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 یانسان مالیمزانش یادیبن یها سلول زیتما شیزردچوبه بر افزا نیاولئورز تأثیر

 یاستخوان یها به سلول
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 مقدمه:
هايهاياستخوانيمانندشكستگيهاوآسيببيماري

تصادفات، طي در شـيوعاستخواني جوامـع همه در

يهادرماناستخوانبايهاياکثرشكستگ.فراوانـيدارد

حماارتوپدي میتيو ا؛یابنديبهبود باتوانایناما یي

شودودريوسعتصدماتاستخوانمحدودمیشافزا

.استخوانخردشدهقادربـهتـرميمنيسـت مـواردبرخي

م استخواني نقایص و ضایعات ترميم ازيبراي توان

توانامكاناتمهندسيبافتبهرهبرد.دراینارتباطمي

با یا کرد استفاده اتولوگ استخواني بافت پيوند از

سلول گذاشتن و مناسب داربست دارايطراحي هاي

 چکیده:
 .توان از امکانات مهندسی بافت بهره جست به منظور ترميم ضایعات و نقایص استخوانی می زمينه و هدف:

اند.  برخوردار شده ییبالا يتبافت از اهم یدسدر مهن یشانبه خاطر کاربردها يمیمزانش يادیبن یها سلول ،يراًاخ
های بنيادی به  فاکتورهای رشد متعددی تمایز سلول باشند. یها را دارا م به استئوبلاست یزتمایی ها توانا سلول ینا

 از توانند همانند فاکتورهای رشد تمایز را کنترل کنند. های گياهی نيز می کنند. متابوليت استئوبلاست را کنترل می
 یزتما یشبر افزا (.Curcuma longa Lهدف از انجام این مطالعه، بررسی اثر اولئورزین گياه زردچوبه ) ،این رو
 .ی بوداستخوان یها به سلول یانسان يمالمزانش يادیبن یها سلول
 15و 5 یها غلظت دست آمده از مغز استخوان انسان باه ب یانسان ماليمزانش یاديبن یها سلول :یبررس روش

آن  یزیو اثرات تما MTTبه روش  نیاولئورز کيتوتوکسيشدند. اثر س ماريزردچوبه ت نیاز اولئورز کرومولاريم
 .شد یقرمز بررس نیزاريآل یزيمآفسفاتاز و رنگ  نيآلکال تيبا سنجش فعال

 ینها، اولئورز سلول يمارساعت از ت 24 مشخص شد که بعد از گذشت MTTتست  یجبا توجه به نتا ها: افتهی
 15و  5 یها در غلظت ی مورد مطالعهها سلول يردر تکث( %5ی )در سطح دار یمعن یشزردچوبه سبب افزا

فعاليت آنزیم آلکالين فسفاتاز  .نداشته استمورد نظر  یها سلول بر یسم گونه اثر يچو ه ه استشد يکرومولارم
لئورزین سبب افزایش معنی دار )در سطح دهد او های تيمار شده بيش از نمونه شاهد بود که نشان می  در نمونه

آميزی آليزارین قرمز نشان داد که  ها است. رنگ یند تمایز در سلولا( فعاليت این آنزیم شده که بيانگر شروع فر5%
 های معدنی بر ماتریکس خارج سلولی شود. تيمار اولئورزین نتوانسته موجب افزایش رسوب یون

تواند نقش داشته  دهد که اولئورزین فقط در مراحل ابتدایی تمایز می می نتایج این پژوهش نشان :یريگ جهينت
های بنيادی  های فرار سبب افزایش تمایز سلول باشد و به دليل دارا بودن ترکيبات فعالی مثل کورکومين و روغن

 .شود های استئوبلاست می به سلول

 
 .ی استخوانیها سلول ،تمایز يمال،مزانش يادیبن یها سلول ،کورکومين زردچوبه، یناولئورز های کليدی: اژهو
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رويآن بر استخوان محلپتانسيلتوليد در پيوند و ها

درمطالعاتمختلفپتانسيل ترميمنمود. آنرا ضایعه،

(Osteoblasts)هاياستخوانياستئوبلاستيسلولبالا

هايمهندسيبافتوترميمبافتبراياستفادهدرروش

ت سلولأیاستخوان است. شده استئوبلاست،يد هاي

سلول تمایز استخوانحاصل مغز مزانشيمي بنيادي هاي

(.1باشند)مي

سلولسلول عنوان به مزانشيم بنيادي هايهاي

سازمزانشيمهايپيشاستخوانویاسلولزايمغـزمينـه

هاقابلتكثيروپرتوانهستندسلولاینانـد،شناختهشده

بـه تمایز قابليت سلولکه از مختلفي ردهانواع هاي

هايبنياديعنوانسلولهابـهمزانشيميرادارندوازآن

بزرگسالنامبردهمي هايبنياديمزانشيمدرسلولشود.

استخوان،بافتترميم مثل مزانشيمي منشاء با هایي

چربيشرکتمي و تاندون ماهيچه، وغضروف، کنند

بهعنوانسلولهمچنيناینسلول هايحمایتکنندهها

سلول نيزبراي استخوان مغز در همائوپویتيک هاي

 (.2شوند)شناختهمي

(Osteogenic Differentiation)تمایزاستئوژنيک

تني،معمولاًياديمزانشيميدرشرایطبرونهايبنسلول

سلولبا ریخت افزایشپدیدارشدن استئوبلاستي، هاي

تشكيلآفعاليت هايمعدنيشبيهدانهلكالينفسفاتازي،

استخوان نيزبه و یکاست تيپ کلاژن محتوي  که

 ژنبيان استئوکلسين،هايبرخي جمله: از اختصاصي

سيالوپروتئين استئوپوئتين2خوانياستاستئونكتين، و

مي (2)شودشناسایي استئوبلاست. تمایز طول بياندر ها

پروتئينحداقلبهمقداردوبرابرافزایشیافتهومقدار83

اینتمایزدرشرایط.کندپروتئيندیگرکاهشپيدامي21

دگزامتازون، مثل فاکتورهایي نيازمند اسيدآزمایشگاه

 (.3است)فاتبتاگليسروفس وآسكوربيک

 روي بر شده انجام مطالعات تمایزفراینداکثر

ازسلول استفاده به محدود مزانشيمي بنيادي هاي

تكنيک از استفاده یا و مختلف رشد هايفاکتورهاي

ژن ورزي ژندست فعاليت تغيير منظور به وها ها

تحقيقاتپروتئين است. بوده تمایز مسير در هايدرگير

داد نشان متعدد و ترکيبات که گياهيمتابوليته هاي

دهيوابستهبهتمایزاستئوژنيکراقادرندمسيرهايسيگنال

ت )أتحت دهند قرار همچنين4ثير هافيتواستروژن،(.

(Phytoestrogensوسایرمشتقاتگياهيمثلساپونين)ها

توانایياینرادارندکهبررويتعادلبينتمایزاستئوژنيک

بگذارند،تأثيرهايمزانشيممغزاستخوانيکسلولوآدیپوژن

 ميتأثيراین فيتوهورمونات اتصال طریق از بههاتواند

تأثيرکههاياختصاصياستروژناتفاقافتدویااینگيرنده

سيگنال رويمسير بر مستقيم غير یا مستقيم PPARدهي

(Peroxisome Proliferator-Activated Receptor)

ب بنابراینداشته متابوليت،اشند. از استفاده ثانویهبا هاي

آن مشتقات یا و دارویي ميگياهان تمایزها به توان

(.4هايبنياديمزانشيمالدستیافت)استئوژنيکسلول

بوده توجه مورد دیرباز از گياهانيکه یكياز

جنبه امروزه و مشخصاست مختلفآن درماني هاي

زردچوبه گياه است،  (.Curcuma longa L)شده

مي بباشد. يشتاکنون جدايبترک100از زردچوبه از

استشده زردچوبهتر. گياه اصلي شيميایي کيبات

 کورکومينوئيدشامل و اولئورزین زردچوبه، روغن

(Curcuminoid)5)باشندمي (Oleoresinین)اولئورز(.

دستميآیدکهدرواقعهازپودرریشهگياهبزردچوبه

دارايروغنيمحصول و چسپناک نارنجيو يرنگ

قهوهیلمتما کهباشديميابه از استفاده یایکبا

اتیيهاازحلاليبيترک اتيلمثلاستون، يديلنالكل،

اید،کلرو متیزوپروپيلهگزان، متيلالكل، يلنالكل،

شوديماستخراجيلنکلرواتيتریالرایدک عنوان بهو

 .شوديبهغذاافزودهمدهندهوطعميعاملرنگ

فعال از یكي اولئورزینمحققان اجزاء ترین

( کورکومين را کردهCurcuminزردچوبه معرفي اند.(

ویژگي داراي چشمگيريکورکومين عملكردي هاي

ترکيب این از متعددي خواص تحقيقات در و است

ازجملهفعاليتضدتوموروضدسرطانگزارششده

( 3،5است .) مثبتهمچنين روندتأثير بر کورکومين

درسطحسلولي،نيزگزارششدهاست.پوکياستخوان

هدف روي بر مثلکورکومين مختلف مولكولي هاي
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آنزیم رونویسي، چرخهپروتئينها،فاکتورهاي هاي

سيتوکين گيرندهسلولي، مولكولها، و بههايمها تصل

(.6)گذاردميتأثيرسطحسلول

 مسير سلولدر بهتمایز مزانشيمال بنيادي هاي

یندهایياهاياستئوبلاستوهمچنيندرتماميفرسلول

هاياستخوانيویاترميمیککهمنجربهتشكيلسلول

مي استخواني بافت مختلفيفرایندشوند، سلولي هاي

دخيلهستندکهعواملوفاکتورهايزیادياینمسيرها

مي قرار تغيير دستخوش ژندهنرا بيان براي هايد.

درگيردرمسيرتمایزاستئوبلاستيفاکتورهايرونویسي

اثر در فاکتورها این فعاليت که دارند دخالت زیادي

هايثانویهوترکيباتترکيباتيمثلاستروژنیامتابوليت

مي تغيير گياهان استروژني اعمالشبه با واقع در کند.

مي مختلف گياهي مسيرهترکيبات تمایزيتوان اي

قرارداد.تأثيرهايمزانشيميمغزاستخوانراتحتسلول

رويمتابوليتتأثيرمطالعاتمختلفي بر هايگياهيرا

سلول تمایزي قرارمسيرهاي بررسي مورد بنيادي هاي

اينقشکورکومينحاصلاززردچوبهاند.درمطالعهداده

ولي،(7است)بررسيشدههايرتبررويتمایزسلول

روي بر اولئورزین مثل گياه، این ترکيبات سایر نقش

سلول ازتمایز است، نشده بررسي انسان بنياديدر هاي

رو حاضراین مطالعه ،در گياه این اولئورزین براثر

بهيانسانيمالمزانشياديبنيهاسلولیزتمایشافزا

.يبررسيشدهاستاستخوانيهاسلول

 

 :یبررس روش
فرایندبررسيبراي ياديبنيهاسلولتمایز

استخوانيمالمزانش  ،مغز زردچوبه اولئورزین ازپودر

 مشهد فردوسي برايتهيهدانشگاه تهيهگردید.

 اولئورزین، در موجود زردچوبهعصاره گياه ریزوم

.(Curcuma Longa L) اتانول از استفاده %95با

.پسازحذفحلال،اولئورزینحاصلهبااستخراجشد

زئين گردیدمخلوط مخلوط آمدهو دست به

تا(Spray-Dry)دراي-ياسپر جریانشد با ریز پودر

مناسبب آندستآید.ه اولئورزیناز پودر جایيکه

یدسولفوکسايتلميدازباشد،حاصلدرآبنامحلولمي

(DMSO: Dimethyl sulfoxide) حلال عنوان به

.اولئورزیناستفادهشد

مغزاستخوانانسانيمالمزانشياديبنيهاسلول

ویالمحتوير.شدندتهيهاصفهانیانازپژوهشكدهرو

استخوانسلول آرامهايبنياديمغز ريبنما دريبه
0
C37 داده شدقرار انجماد رودهاسلولتا بين .از

درحالتفرسلولازيکميارمقداربسيکهزمان یزها

و یالهستند شدند خارچ درحتویاتموها آن

محيمتريسانت25يهافلاسک  DMEMيطدر

(Dulloecco Modified Eagle Medium)10حاوي%

آنتيگاوينجنسرم با ويلينسيپنهاييوتيکبيهمراه

يرابکشتدادهشد. CO2%5درانكوباتوراسترپتومایسين

برايکشت.استفادهشد3پاساژيهامطالعهازسلولادامه

يهاايبنياديمزانشيميبهمنظورالقايتمایز،سلولهسلول

درهر 1×105يزانوبهميچاهك12يهايتدرپل 3پاساژ

چاهک تمایز، محيط ازحاوي پس شدند. داده کشت

یزتمايطهابامحسلولیيرويطمح،%80تراکمبهيدنرس

 محيطبهاستخوانيطتمایزمحجایگزینشد،استخوانبه

DMEMفسفات%10يحاو بتاگلبافر يسروفسفات،

يكروگرمم 50ونانومولار 10،دگزامتازونرمولاميلي10

م منظور.فسفاتبود3-يداسيکآسكوربيترليليدر به

 تيمارهایيتأثيربررسي در تمایز، بر زردچوبه اولئورزین

ميكرومولاراینمادهبهمحيط10و5هايجداگانهغلظت

و شد اضافه مدتبررسيسلولتمایز به شده تيمار هاي

غلظت3 این گرفت. انجام مطالعاتهفته اساس بر ها

دیگريکهبررويسایرترکيباتمشابهانجامگرفتهاست،

)انتخابشده 7اند آزمایش، طول در کشتهريطمح(.

3 یناييراتمدتتغینايدرطشد.یضتعویكبارروز

متضادفازيكروسكوپتفادهازمطورروزانهبااسههابسلول

يبررسهايآنبهدقتتحتنظرقرارگرفتومورفولوژ

عنوانشاهددرنظرگرفتههبيمارتیکمقایسه،جهت.شد

شد. اثر حذف منظور فاقدDMSOبه شاهد تيمار ،
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 حاوي و وDMSOاولئورزین تيمارها تمامي بود.

هادرسهتكرارانجامپذیرفتند.آزمایش

زيبررسدر یستيتوان بررسبه، يتسميمنظور

ازانسانياديبنيهاسلولزردچوبهدریناولئورزياحتمال

ابتدا(استفادهشد.MTT)تترازوليوممتيــلتيــازول آزمون

ازيكروليترم100يزانمي،اخانه96يتپلهايچاهکدر

بود5×103حاويکهيسلوليونسوسپانس سلول کشت،

يطبامحيکشتقبليطمحساعت24گذشتزا.پسشد

به تازه 5يهاغلظتهمراهکشت ميكرومولار15و

آمادهشدهبهيهايتپل.شدیضزردچوبهتعویناولئورز

دمایکمدت در روز 0 ي
C37فشار قرارCO2 %5و

اتمام.گرفتند از یيرويطمحيون،انكوباسزمانپس

MTTمحلولوليتريكرم10هرچاهکبههاخارجوسلول

کشتاضافهشدوبهمدتيطمحميكروليتر90همراهبه

0دمايساعتدر3
C37بههرچاهکدرادامهبهشد.انكو

يجهتحلکردنبلورهاDMSOيكروليترمحلولم100

فورمازان افزوده مشد دستگاهيزانو توسط جذب

ELISA reader(SCO diagnostic, Germany)درطول

هاشدونتایجبراساستعدادسلولنانومترقرائت570جمو

سلول بقا همچنيندرصد شد.گزارششد. محاسبه نيز ها

 اینآزمایشاتنيزدرسهتكرارانجامپذیرفتند.

فاکتورهاي از تيفعالزانيميبررس یكي

سلولفسفاتازنيآلكالمیآنز تمایز طي در هايکه

تأثيراستئوبلاستتحتهايبنياديمزانشيميبهسلول

مي قرار فعاليتآنزیم ميزان در تغيير ينآلكالگيرد،

 بررسبهاست.فسفاتاز یناولئورزتأثيريمنظور

م بر فعاليتزردچوبه درينآلكالیمآنزيزان فسفاتاز

تيمارهايیز،درطولدورهتمايمختلفزمانيهابازه

لحاظ از ينآلكالیمآنزميزانمختلف بافسفاتاز

سلول.شدندیسهمقایكدیگر منظور موردبدین هاي

ميكرومولاراولئورزینتيمار15و5هاينظرباغلظت

 ادامه در و پروتئشدند ينکل هايسلولموجود

شده استفادهتيمار ریپايتركروليم200محلولازبا

(Ripa)موجوددريکلينپروتئيزانمشدواستخراج

فو براد روش با شديريگاندازهردسلول يتفعال.

کينآلكالیمآنز از استفاده با يتجاريتفسفاتاز

يسوبسترايکهحاویرانکاوادرمانساختشرکت

یمآنزینا گ)پارانيتروفنول( اندازه بـاشد.يريبود،

افـزودن ميـزان2/0سود متوقفو واکنشآنزیم نرمال

.بايگردیـدنانومترانـدازهگيـر575موججـذبدرطـول

 (U/L) یمآنزيتفعاليزانماستفادهازرسممنحنياستاندارد

متوجهبا ليترميليگرمين)پروتئيکليزانبه دسي (بر

 .شدمحاسبه

 معدنيشدنماتریكسخارجفرایندبررسيدر

يزارینآليزيرنگآمسلوليدرطيتمایزبااستفادهاز

هابرسطحسلولرسوبکلسيمفرایندبررسيبرايقرمز

مي رخ تمایز طي در رنگآميزيکه آزمون از دهد

 منظور، این براي شد. استفاده قرمز تکآليزارین

15و 5هايغلظتروزبا21بهمدتيسلوليهایهلا

تیناولئورزميكرومولار شدند.زردچوبه از يمار بعد

 اولئورزین، بافرفسفاتبيسلوليهایهتکلاتيماربا ا

 ند.شديتتثب%10يدبافرمالدهيقهدق10هوبهمدتشست

لا يسلوليهایهتک شده، رنگتثبيت محلول يبا

بعد رنگآميزيشدند.يقهدق50قرمزدرزمانيزارینآل

هاشستشويآنازخارجکردناضافهرنـگازپليـتو

مقطر آب معكوسنمونه،با ميكروسكوپ توسط ها

.قرارگرفتندبررسيوموردعكسبرداري

 
 :ها  یافته

 احتمالي سميت بررسي منظور الئورزینبه

سلول روي بر زردچوبه آزمایش، مورد تأثيرهاي

وهامطالعهشدهايمختلفاولئورزینبراینسلولغلظت

درصدبقاسلوليبااستفادهازرابطهزیرمحاسبهشد.نتایج

و5يهاغلظتهايمزانشيميبانشاندادکهتيمارسلول

اولئورزینم15 طيكرومولار از يپس ساعت24زمان

معنیشسببافزا داري سطح تكث(%5ي)در روند يردر

یسهدرمقايسلول همچنيننتایجبا نمونهشاهدشدهاست.

نشاندادکهدرصدبقاسلوليباافزایشغلظتاولئورزین

(.1شمارهرداونمافزایشپيداکردهاست)
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  از پس انسانی استخوان مغز مزانشيمال بنيادی های سلول زیستی توانایی بررسی :1 شماره رنمودا

 MTT تست از استفاده با اولئورزین عصاره با تيمار از ساعت 24



به فسفاتاز آلكالين آنزیم فعاليت گيري اندازه

هايمزانشيميباشد.تواندنشاندهندهتمایزسلولخوبيمي

داد نشان نمونهنتایج در اولئورزینکه با شده تيمار هاي

شتراز(بي%5فعاليتاینآنزیمبهطورمعنيداري)درسطح

مي شاهد )نمونه افزایش2شمارهنمودارباشد همچنين .)

.غلظتاولئورزینسببافزایشفعاليتاینآنزیمشد



 

 بنيادی های سلول تمایز طی در فسفاتاز الينالک آنزیم فعاليت تغييرات بر اولئورزین تأثير :2 مارهنمودار ش

 استخوان مغز مزانشيمال

سلول نيافتهدر تمایز مزانشيمي بنيادي هاي

مشاهده کلسيم سلولي خارج رسوب گونه هيچ

درنمي استئوبلاست تمایز طول در مقابل در شود،

منطقهخارجسلوليرسوبکلسيمبهوفوردرشرایط

انجا سلولي برون و ميدرون کلسيمم رسوب گيرد.

آميز موفقيت تمایز در مثبت نشانه یک عنوان به

تشكيلسلول و استئوبلاست به مزانشيم بنيادي هاي

مياستخوان طورشودشناخته به کلسيم رسوب .

مي نارنجيمخصوص روشن رنگ با با -تواند قرمز

ازآليزارینقرمزرنگآميزيشود استفاده.استفاده با

توانوجودرسوباتآميزيآليزارینقرمزميازرنگ

مشاهده برسطحماتریكسخارجسلوليرا ذکرشده

الگويرنگپذیري رسوب، صورتوجود در که کرد

.باشدهايتيمارشدهبانمونهشاهدمتفاوتمينمونه
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 داد نشان نتایج الگويرنگپذیريبررسي که

سلول با شده تيمار غلظتهاي مختلف ئوریناولهاي

.(1شمارهتصویر)تفاوتچندانيبانمونهشاهدنداشتند

رسدکهاولئورزیندرمراحلانتهایيبهنظرميبنابراین

سلولي( خارج ماتریكس شدن معدني )مرحله تمایز

.نقشچندانيندارد

 

 
ن با استفاده از اولئورزیشده با  يمارتهای  بررسی معدنی شدن ماتریکس خارج سلولی سلول :1 شماره تصویر

 آزمون آليزارین قرمز



 :بحث
ردهبنيهاسلول به تمایز توانایي هاييادي

مطالعاتزیادي،باشند.اخيراًسلوليمختلفرادارامي

سلول این تمایز روي سلولبر سمت به هايها

تمایزي مسيرهاي یكياز است. شده انجام استخواني

سلول این بکه شدن تبدیل راه در سلولها هايه

مي طي استئوژنيکاستخواني تمایز مسير کنند،

تحتمي زیادي فاکتورهاي مسير این طي در باشد.

ميتأثير اینتمایزقرار انجام به منجر نهایتاً گيرندکه

سببمي تغييرات برخي است ممكن یا و شوند

این در شوند. تمایز این به منتهي مسيرهاي سرکوب

اولئورز نقش تمایزمطالعه، روي بر زردچوبه ین

روشسلول از استفاده هايمختلفمثلهايبنياديبا

بررسي زیستي، توان آنزیمفعاليتميزانبررسي

ماتریكسشدنمعدنيفرایندفسفاتازوبررسيآلكالين

ابتداسلوليخارج در گرفت. قرار مطالعه ،مورد

هايمزانشيميازلحاظساختارمطالعهشدندکهسلول

دادبررسي نشان سلول،ها این شكلها تايدوکبه

کهيبروپلاستيف هستند از شكل7پس روز

بآنيبروبلاستيف مشاهداتباشد.یاننمايشترها این

داشت. مطابقت گذشته مطالعات و Wexlerنتایج

جداشدهازمغزيهاسلولگزارشکردندکههمكاران

شدهبودند،صبعدازپاساژسومخالکهاستخوانرت

(.8)داشتنديبروبلاستيفهشبيشكلوظاهريدوک

ابتدا فعاليت،در روي بر اولئورزین اثر

سلول زیستي توان و مطالعهمتابوليكي مورد هاي

 طریق تيــازولاز بررسيتترازوليومســنجشمتيــل

 ازنمکهـايتترازوليـومبـهرنـگزردوMTTشد.

هايدهيـدروژنازوسطآنزیممحلولدرآباستکهت

در فـرمموجـود بـه و شده احيا ميتوکندري

غيـرکریسـتال فورمـازان سلولهـاي در هايمحلول

اینکریستالزندهرسوبمي رنگبنفشهـابـهنماید.

بـا متناسب محلول غير کریستال توليد ميزان و بوده
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ظرهایيکهازنميباشد،ازطرفيسلولفعاليتسلول

انجامدادهراMTT رونداحياي،فعالهستندمتابوليكي

(.با9)شوندزندهدرنظرگرفتهميعنوانسـلولکهبه

بر اولئورزین که مشخصشد آزمون این از استفاده

سلول بلكهروي نداشت سمي اثر مطالعه مورد هاي

سلول تعداد در داري باافزایشمعني شده تيمار هاي

شاهدهشد.همچنينمشخصشدکهتوانایندومادهم

زیستيسلول بهغلظتاینمادهنيزبستگيدارد. درها

 Zhouيمطالعه همكاران و که شد مادهمشخص

متابوليترسوراتول از یكي ميکه گياهي باشد،هاي

غلظت اثريدارايكرومولار(م1/0)یينپايهادر

تكثیكيتحر افزاوباشدمييسلوليربر غلظتیشبا

سلوليم10در رشد سبببازدارندگيدر يكرومولار

)مي همچنين10شود .)، پژوهشيدیگر عصارهدر اثر

و و روD3یتامينزعفران استئوبلاستیزتمايبر

بررسيميمزانشياديبنيهاسلول نتايانسان یجشد.

بقا که داد بايمارتيهاسلولیستيزينشان شده

يهاغلظت از و10-7کمتر وD3یتامينمولار

يهاغلظت از عصارهليتريليم/يكروگرمم400کمتر

ثاب متزعفران نشان که سمینادهديماند اثر يدو

(.11)اندموردمطالعهنداشتهيهاسلوليبررو

هايبنياديمزانشيميتمایزنيافتهفعاليتسلول

طول در مقابل در دارند، پایيني فسفاتازي آلكالين

افزایشتم شدت به فعاليت این استئوبلاست ایز

مي یکیابد. عنوان به آنزیم این فعاليت افزایش

سلول در شدن استخواني هنگام زود هايشاخص

شده گزارش استخوان مغز مزانشيمي بنيادي

12)است مينآلكالیمآنزيتفعال(. توانيفسفاتازرا

اول مراحل ياديبنيهاسلوليکاستئوژنیزتمايهدر

ايميمزانش در کرد. اینمشاهده هاسلولینمرحله

ن دست به را بالغ استئوبلاست ظاهر اند.ياوردههنوز

تست یک وسيله به فسفاتاز آلكالين آنزیم فعاليت

گيردکهدرآنتبدیلآنزیميرنگسنجيانجاممي

نام پارانيتروفنيلفسفاتبهیکترکيبزردرنگبا

 در فنيل بررسيپارانيترو فسفاتاز آلكالين حضور

گردد.سرعتتوليدپارانيتروفنيلبامقدارآلكالينمي

رو این از دارد، مستقيم رابطه موجود با،فسفاتاز

مي تست این از ميزاناستفاده مستقيم طور به توان

اندازه را فسفاتاز ميزانآلكالين این که کرد گيري

سلولمي فعاليت دهنده نشان استئوبلاستهايتواند

 (.11باشد)

پژوهشنشانبررسي این در گرفته انجام هاي

هايتيماردادکهفعاليتآنزیمآلكالينفسفاتازدرسلول

اولئورزین با هايداريبيشترازسلولبهطورمعني شده

مي تاشاهد اولئورزین غلظت افزایش همچنين باشد.

ش15 آنزیم فعاليت افزایش سبب ازميكرومولار د.

جایيکهبالابودنميزانفعاليتآنزیمنشاندهندهآن

 سلولفرایندشروع در ميتمایز توانمي،باشدها

القايتمایزگيرينتيجه مثبتيبر اولئورزیناثر که کرد

سلول سلولدر به انساني مزانشيمال بنيادي هايهاي

.استخوانيداشتهاست

اثرکورکومينبردرمطالعه تمایزفرایندايکه

سلولسلول به انساني مزانشيمال راهاي استخواني هاي

در کورکومين که مشخصشده است، کرده بررسي

غلظت 10هاي آلكالين15و فعاليت ميكرومولار

(.7)فسفاتازيراافزایشدادهاست

معدني ماتریكسي از انسان استخواني بافت

دهاست.هاياستخوانيتشكيلششدهبههمراهسلول

استئوبلاست ماتریكسفعاليت این ساختن سبب ها

مي آن کردن معدني مسئول همچنين و باشند.آلي

بنابراینبابررسيميزانمعدنيشدنماتریكسخارج

هاپيبردتوانبهميزانفعاليتاستئوبلاستسلوليمي

تمایزدرفراینديدکردکهأیتوانتکهمتعاقبآنمي

رسوبکلسيمبهعنوانیکنشانهاشد.بحالانجاممي

سلول آميز موفقيت تمایز در بنياديمثبت هاي

مطرح استخوان تشكيل و استئوبلاست به مزانشيم

رسوبکلسيمبهطورمخصوصميمي تواندباباشد.

قرمزبااستفادهازآليزارینقرمز-رنگروشننارنجي

 شود. همكاراEskildsenرنگآميزي و ايبريزنن

تما بنسلولیزاثبات بهمزانشيمي ياديهاي



 و همکاران یندا غلام                                                              یادیبن یها سلول زیتما شیزردچوبه بر افزا نیاولئورز ریثأت

49 

رنگ از استفادهقرمزيزارینآليزيآماستئوبلاست،

13)نمودند درمطالعهرمضانيوهمكاران، عصاره(.

،قادربهمقدارصورتوابستهبهبهکلالهزعفرانيآب

بنسلولیزتماالقاي سمتياديهاي به استخوان مغز

معدنطوريبهبود؛استئوسيت رسوبمواد دريکه

به21مدت آشكاريزارینرنگآليلهوسروز، قرمز

ماتر بایدقرمزرنگگردي،سلولیكسخارجشد؛ و

عصارهیشافزا مميزان رنگ، یكسماترپذیرييزان

)یشافزا داد(.14یافت نشان نتایج حاضر مطالعه در

سلول تيمار که اولئورزین با مزانشيمي برتأثيرهاي ي

خارجيیونرسوب ماتریكس سطح در معدني هاي

نمونه ازنداشتو بعد شاهد نمونه با شده تيمار هاي

اینمطلبنشانرنگ آميزيآليرازینتفاوتينداشتند.

مي که معدنینورزولئادهد است شدنينتوانسته

درياستخوانيهاسلول ميهاسلولکه اتفاق يبالغ

کهفعاليتآلكاليناینباتوجهبه.رابهبودببخشدافتد

است، یافته افزایش اولئورزین حضور در فسفاتازي

نتيجهمي چنين تنهاتوان اولئورزین که کرد گيري

باشد.مي داشته نقش تمایز ابتدایي مراحل در تواند

جمله از مختلفي ترکيبات حاوي اولئورزین پودر

روغن ميکورکومينو هايفرار بنابراین فرایندباشد،

ميتم را درایز موجود مواد این اثرات به توان

اولئورزیننسبتداد.

ا اثرندوهمكارانانجامدادGuکهيدرمطالعه

مغزيميمزانشيهاسلولیزتمایشافزايروينکورکوم

بررس مورد رت گرفتياستخوان آن،قرار در که

مينکورکوم 15يزانبه یشسببافزايكرومولارم10و

استيميمزانشيهاسلولیزتما استخوانرتشده ،مغز

هانشاندادندکهاستفادهازکورکومينسببهمچنينآن

ژن بيان استئوبلاستافزایش تمایز مسير در درگير هاي

ژنمي بيان و سرکوبشود را آدیپوژنيک مسير هاي

)مي 7کند درد(. یگرپژوهش توسط وMujooکه

شدهمكاران ينکورکوم،انجام یزتمایشافزاسبب

يخاصقبليهاين(بهپروتئES)ينيجنياديبنيسلولها

.(15)شدهاست

متابوليت گياهانهرکدامترکيباتو هايثانویه

تمایزفرایندتوانندبررويازطریقمسيرهايمختلفمي

سلول تمایز که داده نشان مطالعات باشند. هاياثرگذار

فاکتور بستگيRunx2رونویسيبنياديمغزاستخوانبه

واستئوکلسينکهRunx2تواندبياندارد.کورکومينمي

مي ضروري استئوژنيک تمایز افزایشبراي را  باشند

همچنين(16)دهد کورکومين،. استکه مشخصشده

ژن ژنبيان مثل آدیپوژنيک مسير در درگير هايهاي

PPARγ2وC/EBPαدهد.کورکوميننيزراکاهشمي

افزایشميHO-1بيان سبرا که تمایزدهد افزایش ب

مي آن7) شوداستئوژنيک از کورکومين(. که جایي

مي است، اولئورزینزردچوبه نتيجهجزئياز گيريتوان

ژن استبيان ممكن اولئورزین از استفاده که هايکرد

تمایزراتحتفراینددرگيردرمسيرتمایزراتغييردهدو

د.قراردهتأثير

 

 :گیری  نتیجه
روش از استفاده با مطالعه این هايدر

مختلفيهمچونبررسيتوانزیستي،بررسيفعاليت

آنزیمآلكالينفسفاتازورنگآميزيآليزارینقرمز

 در تكثپتانسيلاولئورزینزردچوبه تمايرروند یزو

مغزيمالمزانشياديبنيهاسلول از شده استخراج

انسان استخوان نتایجيبه استخوانيبررسيشد. رده

این در تمایز القاي قابليت اولئورزین که داد نشان

ميسلول دارا تمایز اوليه مراحل در را کهها باشد

ژن بيان در تغيير طریق از را اثرات مسيراین هاي

.کندتمایزاعمالمي

 

 :قدردانی و تشکر
کد 14/9/1394درتاریخ94121اینمطالعهبا

علومپزشكيکزتحقيقاتقلبوعروقدانشگاهمردر

 اصفهان است. رسيده تصویب مرکزازبه همكاران

عروق و قلب ،تحقيقات مرکزخانم و طاهره صدیقه

 دانشگاه فيزیولوژي تحقيقات پزشكي اصفهانعلوم

.شودصميمانهسپاسگزاريمي
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Background and aims: Tissue engineering facilities can be used for repair of bone defects. 

Recently mesenchymal stem cells have continued to draw considerable interests due to their 

applications in tissue engineering. These cells have ability to distinct to osteoblasts. Several 

growth factors control to distinct stem cells to osteoblasts. Plant metabolites also like growth 

factors can control differentiation process. Hence, the aim of this study was to investigate the 

effect of oleoresin from turmeric plant (Curcuma longa L.) on the increase of differentiation of 

human mesenchymal stem cell to bone cells. 

Methods: The human mesenchymal stem cells obtained from bone cells were treated by 5 and 

15 µM of oleoresin .The cytotoxic effect of oleoresin was studied by MTT test,  and the role of 

oleoresin on differentiation was investigated by alkaline phosphatase assay and alizarin red 

staining. 

Results: The results of MTT test showed that 24 h after treatment of cells by oleoresin, oleoresin 

significantly increase the proliferation of cells and had no toxic effect (P<0.05). The activity of 

alkaline phosphatase in treated cells was higher than the control which attributed to the start of 

differentiation process (P<0.05). The results of alizarin red staining showed that the oleoresin has 

no effect on increase of precipitation of mineral ions on extracellular matrix. 

Conclusion: The results showed that the oleoresin has positive role only at initial stages. 

Oleoresin has several active components such as curcumin and volatile oils which promote the 

differentiation of stem cells to osteoblasts cells. 
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