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که  شودیمحسوب م هیشبک ونیبروز دژنراس یاز عوامل اصل یکی ه،یشبک ینور رندهیگ یهامرگ سلول :زمينه و هدف

 یهاکه استفاده از سلول دهندینشان م ینیبالشیو پ ینینشده است. مطالعات بال یآن معرف یبرا یتاکنون درمان مؤثر

 miRNA-182از آن است که  یموجود حاک دشواه نی. همچنهاستیماریب نیرمان ابخش در د دیام یکردیرو ،یادیبن

بنابراین، . کنندیم فایا یوانیح یهادر مدل ینور یهارندهیگ یو بقا زیدر رشد، تما یدیکل یهانقش miRNA-183و 

از طریق  خوان انسانمغز است یمیمزانش یادیبن یهادر سلول ینور رندهیگشبه یهایژگیو یالقا این مطالعههدف 

 است.  miR-183و miR-182افزایش بیان 

 ینیبال یمیوشیب قاتیدر مرکز تحق 1333تا اسفند  1330 نیفرورد یدر بازه زمان یمطالعه تجرب نیا :روش بررسي

 زیبر تما miRNA-183و  miRNA-182 انیب شیافزا ریثامطالعه، ت نیدر ا .شهرکرد انجام شد یدانشگاه علوم پزشک

 نیا یشد. برا یبررس ینور رندهیگ هشب یهابه سلول (hBMSCs)مغز استخوان انسان  یمیمزانش یادیبن یهالولس

 Real-Time PCRها با روش آن انیترانسفکت شدند و سطح ب hBMSCsبه  miRNA-183و  miRNA-182منظور، 

با استفاده  Recoverinو  OTX2 ،NRL ،SLC1A1 ،PKCشامل  هیشبک یاختصاص یهاژن انیب ن،ی. همچندیگرد یابیارز

 .دش یبررس Real-Time PCRاز روش 

منجر بهه   ن،یپوفکتامیبه کمک ل miRNA-183و  miRNA-182با  hBMSCsنشان دادند که ترانسفکشن  هاافتهی ها:يافته

 . دیگرد RHOو  CRX ،OTX2 ،PKCα ،Recoverin ،NRLازجمله  هیشبک زیمرتبط با تما یهاژن انیمعنادار ب شیافزا

طهور بهالقوه   بهه  تواندیم miRNA-183و  miRNA-182 انیب شیآن است که افزا انگریپژوهش ب نیا جینتا گيري:نتيجه

و نقش  یدرمان لیپتانس انگریب هاافتهی نی. ادینما لیتسه ینور رندهیشبه گ یهارا به سلول hBMSCs یهاسلول زیتما

 است. هیشبک یهااظت سلولبقا و حف ز،یها در تماmiRNA یمیتنظ

 یهها سهلول ، miRNA-182، miRNA-183 ،نمشتق از مغز استخوان انسها  یمیمزانش یادیبن یهاسلول :ليديك لماتك

 .ینور رندهیگ

 

 
 نیترعیهستند و شا ناینفر ناب ونیلیم 43حدود  ،یطبق آمار جهان

و  یابتید ینوپاتیماکولا، رت ونیسشامل دژنرا سازنهیزم یهایماریب

 و   یزریل  ،ییدارو  یدرمان  یهاشرفتیپ  وجود با   1است. گلوکوم 

 
همچنان  هیشبک برندهلیتحل یهایماریاز ب یاریبس ،یجراح

 یادیبن یهاسلول 2.کندیم شرفتیپ یینایب بیسمانده و آ ریناپذدرمان

 رایاند، زشده یمعرف هیشبک یبازساز یثر براوم یانهیعنوان گزبه

ساختار  3ها را دارند.به انواع سلول زیو تما یخودنوساز ییتوانا

 یهاروش ق،یدق قیحجم کم بافت، امکان تزر ه،یفرد شبکمنحصر به

 مقدمه
 

 

 

 976تا  963های ، صفحه5 شماره ،89دوره ، 4141 مردادی تهران، كی، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش اصیلمقاله 

 

 81/85/1484آنلاین:     25/84/1484پذیرش:     22/83/1484: ویرایش    28/83/1484دریافت:       چكيده
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چشم، آن را به هدف  تیو شفاف یاهیشبک-یسد خون ،یتهاجمکم

  4.کرده است لیتبد یادیبن یهاسلول وندیپ یبرا یمناسب

 سازشیپ یها، سلولCD34+ ،iPSCشامل  یادیبن یهاولانواع سل

درمان  یبرا ینیها در مطالعات بالو اگزوزوم MSC، هیشبک

ل یدلا بهه MSC ژهیوبه 3و5اند.استفاده شده هیشبک یهایماریب

مورد  ه،یشبک یهابه سلول زیتما ییبالا و توانا یمنیآسان، ا یدسترس

و  یمحافظ عصب یفاکتورهاها با ترشح سلول نیاند. اتوجه

بافت  یو بازساز یریجلوگ هایماریب شرفتیضدالتهاب، از پ

 0و2و5.کنندیم لیرا تسه دهیدبیآس

microRNA یدینقش کل ،یکیژنتیاپ یهاکنندهمیعنوان تنظا بهه 

      شامل miRNA-183دارند. خوشه  هیشبک یهادر عملکرد سلول

miR-183 ،miR-96  وmiR-182 انیب یحس یهادر بافت عمدتا 

 3.است یضرور ینور رندهیگ یهاسلول یرشد و بقا یو برا شودیم

و بلوغ  زیموجب اختلال در تما یوانیح یهاخوشه در مدل نیحذف ا

که یدرحال شود،یم هیشبک ونیو دژنراس یناپسیس بیفتورسپتورها، آس

 یهارا فعال و سلول ینورون زیتما ریمس یهاآن ژن انیب شیافزا

خوشه  نیا 18.کندیم تیهدا ینور رندهیگ پیرا به فنوت یادیبن

عملکرد فتورسپتورها را با کنترل  ،یاتیح یهاژن میبر تنظعلاوه

حفظ  یحفاظت سلول و یعصب گنالیانتقال س ،یسازناپسیس

 یحفظ بخش خارج یبرا miR-96 و miR-182 11و18.کندیم

     و حذف 12و11اندیاتیح یینایو عملکرد ب یمخروط یهاسلول

182-miR 13.شودیدر فتورسپتورها م دیشد یباعث نقص ساختار 

 کیژنترانس یهادر مدل miR-183/96/182خوشه  انیکاهش ب

انسان مرتبط  هیشبک یبا پاتولوژ گمنتوزایپ تینیرت یهایماریب

  15و14.است

-miRNAو  miRNA-182 یاثر گذرا یمطالعه بررس نیهدف ا

 یادیبن یهادر سلول ینور رندهیگشبه یهایژگیو یابر الق 183

 یسنجش مارکرها قیاز طر (hBMSCs)مشتق از مغز استخوان  یانسان

 یهاژن انیب شیفزااست. سوالات پژوهش شامل ا هیشبک یاختصاص

اثرات به زمان و تفاوت پاسخ  یساعت، وابستگ 40و  24در  هیشبک

 یمارکرها انیب شیز افزاعبارتند ا هاهیاست. فرض miRNAدو  نیب

ساعت، و شروع  40تر در ، اثر بزرگmiRNAتوسط هر دو  هیشبک

تر و گسترده رترید یدر مقابل الگو miRNA-182زودهنگام اثر با 

miRNA-183. 

 
تا  1330 نیفرورد یشده در بازه زمانو کنترل یمطالعه تجرب نیا

 یدانشگاه علوم پزشک ینیبال یمیوشیب قاتیحقدر مرکز ت 1333اسفند 

از  (IR.SKUMS.REC.1398.056)پس از اخذ کد اخلاق  شهرکرد

 طیدر شرا هاشیآزما یانجام شد. تمام کرددانشگاه علوم پزکی شهر 

 کالیو سه تکرار تکن کیولوژیب با سه تکرار ،یشگاهیاستاندارد آزما

 . دیانجام گرد جینتا ارتکر تیاز دقت و قابل نانیاطم یبرا

ل کنتر و miRNA-182 ،miRNA-183ل شام یماریت یهاگروه

Scramble امدیساعت برداشت شدند. پ 40و  24ها در ودند و نمونهب 

، CRX ،OTX2 ،NRL ،RHOی هاژن انیب ینسب رییتغ ،یاصل

Recoverin ،PKCα  وSLC1A1  یشامل وابستگ هیثانو یامدهایپو 

 تویز انستا hBMSCsد. وب miRNAو د نیخ باثر به زمان و تفاوت پاس

دو ، FBS %15 یاوح DMEMر و د هی( تهرانیپاستور )تهران، ا

کشت داده شدند و  کیوتیبیآنت یک درصدو  نیلوتامگ -Lمولاریلیم

پاساژ  یهاسلول یشد. ترانسفکشن رو ضیهر سه روز تعو طیمح

ا ب hBMSCsن ترانسفکش، یترانسفکشن سلول .چهارم انجام شد

بق دستور شرکت انجام شد. حدود ط (Invitrogen) 2888 نیپوفکتامیل

 DMEMط یدر مح یچاهک شش تیسلول در هر چاهک پل 15888

کشت داده شدند. کمپلکس  کیوتیبیآنت یحاو یلو FBSن دوب

ه ب miRNA-183یا  miRNA-182ر نانومولا 58ترانسفکشن شامل 

مدت  به DMEMر تیکرولیم 288در  نیپوفکتامیل تریکرولیم 18همراه 

 ها اضافه شد. آماده و به سلول قهیدق 15

افزوده و  کیوتیبیآنت و FBSی حاو طیساعت، مح پنجپس از 

ا ساعت انکوبه شدند. گروه کنترل ب 40و  24ها به مدت سلول

Scrambled ا ترانسفکشن ب تیرانسفکت شد و موفقتReal-Time 

PCR تکرار مستقل انجام شد و تراکم در سه  شیآزما ر. هدیگرد دییتا

 .بود 38-%28 ها حدودسلول

با  miRNA استخراج ،Real-Time PCR مانجا و RNAج استخرا

ترانسفکت شده  یهاتام سلول RNAو  miRNeasy (Qiagen) تیک

انجام  (وانیتا ،FavorgenBiotech) تیبا ک Scramble ای miRNAبا 

و  238 یهاموجطولدر  یبا جذب نور RNAو خلوص  تیفیشد. ک

شد. سپس  دهیسنج NanoDrop (Thermo Fisher)نانومتر توسط  208

RNA تزسن یا براه cDNA سنتز  ،استفاده شدندcDNA  ازRNA  تام

 بررسيروش 
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 cDNAو سنتز  RevertAid RT K1691) ،(Thermo Fisher تیبا ک

( انجام شد. رانیا اخته،ی)بن BONmiR تیبا ک miRNA یاختصاص

Real-Time PCR با روش یکم SYBR Green تیو ک (Takara Bio ،

اجرا  Rotor-Gene 6000 Corbett Life Scienceدستگاه  یژاپن( رو

 ،یسازنرمال یمحاسبه و برا ΔΔCt 2ش ها با روژن ینسب انیشد. ب

GAPDH عنوان ژن مرجع بهmRNA  وSnord عنوان ژن مرجع به

miRNA ارائه شده  1جدول  در مرهایپرا یدر نظر گرفته شدند. توال

 است.

 
 Real-Time PCRمورد استفاده در  مرهايپرا ي: توال1جدول 

 كد شناسايي يا شناسه اندازه محصول جفت باز توالي نام ژن

CRX 
F-GGAGCTGGAGGCACTGT 183 >NM_000554.6 

R-ACAAACCTGAACCCTGGAC 

OTX2 
F-CATGAGGCTGTAAGTTCCAC 126 >NM_021728.4 
R-TTGTTTGGAGGTGCAAAGTC 

Protein kinase C alpha (PRKCA) 
F- CCCGACACTGATGACCCCA 33 >XM_047436389.1 

R- AAGTCCATAGAGCAGTGACCC 

SLC1A1 
F-CATCAGTATCACGGCCACA 00 >XM_011518008.4 

R-GGCACTCAGCACAATCACCA 

Recoverin (RCVRN) 
F-GGGACCATCAGCAAGAAT 123 >NM_002903.3 
R-GATCTTCTCGGCTCGCTTT 

Rhodopsin (RHO) 
F-GTCCAGGTACATCCCCG 182 >NM_000539.3 

R-ACGAACATGTAGATGACAA 

 
 SPSS software, version 20 (SPSSبا  هاداده، یآمار لیتحل

Inc., Chicago, IL, USA) ،GraphPad Prism  وGenEx لیتحل 

ها ژن انی، سطح بReal-Time PCR پردازششیشدند. پس از پ

، (Shapiro-Wilk test)ها شد. با توجه به عدم نرمال بودن داده یابیارز

صورت به جیانجام شد. نتا Mann-Whitney U testبا آزمون  هاسهیمقا

 (>85/8P) گزارش و %35 نانیبازه اطم و انحراف معیار ± نیانگیم

در  هاشیشامل انجام آزما هاتیدر نظر گرفته شد. محدود دارامعن

( و کالیو تکن کیولوژیبا نمونه محدود )سه تکرار ب in vitro طیشرا

با  in vivoدر مطالعات  دییابه ت ازیکه ن هاست،افتهی هیاول عتیطب

 دارد. شتریحجم نمونه ب

 

 
-Realبا  hBMSCsدر  miRNA-183و  miRNA-182 انیسطح ب

Time PCR  شد. دو  یساعت پس از ترانسفکشن بررس 40و  24در

 miRNA-182ترانسفکت شده با  یهابودند: سلول یابیگروه مورد ارز

هر  انینشان داد ب جینتا .(Scramble) روه کنترلو گ miRNA-183و 

نسبت به  یدارامعن طوردر گروه ترانسفکت شده به miRNAدو 

 دییاترانسفکشن را ت تی، که موفق(>881/8P) افتی شیکنترل افزا

 miRNA-182 انینشان داد که سطح ب Real-Time PCR زیآنال .کندیم

 40و  24س از ترانسفکت شده پ یهادر سلول miRNA-183و 

و ژن  (>881/8P) است افتهی شیافزا یطور قابل توجهساعت به

Snord ها استفاده شد داده یسازنرمال یبرا یعنوان کنترل داخلبه

 (.1شکل )

 
 

 

 

 

 
 

ترانسفكت شده  hBMSCs يهادر سلول miRNA-183و  miRNA-182 انيب: 1شكل 

 (Scramble)با گروه كنترل  سهيدر مقا microRNAدو  نيبا ا

 هايافته
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ترانسفکشن بر  ریثات یبررس یبرا، یزیو تما سازشیپ یهاژن انیب

، CRX ،OTX2 ،NRL هیشبک یزیو تما سازشیپ یهاژن انیب

SLC1A1 ،PKC،RHO و Recoverin ،Real-Time PCR یهادر بازه 

 ساعت انجام شد.  40و  24

، CRX انیمعنادار ب شیموجب افزا miRNA-182ترانسفکشن با 

OTX2  وRHO  ساعت 24پس از (85/8P<)، (881/8P<) و 

(81/8P<) شیو افزا CRX ،RHO  وPKC  ساعت 40پس از 

(81/8P<)، (85/8P<) و (85/8P<)  نسبت به کنترل شد         

 یهابر ژن miRNA-182دهنده اثر قابل توجه که نشان (،3و 2شکل )

 است. hBMSCs یزیتما یدیکل

 OTX2ژن  انیشد که ب ، مشاهدهmiRNA-183 ریثات یدر بررس

پس از  (>85/8P) ساعت 40و هم در  (>881/8P) ساعت 24هم در 

. (4شکل ) داشت یدارامعن شیترانسفکشن نسبت به گروه کنترل، افزا

ساعت مشاهده  24در زمان  یها تفاوت معنادارژن ریدر سا حال،نیباا

 نشد.

 
 

 

 

 

 

 

 
 

 

و  OTX2 ،CRX ،NRL ،RHO ،Recoverin ،SLC1A1ي هاژن انيب راتييتغ: ۲شكل 

PKC 50/5ت )ساع ۲۲ترانسفكت شده پس از  يهادر سلول<
*

P) ( 51/5و<
**

P)  

 
 24در ها ژن انیتفاوت ب ی( براCI %35) ٪35 نانیبازه اطم

 است: ریبه شرح زساعت 

OTX2: 3.377– 4.448; CRX: 16.21–17.29; NRL: − 0.401– 
0.079; RHO: 10.16 – 14.27; Recoverin: − 0.462 – 0.087; 

SLC1A1: − 0.739 – − 0.419; PKC: − 0.431–0.793 

 

 

 

 

 

 

 

 
و  OTX2 ،CRX ،NRL ،RHO ،Recoverin،SLC1A1 يهاژن انيب راتييتغ: ۳شكل

PKC 50/5)ساعت  ۲۴ترانسفكت شده پس از  يهادر سلول<
*

P) ( 51/5و<
**

P) 

 
 40در  هاژن انیتفاوت ب ی( براCI %35) ٪35 نانیبازه اطم

 است: ریساعت به شرح ز

OTX2: 0.838–1.165; CRX: 0.697–1.273; NRL: 1.030 –1.316; 
RHO: 2.896 – 4.227; Recoverin: 0.755–1.222; SLC1A1: 

0.908–1.930; PKC: 0.527–1.498. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 
پس از  miRNA-183ترانسفكت شده با  يهادر سلول OTX2ژن  انيب راتييتغ :۲شكل 

>50/5) ۴۲و  ۲۲
*

P) ( 551/5و<
***

P.) 

 
به  OTX2ژن   انیتفاوت ب ی( براCI %35) ٪35 نانیبازه اطم

 است: ریشرح ز

24h: 21.549–23.803 

40h: 2.351–3.398 
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 یهاترانسفکشن سلول (،5شکل )حاصل از  جیبراساس نتا

hBMSCs  باmiRNA-183  یدارامعن رییساعت موجب تغ 24پس از 

و  CRX ،NRL ،RHO ،Recoverin ،SLC1A1 یهاژن انیدر سطح ب

PKC ( 3شکل  )حاصل از جیبا گروه کنترل نشد. اما نتا سهیدر مقا

، CRX ،NRL ،RHO یهاژن انیساعت، ب 40نشان دادند که پس از 

Recoverin  وPKC شینسبت به کنترل افزا یطور قابل توجهبه 

رانسفکشن با ت ریثاکه ت دهندینشان م جینتا نیا (.>85/8P) اندافتهی

miRNA-182  وmiRNA-183 یبه زمان بستگ ه،یشبک یهاژن انیبر ب 

آشکار  اهژن انیب شیساعته، افزا 40 یکه در بازه زمان یاگونهدارد. به

 یها واکنشاز ژن یساعت، برخ 24در زمان  کهیشده است، درحال

 ندادند. نشان

 
 

 

 

 

 

 

 
 

و  CRX ،NRL، RHO ،Recoverin ،SLC1A1 يهاژن انيسطح ب يبررس: 0شكل 

PKC يهادر سلول hBMSCs  ترانسفكت شده باmiRNA-183  ساعت. ۲۲پس از 

 
 

 

 

 

 

 

 
 PKCو   CRX ،NRL ،RHO ،Recoverin  ،SLC1A1 يهاژن انيب راتييتغ :۶شكل 

>50/5) ساعت ۲۴پس از  miRNA-183ترانسفكت شده با  يهادر سلول
*

P) 

 24پس از ها ژن انیتفاوت ب یارب (CI%35) %35 نانیبازه اطم

 :است ریبه شرح زساعت 
CRX: 0.435 – 0.554; NRL: 1.000 – 1.125; RHO: 0.634 – 
0.766; Recoverin: 0.122 – 0.138; SLC1: 0.372 – 0.374; PKC: 
0.607 – 0.624 

 

 40پس از  هاژن انیتفاوت ب یراب (CI%35) %35 نانیبازه اطم

 :است ریبه شرح زساعت 
CRX: 1.716 – 2.560; NRL: 5.372 – 7.110; RHO: 0.281– 0.443; 
Recoverin: 1.311 – 2.574; SLC1: 0.190 – 0.264; PKC: 3.629 – 

8.159. 

 

 
 یهاوابسته به سلامت سلول یینایدستگاه ب حیعملکرد صح

 تواندیها مآن بیندارند و آس یبازساز تیاست که قابل ینور رندهیگ

  hBMSCsکامل شود. استفاده از یینایناب یو حت یینایمنجر به کاهش ب

 وندیو امکان پ یبه انواع سلول زیبالا در گسترش، تما ییتوانا لیدلهب

 ینور رندهیگ یهاسلول یدر بازساز نینو یکردیرو وانعناتولوگ، به

 hBMSCs د ونیاند که پنشان داده نیشیاست. مطالعات پ دبخشیام

منجر  یوانیح یهادر مدل دهیدبیآس یهاسلول یبه بازساز تواندیم

 یینایدر تکامل دستگاه ب یقش مهمن miRNA-183ه خانواد 13.شود

و  Fan . مرتبط است یینایبا ناب یخانواده ژن نیدارد و جهش در ا

ها موجب در موش یخوشه ژن نیهمکاران نشان دادند که حذف ا

در  12.شودیم یو عصب یحس رندهیگ یهااختلال عملکرد سلول

 miRNA-183و  miRNA-182با  hBMSCsی هامطالعه حاضر، سلول

شاخص  یهاا به همراه ژنه miRNAن یا انیرانسفکت شده و بت

مرتبط با عملکرد  یهاژن و Recoverinو  RHOل شام یورن رندهیگ

 یدیاکتور کلف CRXد. ش یررسب CRXو  PKC ،OTX2د مانن ینورون

 ینور رندهیشبه گ یهاا به سلوله PBMCد مجد یزیردر برنامه

و  ینور رندهیگ یهاو بلوغ سلول یینها زیر تماد OTX2 10.است

 نیرودوپس نیروتئپ RHOن ژ 13نقش دارد. هیشبک یدوقطب یهاسلول

است و  یکیالکتر گنالینور به س لیکه مسئول تبد کندید مرا ک

در  یثروقش من PKC 28ت.مرتبط اس گمنتوزایپ تینیجهش آن با رت

 امیر انتقال پد Recoverinو 21دارد هیشبک سازشیپ یهاسلول زیتما

ن داد ترانسفکش نمطالعه حاضر نشا جینتا 22است. یاتیح ینور

 بحث
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hBMSCs  باmiRNA-182  وmiRNA-183 ن ایب شینجر به افزام

RHO ،PKC ،OTX2 ،NRL ،Recoverin  وCRX با هاافتهی نید. اش 

و همکاران همسو است که نشان دادند ترانسفکشن  Davariمطالعه 

 ینورون زیه تماب miR-182و  miR-183 ،miR-96با  hRPEی هاسلول

و  OTX2 ،NRL ،PDCد مانن هیخاص شبک یهاژن انیب شیو افزا

DCT ن،یرودوپس یاختصاص یهانیپروتئ انینجر شد و بم         

Red Opsin ،CRX ی ونیگانگل یهامارکر سلول وThy1 شاهده م

 ای  Sendaiی روسیو یهابا استفاده از ناقل گریمطالعات د 23.دیگرد

 زیتما زین FGFو  B27 ،Dkk1 ،Noggin ،IGF-1د مانن یزیعوامل تما

  24و10.را گزارش کردند یاهیشبک یهابه سلول یادیبن یهاموفق سلول

ا ر RHOو   CRXن ایشان داده است که بن  miR-183/96/182ه خوش

 ینور رندهیگ یهابه سلول یادیبن یهاسلول زیو تما دهدیم شیافزا

و  miRNA-182ز ا یبیحال، استفاده ترک نیبا ا 25.کندیم کیرا تحر

miRNA-183 بت به کل را نس زیتما یرهایمس یمکن است اثربخشم

 یرهایمس یسرکوب ای یاثرات رقابت لیدلبه خوشه کاهش دهد، احتمالا

 یشناسیماریو ب یا. مطالعات تکامله miRNAر گیشده توسط دالفع

مختلف حفظ شده و جهش  یهاخوشه در گونه نیاند که انشان داده

مرتبط  یو اختلالات عملکرد نالیرت ونیدژنراس باآن  انیکاهش ب ای

کشت  یهاطیاستفاده از مح قیاز طر تواندیم جیبهبود نتا 23-23.است

 یروسیترانسفکشن و یهاستمیس ،یاختصاص یهافاکتور شده،فیتعر

 یبا فاکتورها بیترکو  miRNAخ پاس–دوز یابیبا راندمان بالا، ارز

 یهاژن کیژنتیاپ ی. بررسشوداصل ح OTX2و  CRXی سیرونو

با  هیشبک ونیدژنراس یوانیح یهاها در مدلهدف و عملکرد سلول

است.  یرورض Patch-clampیا  ERGی هاو آزمون یژن ینشانگرها

 تواندیم hESCو  hBMSCs ،hiPSCی منابع سلول سهیمقا نیهمچن

 یهاتیمحدود. را مشخص کند یینایب یبازساز یپلتفرم برا نیبهتر

ا تعداد محدود ب in vitroط یدر شرا هاشیمطالعه شامل انجام آزما

      تدر مطالعا دییات ازمندیاست که ن جینتا هیاول عتیها و طبنمونه

in vivo است یریپذمیتعم یبرا شتریا حجم نمونه بب. 

و  miRNA-182ی گذرا شیافزا دهدینشان م جینتا، یریگجهینت

miRNA-183  درhBMSCs ینور رندهیشبه گ یهاآنها به سلول زیمات 

، CRX ،OTX2 ،RHOی هاژن انیکه با ب کند،یم تیرا تقو

Recoverin ،PKC  وNRL د کننیم شنهادیپ هاافتهی نیشد. ا دییتا

miRNA یهابهبود پروتکل یبرا یثرومابزار  توانندیخاص م یاه 

 ریبا سا بیباشند و در ترک هیبافت شبک یدر مهندس یسلول زیتما

 یهاتوسعه درمان ریمس ،یزیتما یو فاکتورها یمولکول یهاکیتکن

 نیرا هموار کنند. با ا هیشبک برندهلیتحل یهایماریب یبرا یبازساخت

 یعملکرد اتو مطالع یوانیح یهادر مدل شتریب یهایال، بررسح

 .است یضرور ینیو کاربرد بال جینتا دییات یبرا

 "تحت عنوان  نامه انیپامقاله حاضر برگرفته از  نی: اسپاسگزاری

مغز  یمیمزانش یفتورسپتور در سلول ها یزیتما یومارکرهایب یبررس

در مقطع  "miRNA-182ترنسفکت  ریتحت تاث یاستخوان انسان

در دانشگاه  5812با کد گرنت  1333-1330در سال  یعموم یدکتر

 .اجرا شده استشهر کرد  یعلوم پزشک
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Background: Retinal photoreceptor degeneration is a major cause of blindness. Stem 

cell therapies offer promise, and the miR-183/96/182 cluster, particularly miR-182 and 

miR-183, plays a crucial role in photoreceptor development and survival. Targeting 

these miRNAs may enhance human bone marrow–derived mesenchymal stem cells) 
hBMSCs (differentiation into photoreceptor-like cells, improving their therapeutic 

potential. 

Methods: This in vitro study was conducted from April 2019 to March 2021 at the 

Clinical Biochemistry Research Center, Shahrekord University of Medical Sciences. 

hBMSCs were cultured in DMEM with fetal bovine serum and transfected with miR-

182 and miR-183 mimics using Lipofectamine, with a scramble miRNA control. 

Transfection efficiency and miRNA overexpression were evaluated at 24 and 48 hours 

using real-time PCR. miRNA expression was normalised to Snord, while mRNA levels 

were normalised to GAPDH using the 2−ΔΔCt method. Photoreceptor-like differentiation 

was assessed by measuring the expression of retina-specific transcription factors and 

markers (OTX2, CRX, NRL, SLC1A1, PKCα, Recoverin, and RHO). Statistical 

analyses included the Shapiro–Wilk test for normality and the Mann-Whitney U test for 
group comparisons. Data were reported as Mean ± SEM, with 95% confidence 

intervals, and significance set at α = 0.05. 

Results: Transfection of miR-182 and miR-183 significantly increased miRNA levels at 

24–48 hours (P < 0.001) compared to the scramble control. This led to a marked 

upregulation of retinal-related genes, including CRX, OTX2, PKCα, Recoverin, NRL, 

and RHO, indicating activation of the photoreceptor gene network. Time-resolved 

analysis revealed stronger effects at 24–48 hours, supporting a transient window for 

pro-differentiation. RHO and CRX exhibited the most significant increases, while 

OTX2 and PKCα showed parallel rises, suggesting coordinated activation of early and 

intermediate photoreceptor programs. Scramble controls did not show comparable 

changes. 
Conclusion: Transient overexpression of miR-182 and miR-183 in hBMSCs activates a 

photoreceptor-like gene expression program, promoting differentiation toward 

photoreceptor-like cells. This finding supports the potential use of miR-182/183 in stem 

cell-based therapies for retinal degeneration. Further studies should confirm protein 

expression, functional outcomes, and in vivo efficacy. 
 

Keywords: human bone marrow-derived mesenchymal stem cells, miRNA-182, 

miRNA-183, photoreceptor cells. 
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