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 1402اول خرداد  ی /هفته713 ی/شمارهچهل و یکمسال  مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 7/3/1402تبریخ چبپ:  6/2/1402تبریخ پذیزش:  17/12/1401تبریخ دریبفت: 

  
 هبي  ي سلول جنينی موش صحرایی به رده مسانشيمیهبي بنيبدي  سلول تمبیسجداسبزي، تكثير و 

 کيپوشنیدآاستئوشنيک و 

 
5نژاددهباشی، فرشته 4، معصومه عستی گیوی3، محمدرضا تابنده2کاوه خسائیل، 1عباس صادقی

 

 
 

چکیده

ذ یهختلف دارًذ ٍ ه یّب ثبفت یٍ ثبسعبس نیدر تزه یبدیس لیاعت کِ پتبًغ یبدیثٌ یّب اس علَل یبریهٌجع ثغ ،يیثذى جٌ ی تَدُ مقدمه: ّب اس جولِ  اس علَل یثِ اًَاع تَاًٌ

ذی شیتوب تیپَعیاعتئَثلاعت ٍ آد اَى توبیش یحبل جذاعبس يی. ثب ابثٌ ی حبضز، تعییي رٍػ  لذا ّذف اس هطبلعِاعت.  ثزرعی شذُکوتز  ،ّب در هحیط کشت ایي علَل یٍ ت
اَى توبیشی   .هشتق شذُ اس جٌیي هَػ صحزایی ثَد (fMSCs) جٌیٌیهشاًشیوی  یبدیثٌ یّب علَلجذاعبسی، تکثیز ٍ ت

عپظ، رٍسُ هَػ صحزایی جذاعبسی ٍ تب پبعبص عَم کشت دادُ شذًذ.  15ّبی  ّضن ثب تزیپغیي، اس جٌیيّب ثب اعتفبدُ اس رٍػ fMSCsی تجزثی،  در ایي هطبلعِ هب: روش

اعتئَصًیک ٍ ی  ردُ اختصبصی یّب صى بىیثی ٍ علَل زیدادُ شذًذ. تکث شیتوب تیپَعیدآاعتئَثلاعت ٍ  یّب علَل ی هشخص شذًذ ٍ ثِ ردُ یتَهتزیّب ثب فلَعبfMSCهبّیت 
 .گزفتقزار  یهَرد ثزرع بفتِی شیتوب یّب علَلدر  کیپَصًیآد

لََص ثَدًذ. علَل یهٌف CD45  ٍCD34ی هثجت ٍ ثزا CD105  ٍCD90 یثزا 3ّب در پبعبص fMSC یعطح علَل یهبرکزّب هب: یبفته  جزٍثلاعتیف یّبی جذا شذُ هَرف

ذی  ي،یشبهل اعتئًَکتی اعتئَصًیک  ردُ یّب داشتٌذ. صى کیپَصًیثِ آد شیدر توب یٍ تجوع قطزات چزث کیثِ اعتئَصً شیرا در توب نیّب، رعَة کلغ علَل يیرا ًشبى دادًذ. ا هبًٌ
ALP ،BMP-6 ،Runx-2 شبهل کیپَصًیآد ی ردُ یّب ٍ صى PPARγ  ٍCREBBP شذًذ بىیث کیپَصًیٍ آد کیاعتئَصً شیدر کشت توب تیثِ تزت. 

یبدی هشاًشیوی جذا شذُ ثب اعتفبدُ اس رٍػ ّضن کِ علَل رعذ یحبضز ثِ ًظز ه ی هطبلعِ ّبی یبفتِثب تَجِ ثِ  گیزی: نتیجه  یی،هَػ صحزا يیاس جٌ يیپغیثب تز آًشیوی ّبی ثٌ

اَى ثبلقَُ یدارا  .ّغتٌذ تیپَعیاعتئَثلاعت ٍ آد یّب علَل ی ثِ ردُ شیٍ توب زیدر تکث یا ت

یبدی هشاًشیوی؛ آدیپَعیت علَل واصگبن کلیدی:  ّب؛ جٌیي اعتئَثلاعتّب؛  ّبی ثٌ

 مشانشیمیهبی بنیبدی  سلول تمبیشجداسبسی، تكثیز و  .صبدقی عجبط، خشائیل کبٍُ، تبثٌذُ هحوذرضب، عشتی گیَی هعصَهِ، ًضاددّجبشی فزشتِ ارجبع:

 196-205(: 713) 41؛ 1402هجلِ داًشکذُ پششکی اصفْبى . کیپوصنیدآهبی استئوصنیک و  ی سلول جنینی موش صحزایی به رده

 

 مقدمه

ذیاٍسَلزیاسىثییثبسَاًابیابفشِیًشیسوبیّبعلَل،یبدیثٌیّبعلَل

ِثزاعبطهٌؾأوِّغشٌذبفشِیشیسوبیّبعلَل یّابعالَلثاِدعاش

خٌیٌاییبدیاثٌیّبعلَل(،Embryonic stem cellsرٍیبًی)یبدیثٌ

(Fetal stem cells،)یبدیثٌیّبعلَل( ثابلAdult stem cellsٍ)

(Induced pluripotent stem cellsیی)دزسَاىالمبیبدیثٌیّبعلَل

هخشلا درهزاحا فارزاییخٌیيهاَػ.(1)ؽًَذیهیثٌذنیسمغ

ّبّبیثٌیبدیاعزوِایيعلَلسىبه خَدحبٍیخوؼیشیاسعلَل

ٍلثاِؤفزایٌذسىَیٌیٍداظاسدٍراىخٌیٌای،هغادرهزاح ثؼذی

ّابیثٌیابدیعلَل.(2)ثبؽٌذّبیهخشل ثذىهیٍخَدآٍردىثبفز

ّابیهٌرقازثاِفازدیّغاشٌذاسخولاِ:ایايخٌیٌیدارایٍیضگی

ّب،خبفیزًبهیزاییداؽشِوِثِفَررطجیؼیٍثاذٍىایدابدعلَل

 مقبله پصوهشی
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دٌّاذٍایايدًؾابىهاییایيحبلزرااسخَگخْؼصًیٍیبآلَد

ّبیعلَلیسوابیشیبثٌاذٍثاِراحشایسَاًبییرادارًذوِثِاًَاعردُ

(.3)اعشفبدًُوَدیسَاىدرآسهبیؾبرهخشلفهی

یاسطزیااكخبفاایزبدیااثٌیّاابعاالَلؽٌبعاابیییثااِطااَرول

یٍىیوؾازدسعاشطیثاِرازمهرایبدیاثٌیّابعلَلچغجٌذگی

ّابٍوٌذرٍثسعزّبزیذَعیّب،آداعشئَثسعزثِّبآىشیسوبزیرزف

،CD29،CD44)هؼوااَلیعاا رهبروزّاابیبىیااثٍّوچٌاایي

CD105،CD90،CD73،CD166ٍػذمثیبىهبروزّابی)CD45،

CD34،CD14،CD19اعااشئَصًیهٍشیسوااب(.4ؽااَد)اًداابمهاای

یبدیااّاابیثٌعاالَلشیسوااب یدشبًغااییؽٌبعاابیهؼوااَ بثاازاهیااذَصًیآد

عابلنؽابه یبدیاثٌیّاب(.ػولىازدعالَل5ؽَد)یاعشفبدُهیویهشاًؾ

لَزیسىث ٌاذیهٌبعاتاعاز.درفزاشیسوابیثزایوبفزیهشؼبدلٍرزفیعل

یبدییّبعلَلشیسوب ثَسعز،صىیویهشاًؾثٌ اعشئ خبلازدیهخشلفیّبثِ

َاسآىیدارًذوِثؼن ،Runx-2ي،یاعشئَولغاٌشي،یّابػجبرسٌاذاساعاشئَد

BMPلٍاِفغفبسبسثايیوِالجشِآلىبلزُیفغفبسبسٍغيی،آلىبلّب اَىا يیػٌا

ًَولئَرعاذشَر(.6)ه از اعازؽاَدیهابىیاثشیوِدررًٍاذسوابیصً

PPARγّاابیچزثاایثیاابىؽااذٍُثااِّواازاُدرعاا َ ثااب درثبفااز

CREBBP(.7)ّبدارددیذَعیزآًمؼافلیدرسوبیش

 یسَفادرهمب رّبیثٌیبدیعلَلاساًَاعدیثغیبرسیبسؼذاد

اًذ.ثازاعابطثبل هؾشكؽذُبییٌیخٌ،رٍیبًیأؽذُاعزوِاسهٌؾ

هؾاشكؽاذُاسّبیثٌیبدیعلَل،یشیسوبسَاىًٍَعبسیخَدییسَاًب

ّاباًاَاععالَلزیاسعابیخَاؿثب سزیهزاسجثِطَرعلغلِرٍیبى

یّابعالَلّوبًٌاذخٌیٌاییویهشاًؾایبدیاثٌیّبعلَل.(8)دارًذ

ییخاَد،سَاًابؽى یدٍویجزٍثسعشیربّزفثبثبل یویهشاًؾیبدیثٌ

رادارًاذواِیابفشيٍگغاشزػفسعاهوؾازعالَلیثِذىیچغج

يیاّغشٌذ.ثاباّبیثٌیبدییعلَلخذاعبسیثزایمزٍریّبیضگیٍ

یبدیاثٌیّباسعلَلسزغیعزخٌیٌییویهشاًؾیبدیثٌیّبحبل،علَل

.(9)وٌٌذیرؽذهثبل یویهشاًؾ

یٌایخٌیبدیاثٌیّابدّذعلَلیٍخَدداردوًِؾبىهیؽَاّذ

یٌیخٌیبدیثٌیّباسعلَلیصىدارًذ.ثزخبىیدرثیهْویّبسفبٍر

واِیثبل خَددارًذ،هفْاَهبىیًغجزثِّوشبیثب سززیسىث یدشبًغ

ّابیابثبفازاًاذامًَاذیدیثزاییّبعلَليیاعشفبدُاسچٌهٌفؼزثِ

ّابیردُّبیثٌیابدیثاِاعشفبدُاسرزفیزسوبیشیعلَل.(10)اعز

،ثازایهزهازّازآعایتثابفشییاباًاذامآدیذَصًیاهٍاعاشئَصًیه

ّابدرهاَاردهخشلا اسمزٍریاعز.وابرثزدهشاذاٍلولیٌیىایآى

دبرُؽذىسبًذٍى،احیبءخولِدرهبىاعشئَصًشًبلـ،الشیبمؽىغشگی،

ّبیهخشل دیگزدرثذىثِخاَثیًؾابىغنزٍمٍدرهبىًبرعبیی

یثزایوؾازؾشزیثیاعبعهغبئ حبل،يیثبا(.11دادُؽذُاعز)

ّابواِاسخولاِآىٍخاَدداردّبیثٌیبدیخٌیٌیٍاعشفبدُاسعلَل

ساًاَاعایبدیاسؼذادسخذاعبسییوبرآهذثزایّبدزٍسى سَاىثِهی

ٍسأییذهبّیازٍساَاىسوابیشیهَردًظزثِؽى خبلـیّبعلَل

.ّباؽبرُوزدآى

زیاسىث،یخذاعابسوبرآهاذرٍػيییسؼ،حبمزیلذاّذماسه بلؼِ

لَی اَىسوبعل هؾاشكؽاذُاسخٌیٌاییویهشاًؾایبدیثٌیّبعلَلیشیٍس

ردُییهَػفرزايیخٌ .ثَدآدیذَصًیهّبیاعشئَصًیهٍیعلَلثِ



 ها روش

هابدُییعزهاَػفارزا12ه بلؼِ،اسيیادر عبسیحیَاًبر:آهبدُ

ًزثابل ًاضادییػذدهَػفرزا4يیٍّوچٌغشبریثبل خَاىًضادٍ

َِاًابری.حذیااعاشفبدُگزدؾبریخْزاًدبمآسهبغشبریٍ یدرخبًا

ْیداهذشؽىیداًؾىذَُاًبریح چوازاىاّاَاسسرازذیداًؾگبُؽا

(ٍدرخاِیىیعبػزسبر12ٍییعبػزرٍؽٌب12اعشبًذارد)طیؽزا

هخقاَؿیفلاشیّابدرلفظگزادعبًشییدرخ23ِ±2حزارر

اعبطدعاشَرالؼو ثزؼیسوبمهزاح آسهب.ًذؽذیًگْذار،دزٍرػ

ّیآسهبَاًابریاخسقوبرثبحیشِیوو یداهذشؽاىیداًؾاىذُیؾاگب

ٍثااابواااذاخاااسقیچوااازاىاّاااَاس،طزاحاااذیداًؾاااگبُؽاااْ

EE/99.3.02.69104/scu.ac.ir.دٍّفشاِ،ثاِاسایثؼاذاساخزاؽذ

ًازدرلفاظییهابدُیاههاَػفارزاییعزهاَػفارزا3ّز

لازارگزفاز.اسفاجورٍسثؼاذاسهاذخ ٍاصىییفرزایّبهَػ

ثاباعاشفبدُاسوازدٍُِیاسٌْابلیٍاصزیهبدُ،اعوییفرزایّبهَػ

اعاذزمیگزفز.رٍسهؾابّذُزارلیهَردثزرعیًَرىزٍعىَحیه

یآىثابردارفافزثِػٌَاىرٍس،ییّزهَػفرزالٌبیٍاصزیدراعو

درًظزگزفشِؽذ.هَػفرزایی

یسشریاكداخا ّبثٍِعیلِثبرداری،هَػ15دررٍس گیزی:ًوًَِ

گازم/هیلای10سایسسیاي)گازم/ویلاَگزم(ٍهیلای75ففبلیوشبهیي)

ّابیگزدًایویلَگزم(ثیْاَػؽاذٍُثاباعاشفبدُاسخبثدابییهْازُ

ّبییؽىنحیَاى،ؽبخوؾیؽذًذ.عذظثبایدبدثزػدرًبحیِآعبى

ّابّاب،خٌایيّبیفرزاییراخبرجوزدٍُثؼذاسثزػآىرحنهَػ

DMEMّبیحبٍیهریطوؾازّبثِدلیزخبرجؽذًذ.عذظخٌیي

ِاعشزدشَهبیغیي(عیلیي/ثیَسیه)دٌیدرفذآًشی1ٍ یهٌشم ؽذًذ.ولیا

ایيهزاح ثبرػبیزؽزایطاعذشیهٍسیزَّداًدبمؽذ.

دردشازی ّابیثٌیابدیهشاًؾایویخٌیٌای:رٍػاعشخزاجعلَل

ّبیثِدعزآهذُ،احؾبیخٌیٌیثِػاسٍُعازٍدیؼحبٍیخٌیي

ِیخٌایي ؽِّبیخٌیيخذاؽذًذ.اًذام داریدرةدای ّابدرلَلا

ریخشِؽاذDMEMٍُلیشزیحبٍیهریطوؾزهیلی50دسعشیىی

عِثبریبثیؾشزثبهریطوؾازاعاشزی ؽغشؾاَدادُؽاذًذ.عاذظ

ِعبًشی10ّبیّبدردشزیدیؼخٌیي یهشزیلزارگزفشاٍِثاٍِعایل

ّابیًذ.خٌایيسی اعىبلذ اعشزی ثِل ؼبرثغیبرریشیسمغینؽاذ
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هشاازیحاابٍیهیلاای15داریدرةداای ل ؼااِل ؼااِؽااذُدرلَلااِ

یدرخاا37ٍِدراًىَثاابسَرEDTAلیشاازهرلااَلسزیذغاایيهیلاای2

دلیماِ،15دلیمِلازارگزفشٌاذ.داظاس15گزادؽیىزدارثِهذرعبًشی

DMEMلیشزهریطوؾزهیلی5عبسیاثزسزیذغیي،همذارخْزخٌثی

ثاFBSِ(Fetal Bovine Serumدرفذعزمخٌیيگبٍ)15ثِّوزاُ

هیىزٍهشاز40فبلىَىامبفِؽذ.عذظهرشَیبرفابلىَىرااسهاؼ

ثا1500ِوؾزعلَلػجَردادُؽذ.عَعذبًغیَىحبف رادردٍر

دلیماِعابًشزیفیَصوازدٍُهابیغرٍیایرادٍرریخشاٍِثا5ِهذر

درفذعزمخٌایي15ثِّوزاDMEMُرعَةعلَلیهریطوؾز

عایلیي/اعشزدشَهبیغایي(ثیَسیاه)دٌاییدرفاذآًشا1ٍ(FBSگبٍ)

ثِداخ فسعهوؾزعلَلهٌشما ؽاذًذ.رٍسثؼاذ،امبفِوزدٍُ

ّابوابهسبرؽاذسؼَیلهریطاًدبمگزفشٍِاخبسُدادُؽذسبعلَل

عالَلّبیدیگزیوِػسٍُثزوزدٍُو فسعهرادزوٌٌذ.علَل

اسثایيؽذًذثبچٌذیيوؾزهشاَالیثٌیبدیدرهریطوؾزدیذُهی

ساب3ًگْذاریٍّز37ٍدهبیCO2ّبدراًىَثبسَرعلَلرًٍذ.هی

.(12)ؽذّبسؼَیلهیرٍسهریطوؾزآى4

 ی:شَهشزیفلَعابّبیثٌیبدیخٌیٌیثباعشفبدُاسرٍػسأییذعلَل

یویهشاًؾایبدیّبیثٌعلَلزیَّذأییسیثزایشَهشزیاسرٍػفلَعب

،CD34،CD45اسخولِیع وعلَلیَهبروزّبیثیثبثزرعیٌیخٌ

CD90ٍCD105اعااشفبدُؽااذ.یویهشاًؾاایبدیااثٌیّاابدرعاالَل

fMSC05/0يیذغایثاباعاشفبدُاسسزعاَموؾزؽذُدردبعبصّبی

(ٍمِیدلRPM،5×1500ؽذ)یآٍر(خوغزاىی،اBioideaدرفذ)

(FBSدرفااذ5یحاابPBSٍثاابفزؽغشؾااَ)ثاابفزشاازیلیلاایه2ثااب

ِیدل30ّابثاِهاذرٍؽغشِؽاذًذ.عالَلَصیفیعبًشز یدردهابما

یاخشقبفایّابیثابدیاسآًشاشازیىزٍلیه5ثابگزادیعبًشیدرخ4ِ

اًىَثااِیىی(درساابرeBioscience, UK)FITCدارؽااذُثابًؾابى

،یامابفیّابیثابدیحاذمآًشایثزاَصیفیؽذًذ.دظاسدٍثبرعبًشز

شَهشزیهؼلكؽذًذٍثاباعاشفبدُاسفلَعاPBSشزیلیلیه1ّبدرعلَل

Galaxy(Dako, USAهَردارس)(9)لزارگزفشٌذیبثی.

یّاابدردبعاابصعااَمثاازاfMSCاس ی:عاالَلزیااسىثیثزرعاا

اعاشفبدُؽاذ.یرؽاذعالَلیٍرعنهٌرٌایعلَلزیسىثیزیگاًذاسُ

fMSCعلَلدرّزچبّه5×104ثبسزاونیچبّى12زیدردلّب

ّابثاِعبػزاخبسُدادُؽذسبعلَل24ٍثِهذروؾزدادُؽذًذ

1،3،5ٍ7یّاابدررٍسّااب.چبّااه(13)ّاابثچغااجٌذزیااواا دل

یؽاوبرػعالَلحیاًدبمؽذًٍشبیؽذًذٍؽوبرػعلَلٌِیذغیسز

اعاشفبدُاسًازمافاشاررؽذثابیهخشل ثِفَررهٌرٌیدررٍسّب

GraphPad Prismؽذ.نیسزع

شیسوابیالمابیثازا :ّابfMSCاعاشئَصًیهثزرعیساَاىسوابیش

شیسوبطیرٍسدرهر21دردبعبصعَمثِهذرّبfMSC،اعشئَصًیه

،FBSدرفااااذ10یحاااابDMEM-HGٍؽاااابه اعااااشئَصًیه

فغافبرٍ-2-ذیاعاهیعىَرثآًبًَهَ ر05/0ًبًَهَ ردگشاهشبسٍى،10

(Sigma-Aldrich, Louis St, MO)گلیغزٍفغافبر-ثشبىزٍهَ ریه10

ِ،هرایطثزخایاسؽبّذوؾزدادُؽذًذ.ثِػٌَاىگزٍُ ّابثابخبًا

گابٍیدرفاذعازم10حابٍیDMEM-HGهریطهؼوَلییؼٌای

زیا.درًْبؽذػَكهیثبرهیّزعِرٍسشیسوبطیهر.ؽذخبیگشیي

ص لََ ثزرعایAlizarin Red Sیشیاآهثبرًا ّبزیًزهبلاعشئَعیهَرف

یبدیاثٌیّابدرعالَلنیرعاَةولغايیایسؼیثازایشیآهرً يیؽذ.ا

ّابثاباعاشفبدُاسهٌظاَرعالَليیاعشفبدُؽاذ.ثاذبفشِیشیسوبیویهشاًؾ

هاذر4ذیفزهبلذئ ِیدل60درفذثِ ؽاذًذٍعاذظثاِهاذرزیاسثجما

رًاا  رهااَیلاایه40اساابقثااباعااشفبدُاسیدردهاابمااِیدل45

Alizarin Red S،ؽذًذیشیآهّبرً درعلَلنیرعَةولغ.

شیسواابیالمابیثاازا :ّابfMSCهیاذَصًیثزرعایساَاىسواابیشآد

دردبعابصعاَمثاِهاذریویهشاًؾایبدیاّابیثٌعلَله،یذَصًیآد

شیسوابطیوؾازدادُؽاذًذ.هراهیذَصًیآدشیسوبطیرٍسدرهر21

،FBSدرفاااذ10ثااابّوااازاDMEM-HGُیحااابٍهیاااذَصًیآد

ًااابًَهَ ر100،فغااافبر-2ذیاعاااهیًااابًَهَ رآعاااىَرث05/0

يیٌذٍهشبعاااایاشاااازیلیلاااایدرهىزٍگاااازمیه50دگشاهشاااابسٍى،ٍ

(Sigma-Aldrich, St. Louis, Mo)هیاذَصًیآدشیسوابطی.هراثَد

اسّبثباعشفبدُعلَلش،ی.دظاسسوبؽذسؼَیلهیثبرهیّزعِرٍس

رًا ٍثباعشفبدُاسُؽذزیسثجمِیدل60درفذثِهذر4ذیفزهبلذئ

Oil red Oؽاذًذ.دریشیاآهرً مِیدل45ثِهذرشٍدزٍدبًَلیدرا

یویهشاًؾایبدیاثٌیّابدرعالَلچزثاییّبٍاوَئ  یسؾىز،یًْب

لزارگزفز.غِیٍهمبیبثیهَردارسبفشِیشیسوبخٌیٌی

ِیشیّبیسوبعلَل:cDNAو ٍعٌششRNAاعشخزاج یثازابفشا

لزار یٍسرلِیهَردسدشهیذَصًیٍآد اعشئَصًیهییردُّبصىبىیث

شیرٍسسواب21ّابداظاسfMSCو RNAؼ،یآسهبيیگزفشٌذ.درا

دعاشَرالؼو طجاكRNX™ثاباعاشفبدُاسهیاذَصًیٍآدهیاعشئَصً

ثباعاشفبدُاسcDNA(خذاؽذ.عٌششزاىی،اSinaClon. Inc)عبسًذُ

ىشابی)cDNAعاٌششزیاو طجكدعشَرالؼو وRNAىزٍگزمیه1

،ALPي،یاعااشئًَىشیّابصىیوزّابیدزا(اًدابمؽااذ.زاىیااش،یاسدْ

BMP-6،Runx-2،PPARγ،CREBBPٍHPRTیدادُگبُیاسدب

NCBIِ(1)خذٍلدعزآهذًذث.

طجكدزٍسىا RT-PCRیّبٍاوٌؼ:Real-time PCRٍاوٌؼ

(زاىیااش،یاسدْىشابی)SYBR Green qPCR Master Mixزیاو

شازیىزٍلیه25/6ؽابه شزیىزٍلیه5/12ّبدرحدناًدبمؽذ.ٍاوٌؼ

Syber Green qPCR Master Mix 2x،25/0اسّازشازیىزٍلیه

ییًْبلظزثبغcDNAشزیىزٍلیهnM200،3ییثبغلظزًْبوزیدزا

nM200ٍ75/2شزیىزٍلیهddH2O.ثَد
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 RT-PCRياکىص  یمًرد استفبدٌ برا یمرَبیپرا لیست. 1جديل 

Gene name Sequences Product (bp) GenBank  

Osteonectin F: AGTCACAGCATTTTCCCACG 

R: TTCCAACACAGCCAGTGAGA 

100 Y13714.1 

Runx-2 F: ACTCTGCCGAGCTACGAAAT 

R: AAGTGAAACTCTTGCCTCGTC 

105 XM_006244550.3 

BMP-6 F: CTCCAGTGCTTCAGACTACAAC 

R: TCTCCGTCACAATAGTTGGCA 

141 NM_013107.1 

ALP F: TCCCAAAGGCTTCTTCTTGCT 

R: TTTCCGATGGCCTCATCCAT 

114 J03572.1 

PPARγ F: CCGAAGAACCATCCGATTGAA 

R: AACCTGATGGCATTGTGAGAC 

143 NM_013124 

CREBBP F: TACAGGGCCTGCAGACATTA 

R: ATCACCAGAGGCAGCTTGA 

143 NM_031017.2 

HPRT F: ACAGGCCAGACTTTGTTGGA 

R: TGGCTTTTCCACTTTCGCTG 

123 NM_012583.2 


ِیدل5ثاِهاذرگزادیعبًشیدرخ94ِدهبؽبه یچزخِ ثاِما

ثاِگزادیعبًشیدرخ94ِچزخِؽبه 45َى،یدًبسَراعيیػٌَاىاٍل

حیثاَد.ًشابِیاثب30ًثِهذرگزادیعبًشیدرخ60ٍِِیثب15ًهذر

لازاریبثیاهاَردارسLightCycler SW1.1افاشارثباعاشفبدُاسًازم

هربعجِؽذ.ΔΔCt2−گزفزٍثزاعبطفزهَل

ثاِیّابدادُّبیآهابریسدشیٍِسرلی  :ّبدادُ یٍسرلِیسدش

24یًغااخSPSSِافااشارآهاابریثااباعااشفبدُاسًاازمدعاازآهااذُ

(version 24, IBM Corporation, Armonk, NYٍاًدابمؽاذ)

یاهطزفاٍِّاباسآًابلیشٍاریابًظیهیبًگیيثیيگزٍُثزایهمبیغِ

ّابداریدرآسهاَىاعاشفبدُؽاذ.عا وهؼٌایTukeyسغزسؼمیجی

05/0P < ُاًرازامهؼیابر±ّبثِفَررهیبًگیيهٌظَرگزدیذ.داد

.اًذًوبیؼدادُؽذُ



 ها افتهی

یشَهشزیفلَعاابشیآًاابل ی:بدیااعاالَلثٌیهبروزّاابیشَهشزیفلَعاابشیآًاابل

خٌیٌای،یویهشاًؾایبدیاثٌیّابًؾابىدادواِعالَلیعا ریهبروزّب

بىیااراثدرفااذCD105(80/92)ٍدرفااذCD90(70/97)یهبروزّااب

اذخًَغابسیهبروزّابّباسًظزثیبى.درحبلیوِایيعلَلوٌٌذیه یهبًٌ

CD34(53/0)ٍدرفذCD45(37/0هٌفایثَدًاذ)(.1ؽاى )درفذ

یدارادرایايه بلؼاِخاذاؽاذُیّابدّذواِعالَلیًؾبىهحیًشبيای

لَیّبیضگیٍ ل یٍسؼزثَدًذیویهشاًؾیبدیثٌیّبعلَلیهؼو یّابعلَ

لخذاعبسیؽذُ اَىعلَ ِػٌ ذیهذییراسأیویهشاًؾیبدیثٌیبّث .وٌ




 در CD105ي  CD90. بیبن َبfMSCر د CD105ي  CD34 ،CD45 ،CD90ی سطح سلًل یًمبرکرَبیب یتًمتریفلًسب سی. آوبل1ضکل 

fMSC َب مثبت بًد در حبلی کٍ بیبن مبرکرَبی خًوسبزCD34  يCD45 .مىفی بًد 
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:Aّبیاعشئَصًیهٍآدیذَصًیه.ّبثِردُعلَلرٍسُهَػفرزاییٍسوبیشآى15(هؾشكؽذُاسخٌیيfMSCّبیثٌیبدیهشاًؾیویخٌیٌی)علَل .2ضکل 

ًوَدٍُعزػزاسدیبدؽى ؽزٍعثِیوّبیدٍعلَل،ّبیفَقاسوؾزدٍمدردبعبص:B.دروؾزاٍلیِییهَػفرزايیخوؼیزاٍلیِعلَلّبیخذاؽذُاسخٌ

دظاسAlizarin Red Sیشیثبرً آهنیرعَةولغ:Dهؾبّذُؽذ.ؽى ّبیدٍویاسعلَلیىٌَاخشیخوؼیزدردبعبصعَم:C.یبفزافشایؼرؽذآًْب

ثبرً هیذَصًیآدطیدرهریل زارچزثدبدیرٍس،ا21ّبثِهذرfMSCهیذَصًیآدشیدظاسسوب:Eؽذ.یشیرً آههیاعشئَصًطیّبدرهرfMSCرٍسوؾز21

یبل زارچزثیایدبدًؾذ.نیرعَةولغرٍسثِػٌَاىگزٍُوٌشزلوِّیچگ21ًَِدرهریطػبدیثِهذرّبfMSCوؾز: Fهؾخـؽذ.Oil red Oیشیآه



ّابیدروؾزاٍلیِ،علَل :ًشبیحوؾزٍهؾبّذارهَرفَلَصی

ّابیعالَلیگازٍُخذاعبسیؽذُاسخٌیيهَػفرزاییثِؽاى 

ّابعالَلواِالجشاِسؼاذادثیؾاشزیاسًبّوگيٍّشزٍصىدیذُؽذًذ

.(A-2)ؽااى ثَدًااذدارایهَرفَلااَصیدٍواایٍچٌااذٍخْاای

دیگازعازػزرؽاذّابیعالَلدٍویؽاى ًغاجزثاِّبیعلَل

سازیيدرفاذعالَلیراسزیداؽشٌذٍدظاساٍلیيدبعابصثایؼثیؼ

ّابیدردبعابصّبیثؼاذیسؼاذادعالَل.(B-2سؾىی دادًذ)ؽى 

ّابیدٍوایسزیاسعالَلخوؼیزّوگيٍدٍویؽى ثیؾشزؽذًذ

ِ ِّاابیهؾااخـ،ؽاى ثاابّغااش ّاابیهَفَلااَصیسیذیااهعاالَلوا

ثٌیااابدیهشاًؾااایویاعااازوااا فسعاااهرااؽااا بلوااازد

.(C-2)ؽى 

ّابثاِهاذرfMSCشیداظاسسواب:ّبfMSCاعشئَصًیهسوبیش

یهَرفَلاَصزییاس ،اعاشئَصًیهشیسوبیّبطیرٍسثباعشفبدُاسهر21

ٍهغا ویچٌاذمالؼ،یّابراثاِرابّزهثلثاfMSCؽاى یدٍو

یشیاثباعشفبدُاسرً آهنیع َ رعَةولغيیهؾبّذُؽذ.ّوچٌ

Alizarin Red Sؽى يییسؼ(2ؽذ-D.)ًشبیحRT-PCRحبویاس

،ALPي،یاعاشئًَىشؽابه هیاعاشئَصًیردُّبیاخشقبفیثیبىصى

BMP-6ٍRunx-2درfMSCیسوبیشیبفشاِثاِردُاعاشئَصًیهّب

(.A-3ؽى ثَد)

ّبfMSC،شیًهیذَصًیدآشیخْزسوب:ّبfMSCآدیذَصًیهسوبیش

ّابیثِعلَلهیذَصًیآدیشیسوبطیرٍسثباعشفبدُاسهر21ثِهذر

هؾخـؽاَد.اسسؾىی ل زارچزثیدادُؽذًذسبشیسوبزیذَعیدآ

ؽى ثلٌذثاِیّباسدٍوfMSCربّزه،یذَصًیآدشیسوب5یال3رٍس

ّابگازدٍعالَلش،یرٍسسواب7وزد.دظاسزییس یاؽىبلچٌذملؼ

ّابعلَليیاشَدسعنیگزدٍؽفبمدرعذیذیؽذًذٍل زارلیوزٍ

ل ازارغیا،سَسOil red Oّبثبعلَلیشیآهرً حیهؾبّذُؽذ.ًشب

(.E-2ّبًؾبىداد)ؽى علَلشَدسعنیرادرداخ ٍخبرجعذیذیل

یّاابیسواابیشیبفشااِثااِردُدرعاالَلRT-PCRثاازاعاابطًشاابیح

PPARγٍؽابه هیاذَصًیآدیاخشقبفایردُّبیصىآدیذَصًیه،

CREBBPُؽى ثیبىؽذ(3ثَد-B.) 
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  کیَبی اختصبصی ردٌ استئًشو بیبن شن: میسان Aي آدیپًشویک.  کیَبی اختصبصی ردٌ استئًشو بیبن شن RT-PCRآوبلیس . 3ضکل 

 (.PPARγ ،CREBBPآدیپًشویک )َبی اختصبصی ردٌ  بیبن شن: میسان B(، ALP ،BMP-6 ،Runx-2 ه،یاستئًوکت)


،4رعانؽاذُدرؽاى یثبسَخِثاِهٌرٌا ی:علَلزیسىثحیًشب

fMSCثاِوا دلیازعالَلوؾازثسفبفلِدظاسدررٍساٍلّب

درّابfMSCزیاسىثوزدًاذ.زیاؽزٍعثِسىثوؾزعلَلچغجیذٍُ

(.P<05/0)یًغجزثِرٍساٍلًؾبىدادداریهؼٌرٍسعَمافشایؼ

رادریداریهؼٌاداٌدنافاشایؼدررٍسّبایيعلَلزیسىثّوچٌیي،

ّابfMSCػسٍُثزایي،سىثیز(.P<05/0)رٍسعَمداؽزثبغِیهمب

بىدادًؾایرااردیهؼٌافشایؼّبرٍسزیًغجزثِعبّفشنًیشدررٍس

(05/0>P) (.4)ؽى
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ريزٌ  15َبی  جىیهمطتق ضدٌ از  یَبfMSC یرضد برا ی. مىحى4ضکل 

  .مًش صحرایی
01/0<P**،001/0<P***ٌّباعزرٍسيیدارثیًؾبىدٌّذُسفبٍرهؼ.



 بحث

ّبیثٌیبدیهشاًؾیویثِػٌَاىهٌجغعلَلیثبارسؽایدراهزٍسُعلَل

ّابثاِدلیا ایيعلَلیاًذ.وبرثزدگغشزدُدرهبًیؽٌبخشِؽذُعلَل

ّابیهشاًؾایویرزفیزثب یسىثیزٍخَدًَعبسی،سوبیشثِعبیزردُ

سزیيهٌجاغدعشزعایثاِرایح(.14)ثبؽذهیّبیایوٌیٍهْبرٍاوٌؼ

یبّاّبه شاعشخَاىثَد.درعبلهشاًؾیوبلسبهذرّبیثٌیبدیعلَل

ّبرادرثغایبریاخیزهمب رهشؼذدیچبحؽذٍُحنَرایيعلَل

ه بلؼاِ،ثابيیادرا(.15،16اًاذ)ّابیخٌیٌایاثجابروازدُاسثبفز

ییهَػفارزارٍس15ُیّبيیخٌیثذىسَدُّباسfMSCزیهَفم

ٍُؽاذثاِدعازآٍردسزیذغایيآًشیویثبثباعشفبدُاسرٍػّنن

لازاریبثیارسهَردیؾگبّیآسهبطیّبدرؽزاآىشیسوب یدشبًغسىثیزٍ

ّباسًظازسوابیشلبدرًاذثابfMSC.ًشبیححبف ًؾبىدادوِگزفز

اعشخَاًیّبیفزاّنؽذىؽزایطهٌبعتدرهریطآسهبیؾگبُ،ثِردُ

ه بلؼبردیؾایيًؾابىیحبمز،ّوغَثبه بلؼِچزثیسوبیشیبثٌذ.ٍ

يیخٌاِیاهؾشكؽذُاسثبفزرّبیثٌیبدیهشاًؾیویاًذوِعلَلدادُ

ّااب،زیاعشئَعااسَاًٌااذثااِییچٌااذسااَاىثااَدٍُهاایهااَػفاارزا

طیدرؽازایػقاجیّابٍعالَلیوجاذیّابعالَل،ّابآدیذَعیز

.(5)بثٌذیشیسوبیؾگبّیآسهب

ٍّوىاابراىًیااشًؾاابىدادوااHashemi-Tabarِیه بلؼااِ

یرٍس14ُیثذىخٌیيیخذاؽذُاسسَدُویهشاًؾیبدیثٌیّبعلَل

ّابهَػ،دارایخبفیزسىثیزٍسوبیشثب ییثَدٍُالمبیایيعلَل

ّبراثیبىوزدُوِدرًْبیازهٌدازثاِسوابیشاسصىیآثؾبرسَاًذهی

(.12یؽَد)اًذٍدرهیبّعلَلخٌیٌیثِیویهشاًؾیبدیثٌیّبعلَل

اگزعلَلیٍاخذرابّزدٍوای،ؽذُّبیاًدبمثزاعبطدضٍّؼ

ؽى ،سَاًبییچغجٌذگیثِوا رازموؾازٍلبثلیازسوابیشثاِ

ّبیثٌیابدیهشاًؾایویّبیعلَلیهشٍدرهیثبؽذدرگزٍُعلَلردُ
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حبمزثازایخذاعابسییثزایياعبطدره بلؼِ(.17)گیزدلزارهی

اٍلیِخوؼیزعلَلی،اسٍیضگیچغاجٌذگیثاِعا َ دسعاشیهثاز

ّبیخًَیوِفبلذایيخبفیزّغشٌذاعشفبدُؽاذ.ثابخسمعلَل

ّبثِساذریحخوؼیازعالَلیّواَصىٍسىثیزٍافشایؼسؼذادعلَل

ؽاى ثاِدعازآهاذ.ّبیؽجِفیجزٍثسعشیدٍویّوگًَیاسعلَل

بىیاثازاعابطثهؼواَ بیخٌیٌیویهشاًؾیبدیثٌیّبَلعلییؽٌبعب

ًؾابًگزيیچٌاذیهٌفابىیخبؿٍثیع ریهبروزّبيیهثجزچٌذ

هااَػخٌیٌااییویهشاًؾاایبدیااثٌیّااب(.عاالَل5،18اعااز)گاازید

ّبیثٌیبدیعلَلیٍیضُّبیثیبىّنسهبىهبروزیثٍِعیلِییفرزا

CD90ٍCD105ّاابیثٌیاابدیعاالَلٍػااذمثیاابىهبروزّاابی

شیًشااابیحآًااابلًاااذ.ییاااذگزدیذأسCD34ٍCD45ّوبسَدَییشیاااه

هؾشكیویهشاًؾیبدیثٌیّبعلَلیع ریاسهبروزّبیشَهشزیفلَعب

(.5)ثَدهؾبثِثبعبیزسرمیمبرییهَػفرزاّبیيیؽذُاسخٌ

ّابیعالَلیثازایاردُچٌاذشیسوب یثب ٍدشبًغزیسىثییسَاًب

یشؽاىدیثزاذٍاروٌٌذُیاهیهْناعزسباثشاربریثغیویهشاًؾیبدیثٌ

ٍاعاشئَصًیهشیسوب(.19)ذٌثبؽیبدیثٌیّبٍدرهبىثبعلَلیویسزه

یبدیاّابیثٌعالَلشیسواب یدشبًغاییؽٌبعبیهؼوَ بثزادیذَصًیهآ

َیاعاشفبدُهایویهشاًؾ ثاِیویهشاًؾایّابعالَلشیسواب(.20د)ؽا

 یاسلجییبیویؽیّبهرزنزیثأسسرزیاعشخَاىٍچزثیّبدٍدهبى

یّابعالَلیٍلشوِیطَر.ثِزدیدذیفَررهيیدگشاهشبسٍىٍاًغَل

,فغاافبر–2–ذیاعااهیدرحنااَراعااىَرثیویهشاًؾاایبدیااثٌ

B–خیااّاابفٌَسٍدگشاهشاابسٍىوؾازؽااًَذعالَلغزٍفغافبرگلی

اسخاٌظفغافبریخبرجعالَلىظیخَدگزفشٍِهبسزثِیاعشخَاً

یذرٍوغایّیّابغشبلیفَرروزوِثِوٌٌذیاسخَدسزؽوهنیولغ

اعااشئَصًیهشیه بلؼااِ،سواابيیاادرا(.21)وٌااذیرعااَةهاازیااآدبس

fMSCیشیاآهوِثبرًا ّوزاُثَدًذٍ رّبیسَدُؽذىّبثبربّز

Alizarin Red S.هىبًیغااانػوااا رًااا هؾاااخـؽاااذًذ

Alizarin Red Sفَرراعزوِثابولغاینسؾاىی وایسريیثذ

.(22)ؽَدهیذُیهیذّذٍثِرً لزهشد

ػاسٍُثازسأییاذّبfMSCسوبیشاعشئَصًیهیحبمز،ه بلؼِدر

یردُّاابیاخشقبفاایثیاابىصى،ثاابAlizarin Red Sرًاا ثااب

درALP،BMP-6ٍRunx-2ي،یاعاااشئًَىشؽااابه هیاعاااشئَصً

fMSCثبفاز.ؽاذذأییاسیاعاشئَصًیهًیاشردُیسوبیشیبفشاِثاِّب

ّابیاعاشخَاًیهؼذًیؽذُثِّوازاُعالَلىغییاعشخَاًیاسهبسز

ِنیسؾىی ؽذُاعز.آًش یآلىبلیيفغافبسبسًماؼولیاذیدردزٍعا

يیاگیزیهیشاىفؼبلیازاوزدٍُاًذاسُفبیاعشخَاًیاّبیعلَلشیسوب

ثاِاعاشخَاىهرغاَةشیاسهبروزّبیافلیسوبىییثِػٌَاىنیآًش

،عاا وثیاابىصىALP.درایاايدااضٍّؼػااسٍُثااز(23)ؽااَدهاای

درسواابیشيیاعااشئًَىشًیااشهااَردثزرعاایلاازارگزفااز.يیاعااشئًَىش

اعشئَصًیهًمؼداردٍثزایهؼذًیؽاذىثبفازاعاشخَاىمازٍری

ًمااؼهْواایدرهیااشاىهؼااذًیؽااذىيیاعااشئًَىشALPٍاعااز.

ساَاىّبٍسؾىی اعشخَاىدارًذ،ثٌبثزایيهایهبسزیىظاعشخَاًیعلَل

ٍّوچٌیيهیشاىرعَةولغاینراALPّب،هیشاىفؼبلیزع وثیبىآى

ّابیصى(.24)ّبیسوبیشاعشئَصًیهداًغازسزیيؽبخـیىیاسهْن

ٍِآلىبلیييیاعشئًَىش ِفغافبسبسثا ثیابىRunx-2یدازٍسئیيٍاعا 

یمازٍریثازایفزایٌاذوٌٌذُسٌظینیهRunx-2دزٍسئیي.ؽًَذهی

ثیاابى(.25ثبؽااذ)اعشئَثسعااشَصًشیظٍسٌظااینسااَدُاعااشخَاًیهاای

BMP-6،Runx-2ِّبیصى اعاشخَاًیٍهؼاذًییثزایحفظؽاجى

شیسواب،يیااػاسٍُثازؽذىهابسزیىظاعاشخَاىمازٍریّغاشٌذ.

ثیابىصىهابروزؼیعلَلاعشخَاًیثابافاشاّبیهشاًؾیوبلثِعلَل

ّابیثابرٍػشیسوابيیاواِا(.26)ّوازاُاعازALPنیاٍلیِآًاش

يیاعاشئًَىش،Runx-2،BMP-6ّبیهخشلفیهبًٌذسؾخیـثیبىصى

.(27)سؾخیـاعز لبثAlizarin Red Sسغزبٍی

ًیاشیچزثایّبّبثِعلَلfMSCیشیدضٍّؼ،سَاىسوبيیدرا

هؾابثِواِلازارگزفازیهاَردثزرعاهیذَصًیآدیشیسوبطیدرهر

لبدر،سوبیشیآدیذَصًیهطیؽذُثبهروبریسّبfMSC،یه بلؼبرلجل

Oil Red Oیشیاآهواِثابرًا ثَدًذیذیذیلیّبٍاوَئ سؾىی ثِ

 هیااذَصًیآدیهخقااَؿردُیّاابصىّوچٌاایيهؾااخـؽااذًذٍ

PPARγٍCREBBPاعازیٌاذایفزذَصًشیآد.(28)وزدًذبىیراث

اسیىاایPPARγدرثاازٍسآىًمااؼدارد.یهخشلفاایوااِفبوشَرّااب

یّبثِعلَلیویهشاًؾیبدیثٌیّبعلَلشی سمخْزسوبیفبوشَرّب

یثاِچزثاشیثزدرسوابؤهیّباسصىیؼیٍع یثِطزایاعزسیچزث

حبفا ثابحیًشب.(29)ؽَدیّبهآىبىیثیٍعجتالمبذُیهشق گزد

یبدیاثٌیّابثَدىعلَلیویاثجبرهشاًؾهَرداًدبمؽذُدریوبرّب

ّوغااَیچزثاایّاابّاابثااِعاالَلآىشیسواابكیاااسطزخٌیٌاای

.(30)ثبؽذیه



 گیری نتیجه

یبدیاثٌیّابعلَلثبريیاٍلیثزایحبمز،طجكاطسػبرهب،دره بلؼِ

زیاهَفمثاباعشفبدُاسرٍػّننآًشیویسزیذغیي،ثبیٌیخٌیویهشاًؾ

ؽذًذ.ثبسَخاِعبسیرٍسُخذا15ػفرزاییهَيیخٌیثذىسَدُاس

ّابیسوابیشیسغازٍه بلؼبرفلَعابیشَهشزی،یىیثًِشبیحهَرفَلَص

ّابیثٌیابدیاسرٍػخذاعبسیعلَلگیزیوزدوِسَاىچٌیيًشیدِهی

خٌایيهااَػفارزاییثااباعاشفبدُاسّناانآًشیوایسزیذغاایي،رٍػ

یبدیثٌیّبیضگیٍیداراذُیخذاعبسیؽّبعلَليیاوبرآهذیثَدٍُ

بىیاث،سىثیز یدشبًغ،ًَعبسیخَدییسَاًبّغشٌذٍیویهشاًؾیّبعلَل

شیسواب ی،ٍدشبًغایویهشاًؾیبدیثٌیّبخبؿعلَلیع ریهبروزّب

.یرادارًذچزثیٍاعشخَاًییردُّبثِعلَل
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 تشکر و قدردانی

اسدضٍّؾگزاىٍفٌبٍراىزیفٌذٍقحوبیهبدزیاثزسرزحوبيیا

.اًدابمؽاذُاعاز4000591ثزگزفشاِؽاذُاسطاز ؽاوبرُوؾَر

اسحوبیازهابلیهؼبًٍازداضٍّؼٍفٌابٍریلِیٍعايیثذيیّوچٌ

SCU.VB1400.293ٍداًؾگبُؽْیذچوزاىاَّاسثبؽوبرُگزًاز

اًدابمایايسرمیاكیثزاEE/99.3.02.69104/scu.ac.irوذاخسق

 .گزددًیهیسؾىزٍلذردا
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Abstract 

Background: The fetus is the source of many stem cells that have great potential in repairing and regenerating 

various tissues and can differentiate into various cell types including osteoblast and adipocyte. However, less 

attention has been paid to the isolation and differentiation ability of these cells in the culture medium. Therefore, the 

present study aimed to determine the isolation method, proliferation, and differentiation of fetal mesenchymal stem 

cells (fMSCs) obtained from rat fetuses.  

Methods: In this experimental study, fMSCs were isolated from 15-day-old rat fetuses using trypsin enzymatic 

digestion and  were cultured up to the third passage. Then, the fMSCs were characterized by flow cytometry and 

differentiated into osteoblast and adipocyte cells. The proliferation of cells and the expression of osteogenesis- 

and adipogenesis-related genes were evaluated in differentiated cells. 

Findings: Cell surface markers of fMSCs at passage 3 were positive for CD105 and CD90 and negative for 

CD45 and CD34. These cells exhibited a fibroblast-like morphology. These cells had calcium deposition in 

osteogenic differentiation and accumulation of fat droplets in adipogenic differentiation. The osteogenesis-

related genes including osteonectin, ALP, BMP-6, and Runx-2, and adipogenesis-related genes such as PPARγ 

and CREBBP were expressed in osteogenic and adipogenic differentiation cultures, respectively. 

Conclusion: According to the findings of the present study, it seems that mesenchymal stem cells isolated from 

rat fetuses have the potential to proliferate and differentiate into osteoblast or adipogenic lineages. 
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