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ٍ  یاعز کِ عجت درد، ًبسَاً زیًَع آرسز يیؼشزیٍ ؽب یهفقل َیدصًزاس یوبریث کی زیاعشئَآرسز :زمينه و هدف

ٍ  ضىیفؼبل اکغ یّب گًَِ شاىیه ؼیٍ افشا َیذاسیاعشزط اکغ  . قٌذ خَى ثبلا ثِ ٍاعيِؽَد یه وبراىیاخشلال در ػولکزد ث

کَسبُ هذر ٍ  زیاعشئَآرسز یثزا ییدارٍ یّب درهبى کِ یی. اس آًدبگذارد یه زیزغنزٍف سبثث یالشْبث یّب ٍاعيِ دبدیا

ّبی  علَل ییٍخَد دارد. اعشفبدُ اس هحلَل رٍ زیخْز درهبى اعشئَآرسز ذیخذ یّب ثِ درهبى بسیهَثز ّغشٌذ، ًزیغ

ؾ بدییثٌ  کیػٌَاى  اعز ثِ ّب يیشَکیعرؽذ ٍ  یفبکشَرّب لیقجاس یهحقَلار سزؽح یکِ حبٍ شبیکزیع بی یویهشاً

 َیذاسیاعشزط اکغثز شبیکزیهيبلؼِ اثزار ع يیًظز گزفشِ ؽَد. ّذف اس ادر زیهٌبعت خْز درهبى اعشئَآرسز يیگشیخب

غبً یّب زیگلَکش در کٌذرٍع یؽذُ سَعو غلظز ثبلا القب  .ثبؽذ یه C28I2 یاً

لََص 1399 َریْزسب ؽ 1397 جْؾزیاس ارد یفَرر سدزث حبمز ثِ قیسحق :روش بررسي داًؾگبُ  یدر گزٍُ فبرهبک

سَعو  C28I2 یغنزٍف یّب علَل یثقب شاىیگلَکش ثز ه یٍ غلظز ثبلا شبیکزیاًدبم ؽذ. اثز ع زاىیا یػلَم دشؽک

ٍ  I (SOD1) غوَسبسید ذیدزاکغ، عَ(CAT) ، کبسبلاسmRNA بىیثز ث شبیکزیع زی. عذظ سبثذیگزد یثزرع WST1آسهَى 

 .ؽذًذ غِیهقب یدرهبًزیٍ غ یدرهبً یّب در گزٍُ I (GSTP1) غفزاسّباط سزاً َىیگلَسبس

در  CAT ،SOD1  ٍGSTP1 یّب صى بىیث ؼیعجت افشا شبیکزیعثب  C28I2 یاًغبً یّب زیکٌذرٍع یدرهبً ؼید ها: يافته

 .ؽَد یًؾذُ ه هدبٍرر دادُ ؽذُ ثب غلظز گلَکش ثبلا ًغجز ثِ گزٍُ درهبى یّب علَل

را  َیذاسیگلَکش، اعشزط اکغ یؽذُ سَعو غلظز ثبلا کیسحز یغنزٍف یّب در علَل سَاًذ یه شبیکزیع گيري: نتيجه

غنزٍف  تیآع یافل یّب غنیاس هکبً َیذاسیکبّؼ دّذ ٍ چَى اعشزط اکغ یذاًیاکغ یآًش زیظزف ؼیافشا قیىزاس

 .ثبؽذ ذیهف زیاعشئَآرسز ؾزفزیاس د یزیدر خلَگ سَاًذ یه شبیکزیع ثبؽٌذ، یه

 .َیذاسیاعشزط اکغ ز،یاعشئَآرسز ،یویهشاًؾ یبدیعلَل ثٌ ،شبیکزیع :ليديك لماتك

 

 
اعز  یهشهي هفقل یوبریث کی(Osteoarthritis)  زیاعشئَآرسز

ّب اعز ٍ ػلز  رًٍذُ غنزٍف ؼید تیکِ هؾخقِ ثبرس آى سخز

 ذیخذ ّبی فشِبی 1.ؽَد یدر افزاد هغي هحغَة ه یًبسَاً ٍدرد  یافل

 کیػبرمِ  يیهؾخـ ًوَدُ کِ ا وبرییث َلَصییشیخقَؿ دبسَفدر

 .اعز کیسزٍهب ٍ هشبثَل ویک، ؽزایحبلز هزسجو ثب عي، خٌظ، صًش

 
ّوچَى ثبلا  کیهشبثَل ویؽزا وبرییث يیا ؾجزدیٍ د ؼیذایددر 

آساد ًقؼ هْن ٍ  ّبی کبلیٍ راد یَّرهًَ زاریی(، سغبثزیثَدى قٌذ )د

    یعبل بىیه يیػبرمِ در عٌ يیا دبدیرًذ کِ هٌدز ثِ ادا یا ػوذُ

 2.کٌٌذ یه دبدیا وبراىیث یرا ثزا ی( ؽذُ ٍ درد ٍ ًبسَاًیعبلگ 45-65)

ؽٌبخشِ  زیاس ػَاهل هْن در ثزٍس اعشئَآرسز یکی یغویذزگلیبّ

 دبدیعجت ا آى ثز غنزٍف ثِ ییسا تیآع یىَر هَمؼِ کِ ث ؽَد یه

اعز  ؾزفشِید َىیلاعیکَسیگل ییر ًْبٍ هحقَلا َیذاسیاعشزط اکغ

 مقدمه
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 28تا  21 ،1، شماره 81، دوره 1042 فروردیهی تهران، كی، داوشگاه علوم پزشكده پزشكداوشمجله 

 

ثِ اعشخَاى  تیآع کظ،یهبسز یٍ خؾک یؽذگ کِ هٌدز ثِ عخز

 يی. ّوچٌؽَد یه ّب زیًقـ ػولکزد کٌذرٍع ٍکٌذرال  عبة

 یّب گًَِ ؼی، افشاII عجت اخشلال در عٌشش کلاصى ًَع یغویذزگلیّ

در ثبفز غنزٍف  یالشْبث یّب ٍاعيِ دبدیٍ ا ضىیفؼبل اکغ

هٌدز ثِ الشْبة،  یغویذزگلیاس ّ یًبؽ َیذاسیاعشزط اکغ 3ٍ4د.ؽَ یه

 یزّبیٍ فؼبل ًوَدى هغ َىیگلَسبس یذاًیاکغ یآًش غشنیاخشلال در ع

 یوبریهَارد در دبسَصًش ث يیکِ ا گزدد یآدَدشَس ه یٍ خبرخ یداخل

 5ٍ6.را دارًذ یًقؼ هْو زیاعشئَآرسز

 ذیعَدزاکغ ذاىیاکغ یآًش یّب نیآًش ،یکیَلَصیشیف ویؽزا در

ردٍکشبس ًقؼ  َىیٍ گلَسبس ذاسیدزاکغ َىیکبسبلاس، گلَسبس غوَسبس،ید

اعشزط  تیاس آع یًبؽ یعلَل یّب ٍ اخشا در هحبفظز اس ثبفز یهْو

خْز  شیً یغنزٍف یّب کٌٌذ. علَل یه فبیا ROS اس یًبؽ َیذاسیاکغ

اعشفبدُ  یذاًیاکغ یآًش غشنیع يیاس ا َیذاسیکبّؼ اثزار اعشزط اکغ

 (Glutathione S-transferases) اط سزاًغفزاسّب َىیگلَسبس 7.کٌذ یه

دارًذ.  ییسدا در عن یّغشٌذ کِ ًقؼ هْو ّب نیاس آًش یا خبًَادُ شیً

سشب،  ،یآلفب، هَ، د یکلاط افل ّفزاط سزاًغفزاسّب ثِ  َىیگلَسبس

 یٌذّبیدر فزآ کیکِ ًَع  ؽًَذ یه یثٌذ ٍ سسب دعشِ گوبیاهگب، ع

ّب در ثزاثز  ٍ هحبفظز علَل ییسدا اسخولِ عن یشٌَػه یکیَلَصیث

ٍخَد دارد کِ  یؽَاّذ ي،یثزا ػلاٍُ 8.دخبلز دارد َیذاسیاکغ تیآع

اس  یًبؽ تیاس آع سَاًٌذ یاگشٍصى ه یّب ذاىیاکغ یآًش دّذ یًؾبى ه

 9.هحبفظز کٌٌذ یغنزٍف یّب در علَل َیذاسیاعشزط اکغ

ّغشٌذ  یػلاهش ؾشزیدُ ثاعشفبهٌبعت هَرد یّب حبمز درهبى حبلدر

هبًٌذ  ییّب کِ ؽبهل هغکي ثبؽذ یکزدى درد ه ثزىزف یٍ ّذف افل

 ذیاعشزٍئ قیٍ سشر یذیاعشزٍئزیغ یمذالشْبث یدارٍّب ٌَفي،یاعشبه

هحبفظِ کبراًِ  یّب کِ درهبى ییاعز ٍ در هزاحل اًشْب یداخل هفقل

 یشیّوزاُ ثب دفَره یعيَح هفقل ذیؽذ تیخزٍ س غزیدبعخگَ ً

 10ٍ11.اعز یخَد دارد، خزاحٍ

 یٌیثبل ذیثِ ػَاهل خذ بسیهزعَم، ً یّب درهبى یّب زیهحذٍد

. اعشفبدُ اس کٌذ یرا ثزخغشِ ه زیدرهبى اعشئَآرسز یثز ثزاٍَ ه ويیا

 یثزا ذٍارکٌٌذُیاه یدرهبً ٌِیگش کی یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب علَل

َع علَل ثغشِ ثِ ً 12.اعز زیخولِ اعشئَآرسزهخشلف اس یّب یوبریث

چٌذ  بی کیثِ  سَاًٌذ یّب ه علَل يیخبؿ، ا ویٍ سحز ؽزا یبدیثٌ

غنزٍف، اعشئَثلاعز  ،یچزث یّب ًَع علَل هخشلف هبًٌذ علَل

خولِ هخشلف اس یّب یوبریدرهبى ث یثزا ییسَاًب يیؽًَذ. اس ا لیسجذ

 سَاى یه ذُید تیآع ِیًبح یّب علَل یٌیگشیهٌظَر خب ثِ زیاعشئَآرسز

 13ٍ14.داعشفبدُ کز

 یهشؼذد یّب زیهحذٍد ،یبدیثٌ یّب علَل ذیخَاؿ هف زغنیلػ

ىَر هثبل  ٍخَد دارد ثِ یػٌَاى درهبى علَل اعشفبدُ اس آًْب ثِ یثزا

ثبؽٌذ، دبعخ  ییساسَهَر زیخبف یّب دارا علَل يیهوکي اعز ا

دظ  یکو یثقب بیکٌٌذ،  ذاید شیکٌٌذ، ثِ ثبفز ًبهيلَة سوب دبدیا یوٌیا

خيزار عجت ؽذ کِ هيبلؼبر ثِ عوز  يیا 15ٍ16.ٌذؾبى دًّ ًَذیاس د

 conditioned، شبیکزی)ع یبدیثٌ یّب علَل ییرٍ ویاعشفبدُ اس هح

medium ).قیاسىز یبدیثٌ یّب علَل ذیاثزار هف 1هؼيَف ؽَد 

 17ٍ18.ؽَد یآًْب اًدبم ه یٌیدبراکز یّب غنیهکبً

 یب ّذف ثزرعهيبلؼِ حبمز ث شب،یکزیع یدرهبً یبیسَخِ ثِ هشا ثب

 یویهشاًؾ بدییّبی ثٌ ؽذُ اس علَل یآٍر خوغ شبیکزیع یاثز هحبفظش

ثب ٍاعيِ غلظز گلَکش ثبلا  َیذاسیدر ثزاثز اعشزط اکغ یثبفز چزث

 .اًدبم ؽذ C28I2 یاًغبً یغنزٍف یّب علَل یرٍثز

 

 
ثبفز  ،یویؾهشاً بدییّبی ثٌ هيبلؼِ، ثزای خذاعبسی علَل يیا در

ثب کغت )اّذاکٌٌذُ عبلن  ذَعبکؾيیل یآهذُ اس خزاح دعز ثِ یچزث

 چْبرٍ در دهبی  کیَسیث یحبٍی آًش َلَصییشیدر عزم ف (زیرمب

هٌشقل ٍ دظ اس  ؾگبُیثِ آسهب لادیه وبرعشبىیاس ث گزادیدرخِ عبًش

 ي،یلیع یدٌ یحبٍ يیعبل ثبفز ثبر ؽغشؾَ ثب فغفبر يیچٌذ

ؽغشِ ٍ ثب اعشفبدُ اس  يیغیخٌشبهب شیٍ ً يیغیسز یفآه ي،یغیاعشزدشَهب

ؽذ. عذظ  لیسجذ mm 2-1ثِ قيؼبر کَچک  یغشَریث غیٍ س یچیق

اس ثبفز  I کلاصًبس نیّنن ثب آًش لِیٍع ثِ یویهشاًؾ بدییّبی ثٌ ل علَ

ّب در هدبٍرر  فَرر کِ اثشذا ًوًَِ يیا . ثِذیاعشخزاج گزد یچزث

اًکَثِ  C˚37در دهبی  قِیدق 30ر هذ ( ثِ%075/0) 1 خیکلاصًبس س

        ثب عزػز قِیدق ؽؼهذر  ثِ فَصیؽذًذ. عذظ سحز عبًشز

هٌظَر  ثِ یرعَة علَل زیقزار گزفشِ ٍ درًْب قِیدٍر در دق 2000

 ذیکلز cc 1در هدبٍرر  قِیدق 10هذر  قزهش ثِ یّب حذف گلجَل

قزار دادُ ؽذ. عذظ هخلَه سحز  خی یثزرٍ (NH4CL) َمیآهًَ

َ دادُ ؽذ. ؽغشؾ يیعبل ثبفز دٍ ثبر ثب فغفبر .قزار گزفز فَصیًشزعب

 کیَسیث آًشیحبٍی  α-MEM کؾز ویدر هح یرعَة علَل زیًْبدر

ثِ فلاعک هخقَؿ کؾز  FBS 10% ٍ يیغیاعشزدشَهب/يیلیع یدٌ

 بررسي روش 
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% 95ٍ رىَثز  CO2% 5حبٍی  C˚37اًکَثبسَر  درعلَل هٌشقل ٍ 

کِ ثِ کف  ییّب ، علَلرٍس کیقزار دادُ ؽذًذ. دظ اس گذؽز 

 اس فلاعک حذف ؽذًذ. ویهح لیثَدًذ، ثب سؼَ ذُیفلاعک ًچغج

 ُرد .ذیگزد لیثبر سؼَ کیّب ّز عِ رٍس  کؾز علَل ویهح

دبعشَر  شَیاس اًغش C28I2 یاًغبً یغنزٍف یّب علَل یعلَل

 ییدهب ویسحز ؽزا DMEM/F12 کؾز ویؽذ ٍ در هح یذاریخز

 .ؽذًذ یرؽذ دادُ ٍ ًگْذار ذکزثيیکغا ید% 5ٍ  گزادیدرخِ عبًش 37

غلظز ٍ سهبى خْز  يیآٍردى ثْشز دعزِ ث یثزا: WST1سغز 

ثب سؼذاد  C28I2 یغنزٍف یّب ، علَلشبیکزیسَعو ع یدرهبً ؼید

خبًِ کؾز دادُ ؽذًذ. دظ  96 زیعلَل در ّز چبّک اس دل 5×104

 ویّب ثب هح خبرج ؽذ ٍ علَل FBS یحبٍ ویعبػز هح 24 یاس ى

ظ اس آى درهبى عبػز اًکَثِ ؽذًذ ٍ د 24هذر  ثِ FBS ذٍىکؾز ث

 ّب اًدبم ؽذ. علَل

عبػز  24هذر  ثِ یگزٍُ غلظز گلَکش ثبلا ٍ گزٍُ درهبً

درهبى  ؼید شبیکزیع% 50ٍ غلظز  FBSکؾز ثذٍى  ویثب هح تیسزس ثِ

ّب امبفِ ؽذ ٍ  ثِ علَل هَلار یلیه 75ؽذًذ. عذظ گلَکش ثب غلظز 

دظ اس  19ٍ20اًکَثِ ؽذًذ. C˚37 یعبػز در دهب 48هذر  ّب ثِ علَل

ّب دٍثبر ثِ  کؾز خبرج ؽذ ٍ علَل ویهح َىیاًکَثبع رُاسوبم دٍ

 WST1ؽغشؾَ دادُ ؽذًذ، عذظ سغز  يیثبفزعبل ثب فغفبر یآراه

 λ 90 ّوزاُ ثِ WST1 اس هحلَل λ 10 فَرر کِ يیا ثِ. اًدبم ؽذ

در  زیعذظ دل ٍ ذیکؾز در اثشذا ثِ ّز چبّک امبفِ گزد ویحه

خذة  شاىیه زیًْبعبػز اًکَثِ ؽذ. در 5/1هذر  ثِ C˚37 اًکَثبسَر

 nmهَج  در ىَل Elisa reader ّز چبّک ثب اعشفبدُ اس دعشگبُ یًَر

 .ذیگزد یزیگ اًذاسُ 450

 96 یّب زیدر دل ؼیآسهب عِهبًذى علَل اس حذاقل  سًذُ یّب دادُ

 .ارائِ ؽذ یآهذ ٍ خْز کبر آهبر دعز خذاگبًِ ثِ بًِخ

ثبفز  یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب کؾز علَل ییرٍ غیاعشحقبل هب

 بدییّبی ثٌ اثشذا اخبسُ دادُ ؽذ کِ علَل در(: شبیکزی)ع یچزث

کؾز ثِ سزاکن رؽذ حذٍد  ویدر هح یهؾشق اس ثبفز چزث یویهشاًؾ

 يیثبفزعبل ّب عِ ثبر ثب هحلَل فغفبر ثزعٌذ عذظ علَل 80-90%

عزم فبقذ α-MEM ویدر هدبٍرر هحؽغشؾَ دادُ ؽذًذ ٍ عذظ 

 قزار دادُ ؽذًذ.

 یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب علَل ویهح لیعبػز دظ اس سؼَ 48

 1500ؽز ؽذ ٍ در اثشذا در دٍر آًْب ثزدا ییرٍ وی، هحیثبفز چزث

 ،بثٌذیّب رعَة  ٍ علَل ذهبىیؽذ سب دثز َصیفیعبًشز قِیدق دٌحهذر  ثِ

ش یفز -C˚80 یبدُ در دهبٍ سب سهبى اعشف یآٍر خوغ ییرٍ غیعذظ هب

 .ؽذ

 75cm2 یّب در فلاعک C28I2 یّب اثشذا علَل: RNA اعشخزاج

کف فلاعک را دز  60-%70ّب  کِ علَل یکؾز دادُ ؽذًذ. سهبً

کؾز ثذٍى  ویّب ثب هح عزم خبرج ؽذ ٍ علَل یحبٍ ویکزدًذ هح

عبػز اًکَثِ ؽذًذ ٍ دظ اس آى خْز اًدبم  24هذر  عزم ثِ

 ؽذًذ.اعشفبدُ  ؼیآسهب

اًدبم ؽذ، گزٍُ کٌشزل کِ ثب  یعِ گزٍُ علَل یثز رٍ ؼیآسهب

 24کؾز درهبى ؽذ، گزٍُ غلظز گلَکش ثبلا کِ ثِ هذر  ویهح

 75ٍ عذظ ثب گلَکش  FBSکؾز ثذٍى  ویعبػز در هدبٍرر هح

هذر  کِ ثِ یعبػز اًکَثِ ؽذ ٍ گزٍُ درهبً 48ثِ هذر  هَلار یلیه

 75 شاىیه گلَکش ثِ عذظذًذ ٍ ؽ یدرهبً ؼید شبیکزیعبػز ثب ع 24

اًکَثِ  C˚37 یعبػز در دهب 48هذر  ّب ثِ هَلار امبفِ ؽذ ٍ علَل

 ؽذًذ.

ٍ دٍ  ذُیگزد ٌِیذغیّب سز سهبى هَردًظز، علَل ؽذى یدظ اس عذز

 یثزرع یثزا .عزد ؽغشؾَ دادُ ؽذًذ يیثبفزعبل ثبر ثب هحلَل فغفبر

اعشفبدُ  شٍلیلَل سزاّب سَعو هح اس ًوًَِ RNA ّب، اعشخزاج صى بىیث

اعشخزاج ؽذُ سَعو  RNA غلظز ٍ خلَؿ شاىیه يی. ّوچٌذیگزد

 يییسؼ (Thermo scientific, waltham, MA, USA) دعشگبُ ًبًَدراح

 .ذیگزد

ؽذًذ ٍ  یىزاح وزّبیدزا 1ّب ىجق خذٍل  صى بىیث یثزرع یثزا

 ثِ ؽزکز هبکزٍصى کزُ یقیٍ سيج یکیاًفَرهبس یدظ اس ثزرع

(Macrogen, Korea) .عٌشش یثزا عفبرػ عبخز دادُ ؽذ cDNA ثب 

 Thermo science, Germany ؽزکز cDNA عٌشش زیاس ک  اعشفبدُ

عبػز  کیهذر  ثِ C˚42ىجق دعشَرالؼول ؽزکز عبسًذُ در دهبی 

اًکَثِ  قِیدق 10هذر  ٍ ثِ C˚72 یدر دهب َةیکزٍسیه اًدبم ؽذ.

 -C˚20 یهبدر د PCR ؽذًذ. هحقَل ٍاکٌؼ سب سهبى اًدبم

 یّب صى یازث PCR هزحلِ cDNA دظ اس عبخز. ذیگزد یًگْذار

 CinaGen زیثب اعشفبدُ اس دعشَرالؼول ک λ 25حدن  در 1خذٍل 

Inc., Tehran, Iran ایي هزحلِ در دعشگبُ  .اخزا ؽذMastercycler, 

Eppendorf, USA در  ِیاٍل یفَرر گزفز ٍ ثب ثزًبهِ ٍاعزؽشگ

در  یثب ثزًبهِ ٍاعزؽشگ کلیع 35 قِ،یدق عِهذر  ثِ C˚94 یدهب

 C˚60 یدر دهب ثِ ّذف وزّبیاسقبل دزا ِ،یثبً 30 هذر ثِ C˚94 یدهب
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 RT- PCRمورداستفاده جهت انجام  يها مري: پرا1جدول 

Gene Sense(5΄→3΄) Anti-sense(5΄→3΄) 

GSTP1 TACACCAACTATGAGGCGGG AGGTTGTAGTCAGCGAAGGAG 

CAT TGGCTACTTTGAGGTCACACA ACAGTGGAGAACCGAACTGC 

SOD1 GTGAAGGTGTGGGGAAGCAT GCAGTCACATTGCCCAAGTC 

β-actin CACCATGGATGATGATATCGC TGGACGATAGCTTGGAGGGA 

 
(GSTP1)  ٍC˚63 SOD1)  ٍ(CAT  ٍC˚56 (β-actin) ِیکهذر  ث 

ٍ در  ِیثبً 40هذر  ثِ C˚72 یؽذى در دهب لیٍ در اداهِ ىَ قِیدق

 دبم گزفز.اً قِیدق 5هذر  ثِ C˚72 یدر دهب ییؽذى ًْب لیىَ زیًْب

 %5/1 سصل آگبر یثز رٍ PCRدظ اس اسوبم کبر، هحقَلار 

 الکشزٍفَرس ؽذ.

 ,GraphPad prism software, version 9اسثب اعشفبدُ  اىلاػبر

USA هخشلف  یّب گزٍُ يیث سفبٍر. قزار گزفز یهَردثزرع

 ًظزگزفشيدر بث TUKEYآسهَى  ٍ  One-way ANOVAسَعو

05/0P< ِقزار گزفشٌذ غِیهقبدار ثَدى هَردبػٌَاى حذ هؼٌ ث. 
 

 
ّوشهبى  زیسبث سحز C28I2 یغنزٍف یّب علَل یهبً سًذُ یثزرع

ٍ  یثبفز چزث یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب ؽذُ اس علَل یآٍر خوغ شبیکزیع

، WST1ُ اس رٍػ اعشفبد ثب: WST1 گلَکش سَعو سغز یغلظز ثبلا

ثب غلظز  شبیکزیهَلار( ٍ ع یلیه 75گلَکش ) یاثز ّوشهبى غلظز ثبلا

سًذُ هبًذى  شاىیثز ه یثبفز چزث یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب علَل% 50

 گزفز. هَردهيبلؼِ قزار C28I2 یغنزٍف یّب علَل

در  یهبً سًذُ شاىیه ؽَد یه ذُید 1ّوبًيَر کِ در ؽکل 

ًغجز ثِ کٌشزل هَلار  هیلی 75غلظز در  C28I2 یزٍفغن یّب علَل

 یّب در علَل یهبً سًذُ شاىی( ٍ هP<0001/0کزدُ اعز ) ذایکبّؼ د

گلَکش  یٍ غلظز ثبلا شبیکزیحنَر ّوشهبى ع در C28I2 یغنزٍف

کزدُ اعز  ذاید ؼیگلَکش افشا یهَلار( ًغجز ثِ غلظز ثبلا یلیه 75)

(0001/0>P.) کِ  دّذ یه سغز ًؾبى يیحبفل ؽذُ اس ا حیًشب

 یثبفز چزث یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب ؽذُ اس علَل یآٍر خوغ شبیکزیع

 زّوشهبىیسبث .دّذ یه ؼیافشا C28I2 یغنزٍف یّب علَل یغشیسَاى س

ٍ  یهؾشق اس ثبفز چزث یبدیثٌ یّب ؽذُ اس علَل یآٍر خوغ شبیکزیع

 یّب در علَل ذاىیاکغ آًشی یّب صى بىیگلَکش ثز ث یغلظز ثبلا

ثب رًٍَؽز هؼکَط  هزاس یدل یا زُیسًد یّب ٍاکٌؼ :C28I2 یغنزٍف

 CAT ،SOD1  ٍGSTP1 یّب صى بىیث یًغج زییسغ یهٌظَر ثزرع ثِ

 یغنزٍف یّب هٌظَر علَل يیا یثزا اًدبم گزفز. شبیکزیع زیسبث سحز

C28I2 ِؽذًذ ٍ  یدرهبً ؼید شبیکزیع% 50عبػز ثب غلظز  24هذر  ث

 19.ذیگزد بفِام ویثِ هحهَلار  هیلی 75عذظ گلَکش 

 CAT،SOD1  ٍGSTP1 یّب صى mRNA بىیًؾبى داد کِ ث حیًشب

کوشز اس  یداربىَر هؼٌ ثِهَلار  هیلی 75     اس هَاخِ ثب گلَکش دظ

 شبیکزیثب ع یدرهبً ؼی. د(2)ؽکل  (P<0001/0گزٍُ کٌشزل ثَد )

 CAT (0001/0P< ٍ )SOD1 یّب صى بىیث یداربىَر هؼٌ سَاًغز ثِ

(0001/0P<)  ٍGSTP1 (0001/0P<) ثب گزٍُ غلظز  غِیرا در هقب

 دّذ. ؼیگلَکش افشا یثبلا

 
 

 
 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
و غلظت  تايكريس رهمسمانيتاث تحت C28I2 يغضروف يها سلول يمان زنده يبررس: 1شكل 

هؾشق اس  یبدیثٌ یّب ؽذُ اس علَل یآٍر خوغ شبیکزیع WST1 ،CMگلوكس توسط تست  يبالا

 .هَلار یلیه 75گلَکش  یلاغلظز ثب HGٍ  یثبفز چزث

 ها يافته
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 GSTP1و  CAT، SOD1 يها شن انيبر ب تايكريمولار و س يليم 57غلظت گلوكس  ريثات ي: بررس2شكل 

 

 
ٍ  ذٍارکٌٌذُیرٍػ اه کیػٌَاى  ثِ یسزاد علَل زیاخ یّب در دِّ

اعز. هيزح ؽذُ  زیهيلَة خْز ثْجَد ٍ درهبى اعشئَآرسز

 یویسزه یدر دشؽک یفزاٍاً یکبرثزدّب یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب علَل

هَ ٍ  کَلیفَل ،یّوچَى هغش اعشخَاى، چزث یدارًذ ٍ اس هٌبثغ هخشلف

 ،یهؾشق اس چزث یبدیثٌ یّب ل. علٌَذیآ یدعز هِ ث یيیخَى هح

 یهٌبعج بریثغ ٌِیگش یثبلا ٍ عَْلز در دعشزع زیقذرر سکث لیدل ثِ

گغشزدُ ٍ ارائِ  قبریزغن سحقیّغشٌذ. ػل یقبسیسحق یدر کبرّب

حبفلِ  یٌیثبل حیهَارد ًشب ؾشزیدر ث ،یهخشلف درهبً یّب رٍػ

خولِ اس ْبدرثبرُ اعشفبدُ اس آً ییّب یٍ ًگزاً ثبؽذ یثخؼ ًو زیرمب

عزىبى ٍ سًذُ هبًذى کَسبُ هذر در هحل  دبدیٍ ا یوٌیا یّب ٍاکٌؼ

 .هَردسَخِ اعز ًَذید

 زیدرهبى اعشئَآرسز یثزا ذیخذ یاعشزاسض کیدضٍّؼ حبمز  در

 ییهبدُ رٍ یارائِ ؽذ کِ اثز هحبفظش یبدیثٌ یّب ثب اعشفبدُ اس علَل

اس  یکِ غٌ یثبفز چزث یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب کؾز علَل ویهح

 یاس غلظز ثبلا یًبؽ تیؽذُ آًْب اعز، در ثزاثز آع هحقَلار سزؽح

 C28I2 یّب علَل وبریس ؼیؽذ. د یثزرع C28I2 یّب گلَکش در علَل

 یاثز هٌف یثبفز چزث یویهشاًؾ یبدیثٌ یکؾز علَل ّب ییرٍ غیثب هب

 بىیث ؼیکبّؼ داد ٍ هَخت افشا یهبً گلَکش را ثز سًذُ یغلظز ثبلا

کِ در هؼزك  C28I2 یّب در علَل CAT ،SOD1 ٍ GSTP1 یّب صى

ّب اس اثزار هنز  ٍ عجت هحبفظز علَل ذیگلَکش گزد یغلظز ثبلا

آساد سَعو  یّب کبلیاس حذ راد ؼیث ذیسَل. گلَکش ؽذ یظز ثبلاغل

اس  یکی ROS ؼیدًجبل آى افشا ٍ ثِ ذُید تیآع یغنزٍف یّب علَل

ًقؼ دارًذ،  زیاعشئَآرسز ؾزفزیاعز کِ در د یافل یفبکشَرّب

ثبفز  تیٍ آع یغنزٍف یّب رفشي علَل يیاسث یافل غنیػٌَاى هکبً ثِ

 يی، کَرکَهE يیشبهیٍ ًٌذهب ییّب ذاىیاکغ آًشیگزفشِ ؽذُ اعز.  ًظزدر

 يیٍ گلَکشآه ٌبریآلض ي،یهلاً ي،یهبًٌذ دٍدبه یذاًیاکغ آًشیهَاد  بی

 َیذاسیاعشزط اکغ دِیکٌٌذ ٍ درًش یآساد را خٌث یّب کبلیراد سَاًٌذ یه

کزدى هحذٍد بیاًذاخشي  زیثِ سبخ یرا کبّؼ دٌّذ کِ هؼوَلاً ثزا

 زیاعشئَآرسز فلغنزٍف در هفب کظیهبسز تیٍ سخز یعلَل تیآع

در درهبى  يیگشیهَثز ٍ خب یاعشزاسض کیػٌَاى  کِ ثِ ؽًَذ یه قیسشر

 21-24.سَخِ قزار گزفشِ اعزهَرد بریثغ زیاعشئَآرسز

ثبفز  یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب کؾز علَل ییرٍ غیدر دزٍصُ هب هب

 یّب نیآًش یّب صى بىیث ؼیعجت افشا ّب ذاىیاکغ آًشیّوبًٌذ  یچزث

CAT ،SOD1 ٍ GSTP1 یّب در علَل C28I2  در هَاخِ ثب غلظز

ٍ ّوکبراًؼ  Chen هب ّن راعشب ثب هيبلؼِ هيبلؼِ .ذیگلَکش گزد یثبلا

 یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب کؾز علَل ییرٍ غیهب یثَد کِ اثز هحبفظش

 اًذ. را ًؾبى دادُ یثبفز چزث

ؽذُ اس کؾز  هؾشق ییرٍ غیهيبلؼِ ًؾبى دادُ اعز کِ هب يیدر ا

هؾشق اس ثٌذًبف اًغبى قبدر ثِ  یویهشاًؾ ییاعشزٍهب یّب علَل

 یّب تیدر ثزاثز آع یقلج جزٍثلاعزیف یّب هبًذى علَلُ سًذ ؼیافشا

اس  یبریٍخَد ثغ لیدل اثزار هثجز ثِ لیدل کِ ثِاس سبثؼ اعز  یًبؽ

ؽذُ اس  هؾشق ییرٍ غیّب در هب ٍ َّرهَى ّب يیرؽذ، کوَکب یفبکشَرّب

 زیدرثبرُ فؼبل یشیثزاًگ ثحث گشارؽبر 25.اعز یبدیثٌ یّب َلعل

 زیهجشلا ثِ اعشئَآرسز وبراىیث بلیٌَیع غیدر هب ذاىیاکغ آًشی یّب نیآًش

 بحث
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، GPx ،CAT زیگشارػ ؽذُ اعز کِ فؼبل یٍخَد دارد. در هيبلؼبس

SOD ٍ GST ؼیافشا زیافزاد هجشلا ثِ اعشئَآرسز بلیٌٍَیع غیدر هب 

 26.بثذی یه

 بىیٍ ث GST ٍ GPx زیدادًذ کِ فؼبل ىًؾب یقبثل هيبلؼبسهدر

SOD بفشِیکبّؼ  زیثِ اعشئَآرسز بىیهجشلا بلیٌٍَیع غیدر هب 

ًؾبى  In vitro ؾبریگشارؽبر حبفل اس آسهب یاسىزف 26-7ٍ28.اعز

 یّب علَل تیاس آع یخبرخ یّب ذاىیاکغ آًشیدادُ اعز کِ اعشفبدُ اس 

 29-32.کٌذ یه یزیَگخل َیذاسیکغؽذُ سَعو اعشزط االقب یغنزٍف

 یّب ؽذُ اس کؾز علَل هؾشق ییرٍ غیهب گزید یدضٍّؾ در

 نیسٌظ قیاس ىز بثزیدر د یػزٍق تیثبػث ثْجَد آع یویهشاًؾ یبدیثٌ

 زیفؼبل ؼیافشا قیاسىز َیذاسیاکغ تیٍ کبّؼ آع ROS عيَح

 33.ؽذُ اعز CAT ٍ SOD اس خولِ ،یذاًیاکغ آًشی یّب نیآًش

 یکجذ یّب ردُ علَل یثزرٍ شیً یا هيبلؼِ 2019عبل  در

AML12 کِ در اثز سدوغ ROS ِدچبر  ذیَاعشبهیدًجبل اعشفبدُ اس س ث

 يیا یدرهبً ؼیآًْب ًؾبى داد کِ د حیؽذُ ثَدًذ اًدبم ؽذ. ًشب تیآع

هٌدز ثِ کبّؼ  یثبفز چزث یبدیثٌ یّب علَل شبیکزیّب ثب ع علَل

ّوچَى کبسبلاس،  ذاىیاکغ آًشی یّب نیؼ آًشیافشا قیىزاس ROS شاىیه

SOD ٍ GPx آًْب هؾخـ ًوَد کِ  قیسحق حیؽذُ اعز. ًشب

ٍ  یکجذ یّب علَل یهبً عجت افشاػ سًذُ شبیکزیثب ع یدرهبً ؼید

 34.گزدد یه ROS یهحبفظز آًْب در ثزاثز اثزار عو

 یّب غنزٍف وبریس ؼیهب ًؾبى داد کِ د یهدوَع، دضٍّؼ فؼلدر

C28I2 یثبفز چزث یویهشاًؾ یبدیثٌ یّب کؾز علَل ییرٍ غیثب هب 

 زیظزف ؼیگلَکش را احشوبلاً ثب افشا یاثز هنز غلظز ثبلا سَاًذ یه

 ّبی بفشِیثْجَد دّذ.  ROSکبّؼ  دِیّب ٍ درًش علَل یذاًیاکغ یآًش

 یبدیثٌ یّب کؾز علَل ییرٍ غیکِ هب ددضٍّؼ ًؾبى دا يیا

 ذٍارکٌٌذُیاه یًهحقَل درهب کیهوکي اعز  یثبفز چزث یویهشاًؾ

در  بثزیػٌَاى ػبرمِ د را ثِ یغنزٍف هفقل رًٍذُ ؼید تیدر سخز

 .زًذیًظز ثگ

 یثزرع"ًبهِ سحز ػٌَاى  بىیاس دب یهقبلِ ثخؾ يیا: عذبعگشاری

 Conditioned Media کیآدَدشَس یٍ آًش یذاًیاکغ یاثزار آًش

در  یثبفز چزث یبدیثٌ یویهشاًؾ یّب ؽذُ اس علَل یآٍر خوغ

 یغنزٍف یاس گلَکش ثبلا در کؾز علَل ّب یًبؽ یر علَلفذهب

C28I2" 961024ٍ ثب کذ  1396در عبل  یسخقق یدر هقيغ دکشز 

 اخزا ؽذُ اعز. زاىیا یداًؾگبُ ػلَم دشؽک زیکِ ثب حوب ثبؽذ یه
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Background: Osteoarthritis (OA) is the most common form of arthritis characterized 

by progressive loss of articular cartilage, causing pain and loss of articular function. 

High glucose is a crucial inflammatory factor playing a pivotal role in the pathogenesis 

of OA that induces ROS production. Since most of the current therapies for OA are 

short-term benefits, hence, there is high demand for finding novel therapeutic agents for 

OA treatment. Recent studies have demonstrated that mesenchymal stem cells secrete 

important therapeutic factors that protect chondrocytes. In the current study, we 

investigated the protective potential of Adipose-derived stem cell conditioned medium 

(CM-ADSC) as an alternative to cell therapy in high glucose-mediated oxidative stress 

in C28I2 human chondrocytes. 

Methods: This experimental study was performed in the Department of Pharmacology, 

School of Medicine, Iran University of Medical Sciences, Tehran, Iran from May 2018 

to August 2020. Adipose-derived stem cells were cultured until they reached 90% 

confluence then washed with PBS and cultured in a FBS-free medium for 48 hours. The 

conditioned medium was collected and centrifuged. The protective effect of the 

concentration of conditioned medium on high glucose (75mM)-induced oxidative stress 

in C28I2 cell viability was evaluated by WST-1 assay. Total RNA was isolated from 

the treated and untreated cells with TRIzol reagent. The mRNA expression of 

antioxidant enzymes including, glutathione S-transferase-P1 (GSTP1), catalase (CAT), 

and superoxide dismutase1 (SOD1) was evaluated by reverse transcription-polymerase 

chain reaction in treatment and non-treatment groups. 

Results: Adipose-derived stem cell conditioned medium pretreatment remarkably 

protected C28I2 cells against high glucose. The expression of mRNA of CAT, GSTP1, 

and SOD1 significantly increased following treatment with the conditioned medium 

(50%) for 24 hours in high glucose-exposed cells as compared to the control. 

Conclusion: Present study indicates that the Adipose-derived stem cell conditioned 

medium can reduce oxidative stress. It seems that the conditioned medium may protect 

cartilage in the progression of osteoarthritis. 

 

Keywords: conditioned medium, mesenchymal stem cell, osteoarthritis, oxidative 

stress. 
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