت کندروژنز استفاده شد. 

سویا در بیماران  دهد یمدر این مورد تحقیقات دیگر نشان 

 ،ثر بوده و موجب تغییر در ترکیبات متالوپروتئینازؤاستئوآرتریت م

غضروف مفصلی از طریق تغییر در  E2 سیتوکیناز و پروستاگلاندین

نتایج نشان داده . همچنین (23) شود ها می متابولیسم کندروسیت

کاهش تولید  موجب  in vitroترکیبات سویا غیرصابونی در

و  شدهها  کندورسیتوسیله  به IL-8استرومیلیزین و  IL–6نی ناگها

 اي ـه ولـروف در سلـب غضـریـب تخـوجـواد مـن مـیـود همـوج
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طور نسبی باعث تأثیر منفی و  شود. سویا به مدل حیوانی می 

 و در محیط کشت بودهها  بر روي کندروسیت IL-β1 دهنده کاهش

 وسیله بهسنتزکلاژن  در تحریک IL–1موجب اثر معکوس  نیز

هاي ماتریکس را مهار  ها شده و تولید متالوپروتئین کندروسیت

در زمینه عصاره سویا و آووکادو بر  (. مطالعاتی25،24کند ) می

هاي غضروف مفصل خرگوش  فعالیت کلاژنولیتیک کندروسیت

نقش این  دهنده آن، نشان نتایج انجام گرفته کهدر محیط کشت 

در بیماري استئوآرتریت  IL–1آور  ن اثر زیانماده در محدودکرد

وسیله  و کاهش فعالیت آن در تحریک تولید کلاژناز به

روز  5ها در  کندروسیت مطالعه، . در یکباشد میها  کندورسیت

 10ساعت در محیط کشت داراي پیاسکلیدین به میزان  48مدت  به

ن دارو نتایج نشان داد ای که لیتر قرار گرفتند میکروگرم برمیلی

تولید کلاژناز را افزایش داده و از طریق کاهش ظرفیت 

و در نتیجه از  ارداثر منفی بر عملکرد اینترلوکین د ،ها سیتوکاین

 کند هاي سینوویال جلوگیري می ها و سلول تخریب کندروسیت

 40 در این تحقیق از قرص ایزوفلاون سویا با غلظت .(26)

پس از  MTTو تست  در محیط کشت استفاده شد میکرولیتر

که نشان داد سویا نسبت به  به کار برده شدساعت  48گذشت 

 داري نداشته است معنیاختلاف ، MTTگروه کنترل در محیط 

این یافته با نتایج (. 4( )جدول شماره 2و  1)نمودارهاي شماره 

شده   از پودر خشکدر آن که  (1392 سال)مطالعه زهرا وجدانی 

بعد  MTTو براساس تست بود  شدهستفاده سویا در آب و الکل ا

 10000 و 1000دوز )عصاره سویا استفاده از  ساعت 24از 

داري  اختلاف معنی ،به گروه کنترل نسبت (لیتر میکروگرم برمیلی

عصاره سویا الکلی آبی باعث  گردید و مشخص کردگزارش  را

شت؛ علت این مغایرت دا (27) ،شود افزایش نرخ تکثیر سلولی می

جاي عصاره ه شاید استفاده از قرص ایزوفلاون سویا بختلاف ا

 بوده است.در مطالعه حاضر  در آبآن کردن  سویا و حل

 

 

 

 

 

 

هاي بنیادي تحت اثر ایزوفلاون سویا این  سلولحاضر  تحقیقدر 

به  (in vivo) که در شرایط آزمایشگاهی شتندپتانسیل را دا

               قضیه در آنالیزهاي غضروفی تمایز یابند که این  سلول

RT-PCR (Real time PCR )بیان  ،با تولید مارکرهاي غضروفی

خوبی آشکار شد. البته بیان ژن  به 2ژن آگریکان و کلاژن نوع 

این ژن نسبت به گروه  CTصورت بسیار جزئی بوده و  هآگریکان ب

( )جدول 3-6)نمودارشماره  نداشت يدار نیاختلاف مع ،کنترل

از با استفاده  ه خودمطالعدر  و همکاران  Jienn(.4 شماره

          و 5/0دو دوز  در) Rael Time PCR و MTTهاي  تکنیک

نشان  ،روز تحت شرایط بدون سرم 3براي  (مدیوم پتپید سویا% 1

مدیوم عصاره پپتید سویا % 1غلظت ، MTTدر روش  دادند

 نبنیادیهاي  لولها داراي حداکثر تکثیر سلولی در س سلول

 ،شود بندناف و چربی در شرایط بدون سرم می  مرانشیمی

             افزایش در نرخ رشد و تکثیر در % 20-25 که طوري به

                              در تکنیک رد، همچنینهاي چربی و بندناف وجود دا سلول

Rael Time PCR  براساس فرمولو روز  3ن غلظت براي ای درنیز 

2
-ΔΔct 05/0 با دارا بودن>p افزایش  ،شده با سویا در گروه درمان

که این ، (11) مشاهده گردید II در بیان ژن آگریکان و کلاژن

و  IIدر بررسی بیان ژن کلاژن  مطالعه حاضرهاي  یافتهنتایج با 

 همخوانی داشت. آگریکان

 

 گیری  نتیجه

 ،حیوانی هاي عملکرد سویا به جاي سرم دلیل هب حاضر تحقیقدر 

که یکی از فاکتورهاي  TGF-β1 همچنین توانایی سویا در تولید

باشد. از این عصاره در محیط کشت  رشد در محیط کندروژنیز می

بیان  ،سویا در میزان تکثیر سلولی مشخص گردیدو  شداستفاده 

هاي  و در گروه سلول شتهو آگریکان نقش دا IIهاي کلاژن  ژن

 TGF-β1گروه  به ، اما نسبتیابد یمافزایش  ،این عصاره حاوي

 .استاین افزایش کمتر 
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