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  9911دوم فروردین  ی /هفته265 ی /شمارهمو هشت  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 11/1/1033تاریخ چاپ:  13/11/1031تاریخ پذیرش:  03/11/1031تاریخ دریافت: 

  
 های بنیادی مزانشیم با استفاده از  های جدا شده از سلول جداسازی و تعیین خصوصیات اگزوزوم

 گلیکول اتیلن و پلی روش اولترا سانتریفیوژ

 
 4، محمود نادری3، سارا صعودی2احمد زواران حسینی، 1فتانه توسلیان

 
 

چکیده

 لیتعد ن،یو همچن دهید بیآس یها بافت میدر ترم میمزانش یادیبن یها با سلول یعملکرد مشابه توانند یم ،یمیمزانش یادیبن یها مشتق از سلول یها اگزوزوم مقدمه:

 اند. من و سرطان مورد توجه قرار گرفتهیخود ا یها یماریب ن،یو همچن یمیدر طب ترم یها، به عنوان ابزار کارآمد اگزوزوم نیداشته باشند. امروزه، ا یمنیا یها پاسخ

دور  ها با استفاده از دو روش اولترا سانتریفیوژ با سلولاز سوپ رویی  ها تعیین گردید. های بنیادی مزانشیمی، از بافت چربی موش جدا شدند و هویت آن سلول ها: روش

g 113333 گلیکول  اتیلن و پلی(Polyethylene glycol  یاPEG ).های  از روش ،شده های جدا برای بررسی صحت اگزوزوم جهت استخراج اگزوزوم استفاده شد
Dynamic light scattering (DLS)و آزمون  ،گذاره، میکروسکوپ الکترونی نگارهBradford .استفاده شد 

 در شده استخراج کروری های اگزوزوم بیشترین که داد نشان PEG از استفاده با مزانشیمی بنیادی های سلول از مشتق های اگزوزوم از جداسازی حاصل نتایج ها: یافته

 های اگزوزوم غلظت میزان، Bradfordآزمایش  از استفاده با .داد نشان را نانومتری 03-133 ی محدوده سانتریفیوژ اولترا روش اما نانومتر بودند، 03-033 ی محدوده
لیتر  گرم/میلی میلی PEG 1/1011 از استفاده با شده استخراج های اگزوزوم غلظت میزان لیتر و یلگرم/می میلی 7/1131 اولترا سانتریفیوژ از استفاده با شده استخراج
 .شد گزارش

باشند، اما در  نشان داد که ذرات استخراج شده با روش اولترا سانتریفیوژ دارای خلوص بیشتری مینتایج ها،  اگزوزوم دو روش جداسازی ی مقایسهدر  گیری: نتیجه

به اولترا سانتریفیوژ به علت دسترسی کمتر  ،در نهایت باشند، اما تر و خلوص کمتری می ها دارای ابعاد بزرگ بر روی ذرات، اگزوزوم PEGبه علت رسوب  ،PEGروش 
 .استکاربردی نیز  PEGبه روش ، جداسازی بالا با دور

 گلیکول اتیلن پلی اولترا سانتریفیوژ؛ مزانشیمی؛ بنیادی های سلول اگزوزوم؛ واژگان کلیدی:

 
های بنیادی  های جدا شده از سلول جداسازی و تعیین خصوصیات اگزوزوم .محمود ی، نادرسارا ی، صعوداحمد ینی، زواران حسفتانه انیتوسل ارجاع:

 01-01(: 011) 01؛ 1033مجله دانشکده پزشکی اصفهان . گلیکول اتیلن و پلی مزانشیم با استفاده از روش اولترا سانتریفیوژ

 

 مقدمه

درکی باشین می،پرتیوا هیای،سیلولمزانشییی، بنیادیهایسلول

هیا سیلولایی .انی گرفت قرارپژوهشگرا توج مورداخیرهایسال

رااسیترومای،هیایسلولمختلفانواعب تیایزوخودنوزای،قابلیت

وسیلول-سیلولمسیتیی اتصیالیواسیه بی هیا سلولای .دارن 

عوامی ترشی بیاوکننی می،عیی پیاراکری هایشیوهب هیچنی  

بیافت، هیوسیتازدرمهیی،بسییارنیشها سیتوکای ورش مختلف

ازمشیت هیایوزیکیول.دارنی ایین،هایپاسختع ی وسازیخو 

عیلکیردیتواننی می،هیا اگیزوزو نظیرمزانشیی،بنیادیهایسلول

محتیویها اگزوزو ای باشن .داشت مزانشی بنیادیهایسلولمشاب 

RNA  میکرووپروتئیRNAشیرای تحیتک هستن متع دیهای

درواقع .شون م،ترش وتولی پاتولوژیکیاوفیزیولوژیکمختلف

ان وزوم،منشأباترشح،کوچکهایوزیکولازایهادست اگزوزو 

بنییادیهیایسیلولنظییرهیاسلولانواعازبسیاریتوس ک هستن 

 پژوهشیمقاله 
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.(1)شون م،ترش مزانشیی،

لیپیی ینامیی یتوا ذرات،کرویشک بادولای هارام،اگزوزو 

درتیریل،لیگر /م1/1-11/1نانومتروتراک شناور01-151ایک ان ازه

هیایهیا هیچنیی دارایپیروتئی (.اگزوز 1گرادیانتسوکروزدارن )

هیامنشیأانی وزوم،  یدرسه هسیتن کی نشیا دهنی هینشانگر

 کی ازباشینهیایمتعی دیمی،هیا داراینییش(.اگزوزو 0)باش م،

سیلولدرفوالی -توا ب برقراریارتباطاتسلولها م،تری   مه 

(.در4هیا(وفوالی دوردربی  اشیارهکیرد)نزدیک)اطرافسیلول

عیلکیردیمهالعی یهیایزییادیدرزمینی گذشت  علاقینی ییده 

ش هاستومهالعاتزیادیاشارهب ای نکتی دارنی جادهاایاگزوزو 

سیلولدر-هابی عنیوا ابزارهیایمهی ارتباطیاتسیلول اگزوزو ک

فراینیی هایمختلییففیزیولییوژیک،وپییاتولوژیک،کیی ازنظییرتکییامل،

(.وقییایع،نظیییردفییع5نیاینیی )باشیین  عییی میی،حفاظییتشیی همیی،

زایی، التهیا  پاسیخایینی، ر  ژ  نتی،یعرضی   یهایزاپروتئی 

هیایدیگیر ازجیلی هاوبسییاریازفعالییتمتاستاز گسترشپاتوژ 

(.6باشن )هادرب  م،هابست ب محتوای  هایای وزیکولنیش

 ییها ابتی ابااز  یکاربردیهاواستفادهاگزوو یمهالع یبرا

سلولج اوخیال شیون  تبایوترکهاکولیوزریذراتازسا یا

 یتیر(.مهی 7ش هاست)،طراح،مختلفیهامنظور روش یب هی

وژیفیها اولتیراسیانترج اکرد اگزوزو یروشبرا یوپرکاربردتر

یهیابازمیا وژیفیسانتریازدورهایسرکیاستک شام ،افتراق

استودرانتهیا اولتیرا،مختلفسلولباتیرسو ترکیمتفاوتبرا

(.روش8)شیود،هامبادوربالا موجبرسو اگزوزو وژیفیسانتر

(PEGییاPolyethylene glycol)کیولیگلل یات،براساسپلگر ید

یهیااستک باعثمحبوسکرد مولکولییریپلب یترک یاست.ا

کیتیر تیبامحلولباتیک ترکشود،باعثمج  یودرنتشود،  م

ینیونی بیامحلیولحیاوزیروشن ی(.درا9ازمحلولج اشون )

PEGیرسیو حیاوو  یوپی اززمیا انکوباسیشیود،انکوب م

(.11)شود،ج ام ییبادورپاوژیفیسانترایو یلتراسیهابافاگزوزو 

 یییوتعیج اسازیهاروشیس یمهالع  میا یازانجا اه ف

 یازمح،ییمزانشیادیبنیهامشت ازسلولیهااگزوزو اتیخصول

بود.PEGووژیفیهابااستفادهازدوروشاولتراسانترکشت  



 ها روش

یاخلاقدرپژوهشدانشگاهتربییتمی رسبیاای مهالع درکییت 

تأیی وثبتش هاست.IR.TMU.REC.1395.394یشیاره

 :مزانشلییی  بنیلایی  هلای  سلول   سطحی های شاخص بررسی

چسیبن گ،خالییتاساسبرتوا م،رامزانشیی،بنیادیهایسلول

درموجیودهیایسیلولسیایرازسیلول کشتفلاسکبسترب ها  

بیامادهC57BL/6هایازموشمهالع  ای در.کردج اچرب،بافت

بودنی  شی هخریی اریاییرا پاسیتورانسیتیتوازکی هفت 6-8س 

یهیاشیاخ حیاویموشی،مزانشییی،یهیاسیلولگردی .استفاده

بیییروزعییی  وبیییودCD90وCD105 CD44 CD73سیییهح،

ایی سه برCD34وCD45نظیرسازخو یهاسلولیهاشاخ 

 ش .گزارشهاسلول

هیایسیلولسیهح،هیایشیاخ فلوسایتومتریبررس،جهت

هیاسیلول.گردیی اسیتفادهدو پاساژهایسلولازمزانشیی، بنیادی

تعی ادشیاخ هیربیرایسیلول،شییارشازپی .ش ن تریپسین 

هییرازلاز مییی ار.شیی ریختیی میکروتیییو درسییلولهییزار111

شیرکتپیشینهادطبی هیا  مناسیبایزوتایپشیاه یاوبادی نت،

ایی وش اضاف سلول،پلیتب (BD, Pharmigen, USA)سازن ه

تیاریک،گراددریسانت،درج 4دمایدردقیی 45م تب مخلوط 

.شی سیانتریفیوژg411دوربادقیی 5م تب سپ  .گردی انکوب 

ازپیی حالیی سییلول،رسییو وشیی برداشییت روییی،محلییول

Phosphate buffered saline(PBS)بیادوبارهکرد سوسپانسیو 

میی تبیی Fetal bovine serum(FBS)درلیی 1محتییویسییرد

اضیاف هایبادی نت،تاش شست وسانتریفیوژg411دوربادقیی 5

فلوسیایتومتریدسیتگاهبیاهیاسیلولسیپ  .گیرددحذفمحی از

(BD Biosciences, San Diego, CA)FACS Canto IIمیورد

 .واکاویش 0/6ینسخ Flowjoافزارنر باوگرفتقرارخوانش

بیرایچربلی:  و استخلان به مزانشییی بنیایی های   سول تیایز

هیایکشیتهیایبنییادیمزانشییی، ازپلییتکشتتیایزیسیلول

ها از وریسلولایاستفادهش .برایای منظور پ ازجیعخان 6

هزارسلولب هرخانی ازپلییت11-51فلاسکالل،کشت تع اد

ب انکوباتورمنتی گردی .پی ازایریخت ش وپلیتخان 6کشت

هایپلیتراپیرکردنی  محیی هاب طورکام کفخان اینک سلول

لیتیربی لیورتج اگانی میلی،1تیایزیاستخوا وچرب،ب حج 

روزیکبارانجا گردی .پیایش1-0اضاف ش وتعویضمحی هر

هفت پ ازشروعتیایزانجا ش .1-0هاط،سلول

 از مشلت   هلای  اگزوزوم جداسازی و سوللی سلپ آوری جیع

سلانتریفیل::  اولتلرا  روش از استفایه با مزانشییی بنیایی های سول 

هیابی لپرش گ،سیلومیزا ها هنگام،ک برایج اسازیاگزوزو 

ازمحی کشتحیذفشی وسیولسیلول،FBS رسی  لدر91

  وریسولسلول،ازجیع .پگردی  وریساعتجیع48از پ

هیایهاازمحیی کشیترویی،سیلولاگزوزو یق  اولبرایتهی 

باشی .هایدارایدبریمی،هایمردهوسلولحذفسلول مزانشیی،

دردمایg1111دقیی بادور01 وریش هب م تهایجیعسول

سولبالای،نگه اریباردیگر گرادسانتریفیوژش .سانت،یدرج 4
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دقیییی بییادور01بیی میی ت  وپلییتسییلول،خییاردگردییی .سییپ

g11111سیانتریفیوژگردیی .مجی دگیرادیسانت،درج 4دردمای

بی  سولبالای،نگه اریش وپلتسلول،خاردگردیی .در خیر

گیرادیسیانت،درجی 4دردمیای g111111دقیی بادور111م ت

مایعروی،ب  رام،خیاردوپلیت گردی .درای مرحل سانتریفیوژ

استری سوسپانسیو گردی .PBSمیکرولیتر511یب وسیل 

 از مشلت   هلای  اگزوزوم جداسازی و سوللی سلپ آوری جیع

ج اسیازیبیرای:PEG از اسلتفایه  بلا  مزانشییی بنیایی های سول 

سانتریفیوژعی شی .درای روشنیزمشاب روشاولترا هااگزوزو 

اضاف گردیی PEGمیکرولیتربافر011ش ه  وریجیعهایسولب 

دقیی 11م تدقیی برروییخقراردادهش .سپ  ب 5وب م ت

در.شی سیانتریفیوژگراد سانت،یدرج 4دمایدرg10111دوربا

یوسیییل بیی پلییتوخییارد رامیی،بیی روییی،مییایعمرحلیی  اییی 

.گردی سوسپانسیو استری PBSمیکرولیتر511

 Dynamic light scattering یسلتااه  بلا  ها ی اگزوزوم اندازه بررسی

(DLS):هیابیادسیتگاهاگزوزو یان ازه،بررستجهDLS حی ود

میکرولیتیراز411میکرولیترازمحلولاگزوزم،بیااضیاف کیرد 81

PBSیخینیون رو .سپ ی رسمیکرولیتر511ش هب حج یلترف

درانتها نیون دروی گردیکیتسونیی دق11ش وب م تگذاشت 

Zeta Sizerافزارنر استفادهازبایجونتاش قراردادهDLSدستگاه

واکاویگردی .

 Scanning electron microscope) نااره الکترونی میکروسکلپ

یاگیزوزو رویلا ریختی وبی نیونی میکروگر ازSEM):11یا 

میی تیییکسییاعتدردمییایاتییاقخشییکشیی .سییپ  نیونیی بییا

میکروسکولالکترون،مشاه هگردی .

 Transmission electron microscopeگذاره ) الکترونی میکروسکلپ

رویبیرPBSدرشی هرقیی اگیزوزو ازمیکرولیتیرTEM):11یا 

بانیون منف، میزیرنگوگردی منتی Formvarباش هکتگری 

درلی 1اسیی فسفوتنگسیتنیک ب،محلولمیکرولیتر11ازاستفاده

ازاسیتفادهبیاگریی رویبیرش هکتهایاگزوزو .ش انجا خنث،

.ش کیلوولتبررس،51ولتاژدرگذارهالکترون،میکروسکول

جهت:Bradford روش از استفایه با ها اگزوزوم غوظت تعیین

نیون  هربرایتهی ش .Bradfordها محلولتعیی غلظتاگزوزو 

بییافرازمیکرولیتییر475بییااگزوزمیی،ینیونیی ازمیکرولیتییر15

Bradford(مخلییوطMix گردییی)درتییاریک،دردقیییی 5بییرایو

بیافریبلانکک حیاویبااستفادهازلول ابت ا .ش انکوب اتاقدمای

Bradfors  بی و و(میهرBovine serum albuminییاBSA)

 وسیپ گردیی نانومترلیفر595موداسپکتروفتومتردرطولبود 

توخوان هش .هربیارکیوBSAیال،سرهایدررقتیجذ نور

هیاینیون غلظت  گاه .ش شست خوب،ب یربارتیه1میهربا  

مجهیولدرینیون ی می ارپروتئیی .جهتتعخوان هش اگزوزم،

یزا لورتک مب ی ی  استان اردرس گرد،منحن Excelافزارنر 

اسیتان اردی غلظیتپیروتئییزا ومیخ عییودیرویجذ نور

، منحنیش هروخوان هیرمیاد قراردادهش .سپ ،خ افییرو

 غلظیتنیونی دردرانتها باقراردادو مشخ وب ه ول ش

یخ  غلظتاگزوزو ب دست م .معادل 



 ها افتهی

بیرایمزانشلییی:  هلای  سول  روی بر سطحی های شاخص بررسی

هیایبنییادییسیلولهایج اش همتعل بی ردهتأیی ای ک سلول

هییاتوسیی هییایسییهح،اییی سییلولمزانشیییی،هسییتن  شییاخ 

یهاسلولک نتایجب دست م هنشا داد.ش فلوسایتومتریبررس،

CD90درلی CD105(0/1±4/71 )یاهیتلخی شی ه شیاخ 

CD73درلیییی (و8/7±1/88)CD44درلیییی ( 5/1±4/81)

یهیاشاخ وازنظرکرد،مرادرسه خودبیا درل (6/1±1/87)

CD43(11/1±77/1و) درلییCD45(16/1±11/1) منفیی،درلیی

یهیاسیلول امکیا تییایزبیی هیایبیاد.بااستفادهازایی  نتی،بود

یهیاردهیخیون،وهیاسیلولتلییالویاپی،هیاسلولمزانشیی،از

یهایبادبا نت،هاسلول میزییرنگمیلوئی ی وجودن اشت.نتیج 

یفلوسایتومتریموردبررس،قرارگرفت.گفت  ب وسیل پیش

 چربلی:  و اسلتخلان  بله  مزانشلییی  بنیلایی  هلای  سول  تیایز

هییایبنیییادیمزانشیییی،کشیتدادهشیی هدرمحییی تیییایزیسیلول

رنییگشیی ن .درزیییرAlizarin-Red میییزیاسییتخوا بییارنییگ

هایدارایماتریک خاردسلول،کلسییفی میکروسکول استئوسیت

هیچنی  درمحی تیایزیچرب،گردی .ش هب طورواض مشخ 

هایلیپی یداخ رنگش ن .واکوئ Avil red O109 میزیرنگبا

تییایزی میزیب رنگقرمزش ن ک نشا دهن هسلول،درای رنگ

 باش .هایچرب،م،هایمزانشیی،ب سلولسلول

یینامیکی  تفرق   سنجش با   شده جداسازی  های  اگزوزوم بررسی 

هیایاسیتخرادشی هدروزیکیولبیشیتری  :PEG از استفایه با نلر 

ذراتبییی یانیی ازهیمحیی ودهونییانومتربییود81-111یمحیی وده

PEGرس ب دلیی رسیو ذراتب نظرم،ک بودنانومتر011-51

ترازح معیولدی هش ن .ها ذراتبزر بررویاگزوزو 

الکترونی  میکروسکلپ  شده با   جداسازی های  اگزوزوم بررسی 

ج اسیازیهیایاگیزوزو دادنشیا نتایج:PEG از استفایه با نااره 

هسیتن  نانومتر41-151یان ازهیدامن باکرویظاهریدارایش ه
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هیابررویاگزوزو PEGالبت  باای روشمی اریازرسو ذرات

(.A-1شود)شک مشاه هم،

میکروسلکلپ   تلسل    شلده    جداسلازی  های  اگزوزوم بررسی 

ج اسیازیهایاگزوزو بررس،:PEG از استفایه با گذاره الکترونی  

 PEGروشازاسیتفادهباعبوریالکترون،میکروسکولتوس ش ه

رالیپی یغشایدولای باشک فنجان،کروی ظاهرباهای،اگزوزو 

قرارتأیی موردروشای ازاستفادهباهااگزوزو استخراد.دادنشا 

رویبیرPEGذراترسیو ازمیی اریروشایی باالبت  .گرفت

.(C-1شک )شودم،مشاه ههااگزوزو 

  تفلرق   سلنجش  تلسل    شلده   جداسازی  های  اگزوزوم بررسی 

توزییعسینجشسانتریفیل:: اولترا روش از استفایه با نلر  یینامیکی

جیعییتبیرایرانیانومتری01-111ح ودپیکDLSتوس تع اد

یاسیتان ارددادک مهاب باانی ازهنشا ش هج اسازیهایاگزوزو 

اگزوزو بود.

میکروسلکلپ   تلسل   شلده   جداسلازی   های  اگزوزوم بررسی 

میکروسکولسانتریفیل:: اولترا روش از استفایه با نااره الکترونی   

یمحی ودهدر متفیاوتهیایانی ازههای،باوزیکول نگارهالکترون،

ترکوچکیان ازهها وزیکولبیشتردادوم،نشا رانانومتر151-01

برایش هیگزارشان ازهبامهاب ان ازه ای .داشتن نانومتر111از

(.B-1هابود)شک   ج اسازیتأیی لحتواگزوزو 

میکروسلکلپ    تلسل    شلده  جداسلازی   های  اگزوزوم بررسی 

هایاگزوزو بررس،سانتریفیل:: اولترا از استفایه با گذاره الکترونی  

ازاسیتفادهبیاعبیوریالکترونی،میکروسکولتوس ش هج اسازی

اولتراروش شک فنجان،کروی ظاهرباهای،اگزوزو  Tسانتریفیوژ

ازاسیتفادهباهااگزوزو استخراد.دادنشا رالیپی یغشایدولای با

.(D-1شک )گرفتقرارتأیی موردب طورکام روشای 

مییزا غلظیت اگلزوزوم:  غوظت تعیین برای Bradfordروش 

7/1196اگزوزو استخرادش هبااستفادهازروشاولتراسیانتریفیوژ 

اسیتفادهبیاش هاستخراداگزوزو غلظتلیترومیزا میکروگر /میل،

گزارشش .لیترمیکروگر /میل،PEG 4/1011از




 نانلمتر 02-052 ی اندازه ی یامنه با كروی ظاهری یارای( PEGیا  Polyethylene glycol) کل یگو ونیات یپو از استفایه با شده جداسازی های اگزوزوم: A. 1 شکل

 جداسازی های اگزوزوم: C. هستند نانلمتر 02-152 ی اندازه ی یامنه با كروی ظاهری یارای سانتریفیل: اولترا از استفایه با شده جداسازی های اگزوزوم: B .هستند

  از استفایه با شده جداسازی های اگزوزوم: D. است كریه رسلب ها آن روی PEG ذرات البته كه هستند كروی ظاهری یارای PEG از استفایه با شده

 .یهند می نشان را لیپیدی ی لایه با كروی ظاهری سانتریفیل: اولترا
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 بحث

،ییمزانشادییهایبنبررویسلولیاریمهالعاتبسر یهایاخدرسال

حال هنیوز یهیراهبودهاست.بااادییزیهاشرفتیانجا ش هک باپ

 یییازا،درمییانیمشییکلاتمتعیی دیوجییودداردکیی امکییا اسییتفاده

عیلکیردیشیفرساف یضعون ی(.پ11-11)کن ،هارامح ودمسلول

 یدرشیرا،ییمزانشیادیییهیایبنسلولیمح ودش هزیاوق رتتی

In vivoییا،درمیانی،کیاراتواننی ،هسیتن کی می، ازجیل موانع 

زی(.امکیا تییا10-14الشعاعقراردهن )تحتادییهاراتاح زسلول

یهیاتیازمحی ودزیینIn vivoیهیاسلولدرم ل یخودیاخودب 

( البتی  احتییالبیروز11-15)باشی ،میهیالولس یاستفادهازاگرید

هیچنیا وجیودداردزین،ینیازردا،ناشتیحساسادیهایازدواکنش

(17-16.)

توجی رییهیایاخدرسیالگفتی  شیپهایتیباتوج ب مح ود

ادیییهیایبنازسلول یمستیریغیاستفاده،دانشین ا ب سیتنوع

یهیااسیتفادهازاگیزوزو ی ییمعهوفش هاستک برپا،ییمزانش

اتوریهیامی (.اگیزوزو 18هاشک گرفت اسیت)سلول یمشت ازا

ی،(.کیارا19)شیون ،هاشناخت میسلول یکرپاراراتیازتأثارییبس

از،بازتابتوان ،م ،ییمزانشادییهایبنهایمشت ازسلولاگزوزو 

ادیییهایبنسلولیوبازسازیکنن ه،ییترم ،ض التهابهای،ژگیو

(.11هیاباشی )اگیزوزو  ییهیایمیادراب عنیوا سیلول،ییمزانش

ازنظیرسیاختاریوعیلکیردیبیاهالباسلوس یها درمیااگزوزو 

هیاک استفادهازاگزوزو ده ،(.مهالعاتنشا م11ترهستن )ثبات

درجهیتغلبی بیر ییکیارج راهکییب عنوا توان ،دردرما  م

دردرما موردتوج قراریادیبنیهااستفادهازسلولهایتیمح ود

(.11)ردیگ

هابرایی اسیاساسیتاگزوزو هایج اسازیتفاوتدرروش

هیادارد.ثرتری توانای،رابرایج اسازیاگیزوزو ؤک ک ا روشم

راPEGوشی ه دوروشاولتیراسیانتریفیوژهایانجیا درپژوهش

 ایی دوروشیان ک نتایجب دسیت می هازمیایسی میایس کرده

باشی ثرتریمی،ؤمروشاستفادهازاولتراسانتریفیوژده ک نشا م،

وذراتج اش هباروشاولتراسانتریفیوژ دارایخلیو بیشیتری

تیوا بی می، سیانتریفیوژلتیراواازجیل مزایایاستفادهازباشن .م،

کیاهش لیودگ،وخلیو بیالا  وظرفیتبالابرایاستخراداگزوز

نیییازبیی تجهیییزات شییام سییانتریفیوژلتییراوااشییارهکییرد.معایییب

وژیفیسیانتریوسیرعتبیالاشی  Runزما زیادبرای قییترا گ

(.10واردکن )بیب اگزوزو  ستوان ،استک م

عی  نییازبی   سیا یاسیتفادهنیزازمزایای،نظییرPEGالبت  

برخیورداراسیت.معاییبایی ظرفیتاستخرادبالاوویژهتیزاهتج

احتییالواسیتخرادازکیرد قبی وبعی up Cleanنیازبی روش 

(.11 14باشی )هام، لودگ،سایرو وزرسو پروتئی هیراهاگزو

ازهیااگزوزو  وریهایج اسازیوجیعسازیروشین هبدرنتیج  

اینزدیکتوان در ین هم، هایبنیادیمزانشیی،کشتسلول محی

مشیت ازهیایاگیزوزو درمان،بیرمبنیایباعثرویکردج ی سلول

باش .هایبنیادیمزانشیی،سلول

هییایاییونومیی ولاتوریسییلولهییایویژگیی،بهتییرشییناختبییا

خیودایی هیایبیییاریدرهیاسیلولای ازاستفادهبحثمزانشیی، 

دارایایی سیلول.شی مهرح تکثییروفعالییتتعی ی توانیای،هیا 

ایی ازاسیتفادهروماتوئیی   رترییتبییاریدر.هستن Tهایسلول

کییاهشومفالیی درموضییع،التهییا کییاهشباعییثهییاسییلول

ایی درمان،اثرات.گرددم،سر درموجودالتهاب،پیشهایسیتوکای 

T helper 1/T helper 17هییایسییلولکییاهشبییاهییا سییلول

(Th1/Th17)هیایسلولبیشترتولی و11ترش اینترلوکی  افزایش

T،هیایسیلولموضیع، التها کاهشبرعلاوه.استهیراهتنظیی

سییببوباشیین میی،سیسییتییکاثییراتدارایمزانشیییی، بنیییادی

وTh2هیایپاسیخسییتبی میزبیا ایینی،هیایپاسخگیریجهت

Regulatory T cells(Treg)،یمهالعیی در.گردنیی مییZhangو

بنییادیهیایسیلولازمشت هایاگزوزو ک ش دادهنشا هیکارا 

تواننی می،گیرنی  می،منشأ  ازک مادریسلولهیانن مزانشیی، 

شی هفعیالTهیایسیلولدرTregهیایسیلولالیایافزایشباعث

ایی باشن  نش هتحریکژ  نت،باک بکرTهایسلولبرشون  اما

اثیربابررس،ایمهالع درهیکارا  وFattore(.16ران ارن )ریتأث

هیایبیرلنفوسییتمزانشیی،بنیادیهایسلولازمشت هایاگزوزو 

T بنییادیهیایسیلولازمشیت هیایاگیزوزو کی کردنی مشاه ه

تکثیییرباعییث Anti-CD3/CD28بییاتحریییکاثییردرمزانشیییی، 

بیاایمهالعی در هیکیارا وChen(.15)شیودم،Tregهایسلول

بنییادیهایسلولازمشت هایاگزوزو کنن گ،تع ی بررس،اثرات

نشیا  بنییادیسیلولازمشیت هیایاگیزوزو کی دادنی مزانشیی، 

وFattore(.16)شیون م،Tregهایسلولافزایشباعثمزانشیی، 

بنییادیهایسلولازمشت هایاگزوزو اثرک ایمهالع درهیکارا  

کی کردنی مشاه هکردن  م،رابررس،Tهایبرلنفوسیتزانشیی،م

بیاتحرییکاثیردرمزانشیی،بنیادیهایسلولازمشت هایاگزوزو 

Anti-CD3/CD28 هایسلولتکثیرباعثTregترشی افیزایشو

.(15شود)م،11نظیراینترلوکی التهاب،پیشهایسیتوکای 

Chenکننی گ،تعی ی بررویاثیراتایمهالع درهیکارا  و

دادنی نشیا مزانشییی، بنییادیهیایسیلولازمشیت هایاگزوزو 

افییزایش Tregهییایسییلولافییزایشباعییثهییا اییی اگییزوزو کیی 

Transforming growth factor beta(TGFβ)کییییاهشو

Tumor necrosis factor alpha(TNFα)وInterleukin 1 beta
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(IL-1β)درPeripheral blood mononuclear cell

(PBMC)باش هتییارهایConcanavalin A(ConA)،شیودمی.

(.17-01)دهن م،افزایشراTh2هایسلولالیایهیچنی  



 گیری نتیجه

هیایبنییادیمزانشییی،دربسییاریازازسیلولهایمشیت اگزوزو 

ک ان قرارگرفت بررس،هایحیوان،مورد زمایشگاه،وم ل شرای

هابرایانتیالدارویاژ ب بافتیاسلوله فاستفادهتوا از  م،

هابی عنیوا ییکروشدرمان،ازاگزوزو یاستفادهنتیج  درکرد 

توان توجیی مناسیب،بیرایجیایگزین،  درم، درمان،غیرسلول،

هیایسازیروشین هب درنتیج .درمان،باش یولسلولعهایمروش

هیایکشیتسیلول ازمحییهااگزوزو  وریای ج اسازیوجیع

اینزدیکباعیثرویکیردج یی توان در ین هم، بنیادیمزانشیی،

هیایبنییادیمشیت ازسیلولهیایاگیزوزو درمان،بیرمبنیایسلول

باش .مزانشیی،



 تشکر و قدردانی

اییونولیوژییدکترینام پایا  بخش،ازنتایجلحایحاضر میال 

یاجرای   توس دانشیگاهک هزین باش م،تربیتم رسدانشگاه

بی کشیورفناورا وتربیتم رسولن وقحیایتازپژوهشگرا 

ازمجیریگیروهوسییل بی ی  تأمی ش هاست.96115161یشیاره

فنیاورا ولین وقحیاییتازپژوهشیگرا محتیر هیکارا یکلی 

وتیی یرانی دادهانجیا رازمینی ایی درلاز هیایپیگیریک کشور

.نیای م،تشکر
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Abstract 

Background: Mesenchymal stem cells (MSCs)-derived exosomes can function similar to MSCs in repairing 

damaged tissues and modulating immune responses. They are considered as an effective tool in regenerative 

medicine as well as autoimmune diseases and cancer. 

Methods: MSCs were isolated from adipose tissue of mice, and characterized. Cell supernatant was used for 

extraction of exosomes using ultracentrifugation with 110000 g and polyethylene glycol (PEG). Dynamic light 

scattering (DLS) technique, transmission electron microscopy, and Bradford assay were used to evaluate the 

accuracy of the isolated exosomes. 

Findings: The results of isolation of exosomes derived from MSCs using PEG showed that most of the extracted 

spherical exosomes were in the range of 50-300 nm; but the results of isolation of exosomes derived from MSCs 

using ultracentrifuge showed the range of 30-100 nm. Using Bradford test, the concentration of exosomes 

extracted was recorded as 1296.7 mg/ml by ultracentrifugation and 1322.4 mg/ml by PEG. 

Conclusion: Comparison of two methods of separation of exosomes showed that the extracted exosomes were 

more purified by ultracentrifugation; but in PEG method, the exosomes were larger and less purified due to PEG 

deposition on the particles. However, because of less access to ultracentrifuge, PEG separation is also applicable. 
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